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l-iIntroduction

Un allaitement exclusif pendant les six premiers mois de vie, avec une poursuite pendant un
a deux ans au cours de la diversification alimentaire est reconnu comme étant |'alimentation
la plus appropriée pour I'enfant.’

Le lait maternel est en effet particulierement bien adapté sur le plan nutritionnel et contient
des éléments bioactifs non nutritifs nécessaires a I'enfant?. Il posséde en particulier un réle
important dans la prise en charge nutritionnelle des enfants a risque dont font partie les
enfants nés prématurément.

Néanmoins les apports en macronutriments et en énergie sont trop souvent insuffisants
pour ces enfants, aboutissant ainsi a un déficit de croissance post-natale.?

La composition du lait présenterait une importante variabilité au cours de I'alimentation, de
la journée, de la lactation, d’'une meéere a une autre, et dans la population, rendant un
enrichissement standardisé parfois mal adapté aux besoins de I'enfant.

L’étude de linfluence de facteurs tels que l'alimentation maternelle, la corpulence
maternelle ou le terme de 'accouchement sur la composition du lait pourrait permettre
d’anticiper ces variations de composition; et si une corrélation était établie entre
I'alimentation maternelle et la composition du lait, de discuter de mesures diététiques
simples qui pourraient permettre d’obtenir un lait plus adapté aux besoins individuels des

enfants.
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1-Composition du lait maternel

Le lait maternel est composé de macronutriments (protides, glucides et lipides), de
micronutriments, d’oligoéléments et de vitamines.
Sa composition est différente de celle du lait de vache, mais également de celle des
préparations pour nouveau-nés réalisées pour la plupart a partir de lait de vache.
Elle résulte de trois types d’éléments :

-les nutriments originaires de la synthése dans les lactocytes

-ceux provenant des réserves maternelles

-ceux provenant de I'alimentation maternelle
Pour les enfants nés a terme, la production lactée de leur mére est régulée par leur

consommation.

1.1-La composition en protéines :

Le lait maternel présente de faibles concentrations en protéines, de 'ordre de 10 a 14g/I*,
mais la composition de celles-ci est particulierement adaptée a I'immaturité enzymatique
des nouveau-nés, avec une proportion plus grande d’acides aminés qui ne sont pas encore
synthétisés par I'enfant et une proportion plus faible de ceux qui ne sont pas encore bien
métabolisés.

Cette faible concentration en protéines nécessite que celles-ci soient bien absorbées et
gu’elles correspondent parfaitement aux besoins, notamment en ce qui concerne les acides
aminés constitutifs. Le profil d’acides aminés est donc un élément essentiel de la qualité
nutritionnelle du lait maternel pour un apport azoté adapté.

La croissance pondérale ainsi que I'augmentation du périmétre cranien des enfants nés

prématurément est corrélée aux apports en protéines de leur alimentation.>®

Les protéines présentes dans le lait maternel sont différentes en quantité et en qualité de

celles présentes dans les autres laits :
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1.1.a -Les caséines’:

Elles représentent 40% des protéines du lait maternel et sont différentes dans leur
composition et dans leur géométrie de celles présentes dans les autres laits en formant des
micelles de plus petite taille facilement absorbables.

Elles sont surtout composées de caséine beta dont I’hydrolyse conduit a des peptides aux
propriétés opioides (caséomorphine), et des caséines kappa hautement glycosylées, dont la

fraction C terminale a des effets bifidogeénes. ®

1.1.b -Les protéines solubles’:

Ce sont des protéines qui ne précipitent pas avec la caséine, elles sont sous forme de
protéines solubles ou de petites micelles.
Elles provoquent une coagulation fine du lait dans I'estomac, permettant ainsi une vidange

gastrique rapide.
Les protéines solubles regroupent :

-des immunoglobulines, et en particulier les IgAs de type sécrétoire (0.5 a 1g/l) &, et d’autres
immunoprotéines (complément C3, C4, IgG, IgM) dont la concentration est propre a chaque
lait.”
-des protéines de transport comme la lactoférine
-des enzymes, du lysozyme, une amylase™
Ce sont en particulier des enzymes dont le pH d’activité optimum est alcalin
-des facteurs de croissance :
-Insuline Like Factor (IGF-1)
-Transforming Growth Factor (TGF)
- Facteur de croissance leucocytaire, Granulocyte Colony-Stimulating Factor (G-CSF)
-Epidermal Growth Factor (EGF), avec une action trophique sur les muqueuses

11-15

gastriques et intestinales , et une action protectrice au niveau hépatiquele.

-Neuronal Growth Factor (NGF)
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-Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF)
-Erythropoietine (EPO)
-des protéines de liaison :
-des vitamines : folates, vitamines B12 et D
-de la thyroxine et des corticostéroides
-différentes cytokines dont le rdle physiologique n’est pas précisé actuellement :
-cytokines pro-inflammatoires
Elles comportent principalement du TNF alpha, des interleukines (ll1beta, 116, 118, 1112)
-cytokines anti-inflammatoires
Elles sont composées essentiellement d’interleukine 10 (1110) et de Transforming Growth

Factor beta 2 (TGF beta 2)

1.1.c -Les peptides et acides aminés libres’:

lIs constituent 20 a 25% des apports azotés dans le lait maternel. Ces apports sont trées
inférieurs dans les autres laits.

Ce groupe de molécules est composé de I'urée, I'acide urique, les sucres et alcools aminés,
les polyamines, les nucléotides, la carnitine et d’acides aminés dont une proportion

importante de taurine.

1.2-La composition en lipides :

La concentration du lait maternel en lipides est proche de celle du lait de vache, de I'ordre
de 35g/l a 40g/|17 en moyenne, mais leur composition est différente.

La présence d’une lipase dépendante des acides biliaires compense au niveau duodénal le
défaut de lipase pancréatique®, permettant ainsi une absorption des graisses de 80% dans
les premiers jours, allant jusqu’a 95% a 3 mois.

Ceci a pour effet de diminuer la stéatorrhée et la perte digestive de calcium sous la forme de

savons calciques.

25



Le lait maternel comporte différentes particularités’:

-La structure des triglycérides est différente de celle des autres laits

En effet, une majorité de I'acide palmitique (70%) est en position 2 sur le glycérol (soit 25%
des acides gras totaux), permettant une bonne absorption digestive sous forme de mono
glycérides.

Les laits contenant une majorité de lipides d’origine végétale contiennent des triglycérides
formés avec de I'acide palmitique en position 1 ou 3 sur le glycérol dans plus de 80% des cas,

ce qui diminue I'absorption digestive et contribue a la formation de savons calciques.

-1l est riche en cholestérol

Le lait maternel comporte 150 a 200mg/I de cholestérol (50 a 100 dans les autres laits), ce
qui entraine une cholestérolémie plus élevée chez les enfants allaités.
Le cholestérol posséde un réle important dans I'organisme :
-il posséde un réle de structure au niveau des membranes cellulaires
-ila un réle de précurseur hormonal pour les hormones stéroidiennes
-il est important pour le développement cérébral
Une carence in utero en cholestérol endogéne entraine un syndrome malformatif avec un

important retard psychomoteur dans le syndrome de Smith-Lemli-Opitz.

-Les acides gras essentiels sont présents en quantité adaptée

Acide linoléique (n-6) et acide alpha linolénique (n-3)

-Les acides linoléigues conjugués ont des propriétés anti-oxydantes

lls sont présents en petite quantités, 3,8+/-0, 3mg/g de graisse.
Des propriétés protectrices vis-a-vis de certaines tumeurs et de I'athérosclérose ont été

rapportées sur des modeles animaux.'®

-Les acides gras polyinsaturés, acides gras essentiels et leurs homologues supérieurs ont une

19,20

fonction au  niveau cérébral et rétinien (acide arachidonique et acide

decosahexaénoique).
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Il existe chez le nouveau-né une immaturité des processus d’élongation et de désaturation

qui permettent la synthése d’acides gras polyinsaturés a partir des acides gras essentiels.

1.3-La composition en glucides et oligosaccharides :

Il y a en moyenne 75g/l de glucides dans le lait maternel, dont 63g/l de lactose et 12g/I
d’oligosaccharides.?

Le lait de vache ne comporte que du lactose, et les préparations industrielles peuvent
contenir d’autres sucres comme la dextrine-maltose.

Les oligosaccharides sont constitués de 5 sucres élémentaires et dérivés osidiques que sont
le glucose, le galactose, le N-acétylglucosamine, le fructose et I'acide sialique. Ils constituent
de véritables pré biotiques et sont au nombre de plus de 130.

Lorsqu’ils ne sont pas digestibles au niveau du gréle, ils ont un réle dans la mise en place de
I'écosystéme bactérien au niveau colique avec les bifidobactéries.?

Il existe ainsi un réle protecteur des oligosaccharides sur les infections digestives et le risque

d’entérocolites.”

1.4-Les autres composants du lait maternel” :

1.4.a -Minéraux et oligoéléments

Le lait maternel comporte des minéraux et des oligoéléments comme le fer ou le zinc.

Leur biodisponibilité varie en fonction de leur concentration et de la présence ou non de
« ligands » qui facilitent leur absorption.

Ainsi le lait maternel a une teneur faible en fer, mais son coefficient d’absorption est
important (de I'ordre de 60%) grace a la lactoferrine, rendant une supplémentation inutile

pour les enfants nés a terme et en bonne santé.
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1.4.b -Cellules immunocompétentes et leurs cytokines

Il y a 200 000 a 300 000 cellules par ml de lait frais, ce sont principalement des cellules
intervenant dans les réponses immunitaires, avec des lymphocytes de type B et T et des
macrophages.

Les lymphocytes sont a I'origine de la production de cytokines et d’anticorps utiles dans la
réponse immunitaire du nouveau-né.

Les lymphocytes T produisent ainsi des interleukines 2,3, 4 et 10 ainsi que de l'interféron

gamma ; et les lymphocytes B produisent des immunoglobulines de type IgAs, IgG et IgM.

1.4.c -Les vitamines

La quantité de vitamines D et K n’est pas suffisante®® dans le lait maternel pour répondre aux
besoins des nouveau-nés et justifie une supplémentation pour tous les enfants.
Pour les enfants nés avant terme, une supplémentation en vitamines A, E et C est également

a proposer.

1.4.d -Les médicaments, polluants et virus

Les drogues prises par la mére, leurs métabolites, ainsi que la nicotine pour les fumeuses,
I'alcool et la caféine passent de fagon variable dans le lait maternel.

Le passage des médicaments chez I'enfant dépend de leur absorption digestive, de leur
passage dans le lait (caractere liposoluble, faible liaison protéique, petit poids moléculaire).
Les contre-indications formelles a I'allaitement en raison de la prise de médicaments sont
rares.

Des contaminants s’accumulant au fil de la chaine alimentaire peuvent également étre mis
en évidence dans le lait maternel tel que les PCB, les pesticides24 ou les dioxines comme I'a
montré I’AFSSA en 2000%.

Certains virus se retrouvent également dans le lait maternel, contre-indiquant pour certains

. 2
d’entre eux Iallaitement?®.
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1.5- Concentration énergétique

La teneur énergétique du lait de femme présente une grande variabilité, de 50 a

115 Kcal/d1.>’

2-Impact sur la nutrition

2.1 -Pour tous les enfants

Le lait maternel présente une bonne digestibilité, avec une bonne absorption des graisses.

Il est particulierement adapté aux immaturités métaboliques du nouveau-né et aux
immaturités enzymatiques.

La présence d’enzymes tel que I'amylase permettent par exemple une bonne digestion des
glucides complexes.10

Les oligosaccharides et les acides gras a courte chaine, en particulier I'acide butyrique, ont
une action trophique sur la muqueuse colique ; et il en est de méme pour les facteurs de
croissance présents dans le lait, tel que I'Epidermal Growth Factor (EGF) Y.

La présence de ligands peptidiques ou protéiques permet une meilleure absorption
intestinale de certains éléments* comme le fer ou le zinc.

L'allaitement peut contribuer a une part importante des apports méme apres la

diversification.”®

2.2 -Pour les enfants nés prématurément

2.2.a -Sur le plan des apports

Le lait produit par les meres d’enfants prématurés est plus riche en acides gras

. , 2 s . . s \
polyinsaturés® et saturés>® que le lait produit pour les enfants nés a terme.
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Sa composition n’est néanmoins pas totalement adaptée aux besoins nutritionnels de ces
enfants tels qu’ils sont définis par les recommandations de 'ESPGHAN de 2010°'; en
particulier au plan quantitatif, avec une concentration en protéines insuffisante. Il en est de
méme pour l'apport en certains minéraux (calcium, phosphore, sodium, magnésium, zinc,
cuivre) et en vitamines.

Ceci explique la nécessité d’enrichir le lait avec des compléments alimentaires appelés

« fortifiers » ou fortifiants.

2.2.b -Sur le plan digestif

Une diminution du nombre d’entérocolites ulcéro-nécrosantes est rapportée dans la

littérature ainsi qu’une diminution du risque de diarrhée infectieuse.>**

3-Propriétés biologiqgues

3.1 -Pour tous les enfants

3.1.a -Sur le plan immunologique

7
83738 n0ur les enfants

La morbidité et la mortalité d’origine infectieuse sont plus faibles
allaités, et il existe un effet protecteur vis-a-vis de pathologies comme les allergies (les
allergies aux protéines de lait de vache et les autres allergies également), la dermatite
atopique, ou I'asthme aIIergique.37’39’40

, . , . e . s s . . . 28
L’allaitement prolongé contribue a diminuer la sévérité des pathologies infectieuses.

Il existe également un effet préventif rapporté pour les infections a composante
immunologique tels que la maladie cceliaque, les colites inflammatoires chroniques ou le

diabéte de type 1,374
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L’ajout de « fortifiers » d’origine bovine pourrait néanmoins affecter les propriétés

immunologiques du lait.*?

3.1.b -Sur le plan néphrologique

La faible teneur en azote et en sels minéraux permet de limiter la charge osmolaire rénale,

et constitue également une sécurité en cas de perte hydrique importante43.

3.1.c-Sur le plan métabolique

Un effet protecteur contre I'obésité et le diabéte insulinodépendant est rapporté.****

3.2 -Pour les enfants nés prématurément

3.2.a -Sur le plan infectieux

Il existe une diminution du risque d’infection sévere et de méningite en cas d’alimentation

par du lait maternel #*

3.2.b -Sur le plan neurosensoriel

L’alimentation par du lait maternel est associée a un meilleur développement cognitif*®, et
visuel®.

Il existe également une association évoquée avec une meilleure maturation du tronc
cérébral lorsque I'on étudie I'évolution des potentiels évoqués auditifs (PEA) des enfants

; , . . 47
prématurés nourris par du lait maternel.
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3.2.c-Sur le plan cardio-vasculaire

L'alimentation par du lait maternel est associée a une plus faible pression artérielle a
I’'adolescence, ce qui diminue a long terme le risque cardio-vasculaire par rapport aux

enfants alimentés par des préparations pour prématurés.*®

4-Impact psychoaffectif

Plusieurs études évoquent un bénéfice a long terme sur le QI des enfants nourris par du lait
maternel, avec un score supérieur de 5 a 10 points en tenant compte de la différence
éventuelle de milieu socioculturel des parents.%'49

Des effets bénéfiques sur |'établissement de la relation meére-enfant sont également

démontrés.

5-Hypothese de composition moyenne

Compte tenu des données de la littérature®*>*, la composition moyenne du lait maternel
est généralement évaluée a :

-1,2 gramme de protéines pour 100 millilitres

-4 grammes de lipides pour 100 millilitres

-7 grammes de glucides pour 100 millilitres
Cette composition est actuellement retenue par les professionnels pour calculer les apports

de la nutrition entérale et les recommandations en fortification standardisée.
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6-Enrichissement de I’alimentation et utilisation de
« fortifiers »

L’enrichissement de I'alimentation des enfants nés prématurément a pour but d’obtenir une
croissance post-natale équivalente a la croissance foetale pendant cette période.

Pour atteindre ces objectifs, il faut mettre en place précocement une nutrition parentérale
suffisante et de bonne qualité, puis une alimentation entérale adaptée aux besoins.

Les apports dans les premiers jours sont déterminants pour lutter contre le retard de
croissance post-natal.”

Il existe néanmoins une incapacité a subvenir parfaitement aux besoins nutritionnels de ces
enfants.*”?

Les apports du lait maternel sont insuffisants pour les enfants nés prématurément, avec des
besoins énergétiques accrus.*"*°

Le lait maternel est donc enrichi avec des poudres contenant des protéines, de I'énergie
sous forme glucidique le plus souvent, des minéraux et des vitamines.

L’enrichissement de I'alimentation est d’autant plus important qu’il existe une corrélation

entre la croissance post-natale et le devenir cognitif des enfants.”

La fortification peut-étre standardisée ou individualisée.

6.1-Enrichissement standardisé de I’alimentation

Il repose sur "utilisation de « fortifiers » disponibles sur le marché.

Ces fortifiants multi-composants ont un effet a court terme sur la croissance en taille, poids
et périmétre cranien.>

Trois types de préparations sont actuellement disponibles en France : SUPPLETINE®, FORTI
PRE® et FORTEMAZ® ; c’est ce dernier que nous avons choisi dans notre centre du fait de son
osmolarité moins importante et de sa composition la plus proche des recommandations de
'ESPGHAN 2010°".

Ces préparations sont simples d’utilisation, et sont ajoutées au lait maternel a raison de 1 a

5 g/100ml.
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Leur efficacité en termes de nutrition repose sur I’hypotheése que la composition du lait
maternel est a peu prés constante d’une maman a l'autre, avec un risque d’avoir des apports
insuffisants ou excessifs si cette hypothése n’était pas vérifiée.

Par ailleurs, les besoins nutritionnels ne sont pas forcément identiques pour tous les
patients®'.

Des pathologies affectant I’évolution de ces enfants telles que la restriction de croissance
intra-utérine ou post-natale, la broncho dysplasie pulmonaire ou les infections secondaires

peuvent entrainer une augmentation des besoins énergétiques.

6.2-Enrichissement individualisée de I’alimentation

Il peut étre ciblé ou ajustable.

6.2.a -L’enrichissement ciblé

Il repose sur I"évaluation des besoins nutritionnels de chaque enfant et sur I'analyse de la
composition du lait maternel.
Une fortification peut alors étre proposée afin d’obtenir les apports cibles en protéines56 et

>"8 an ajoutant un « fortifier », des protéines seules (NUTRIPREM® par exemple)

en lipides
et des lipides (LIQUIGEN® par exemple).

Cette méthode permet une amélioration du gain pondéral par rapport a la fortification
standardisée, avec un gain pondéral équivalent a celui observé avec I'utilisation de lait pour
prématurés.”’

Nous pouvons ainsi avoir des apports constants, et aussi limiter les risques liés a
I’hyperosmolarité de I'alimentation.>”®

Cette méthode est complexe a mettre en place car tres chronophage. Elle nécessite par

ailleurs des machines permettant I'analyse du lait maternel avec une fiabilité raisonnable.
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6.2.b -L’enrichissement ajustable

Il repose sur I'adaptation des apports en fonction de la croissance pondérale et du dosage de
I'urée sérique aprés la deuxiéme semaine de vie.*.

Nous pouvons, par exemple, proposer une stratégie adaptée de celle proposée par
Arslanoglu et col®:

-Si le gain pondéral est insuffisant malgré une fortification standardisée, et 'urée basse
(inférieure a 3 mmol/l), un ajout de protides (NUTRIPREM®) peut étre proposé.

-Si le gain pondéral est insuffisant et I'urée sérique supérieure a 3 mmol/l, un complément
énergétique avec ajout de lipides sera proposé (LIQUIGEN®).

L'intérét de cette méthode est démontré en ce qui concerne le gain pondéral et la croissance
du périmeétre cranien des enfants par une étude randomisée.®

Ainsi, I'évaluation du statut protéique des enfants par un dosage de I'urée sérique®’, et

I’adaptation de I'enrichissement en fonction de la réponse métabolique de chacun devrait

permettre de limiter le déficit de croissance en poids et en taille.®?

6.3-Enrichissement aprés la sortie d’hospitalisation

Les études actuellement disponibles sont contradictoires, et il n’y a pas d’attitude
consensuelle a ce sujet.

Cela reste tout de méme a discuter au cas par cas lorsque les besoins énergétiques sont
importants, documentés par une croissance insuffisante malgré des apports a priori corrects.
Certaines études tendent a montrer une différence en terme de taille, minéralisation
osseuse et de périmétre crinien en cas de supplémentation prolongée®®; d’autres

n’objectivent pas de différence de croissance a 1 an.®
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7-Variabilité de composition du lait

7.1-Variabilité de composition au cours de la lactation :

7.1.a -Pour les grossesses menées a terme

Nous pouvons distinguer 4 stades au cours de la lactation, avec un changement progressif de
la composition du lait® :

-la phase colostrale : 3 a 5 jours

-la phase de transition : jusqu’a 15 jours

-la phase mature

-la phase d’involution : en fin de lactation

La durée de ces périodes est définie de facon arbitraire

-Le colostrum
Il est produit aux cours des 4 premiers jours suivant I'accouchement, et se distingue en
volume, apparence et composition du lait de transition et du lait mature.
Sa composition est moins riche en lactose, en lipides et en vitamine B1 que le lait mature, et
sa densité énergétique est moindre (450 a 480 kcal/l) ; mais le colostrum contient plus
d’oligosaccharides (22 a 24g/1), de protéines (22g/1) et de cellules immunocompétentes’.
Les protéines solubles constituent I'essentiel des protéines du colostrum avec
principalement des immunoglobulines (IgAs), la lactoferrine, des facteurs de croissance (G-
CSF, EGF, IGF-1) et des cytokines.65
Les acides aminés libres sont en concentration plus importante que dans le lait de transition
et dans le lait mature.®®
Il'y a trés peu de caséines.”’
Le colostrum est également riche en vitamine A, en sodium, en chlore et en magnésium,
mais moins riche en calcium et en potassium que le lait mature.®

Il posséde un réle immunologique et trophique plus que nutritionnel.
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-Le lait de transition

Le rapport sodium/potassium décline et le lactose augmente lors de I'activation de la
sécrétion et du passage au lait de transition.

Sa composition rejoint progressivement celle du lait dit « mature ».%’

-Le lait mature
La composition du lait mature change au cours de la lactation.
Beaucoup de nutriments montrent une décroissance progressive au cours de la lactation, de
méme que certains éléments comme le zinc®,le phosphore et le calcium.®
Certains éléments changent rapidement car ils sont impliqués dans I'osmorégulation,
comme le lactose ou le sodium.

La concentration en protéines décroit au cours de la lactation’®”

et le profil des acides
aminés varie dans le temps.

Les acides aminés totaux et dérivés nitrés totaux déclinent pendant les deux premiers mois
de lactation avant de se stabiliser.”” L’acide glutamique et la glutamine augmentent avec un

picentre3et6 mois.”?

La concentration en graisses décroit au cours de la premieére année."’
Les acides gras saturés a chaine moyenne ont une concentration qui augmente au cours de
la lactation, alors que celle des acides gras saturés a plus longue chaine et des acides gras

. L, n , . .. 2
polyinsaturés a longue chaine des séries n-3 et n-6 diminue.*

De rares éléments augmentent comme le lysozyme.

D’autres enzymes comme les amylases diminuent aprés le premier trimestre. ™

-Le lait d’involution

Il contient moins de lactose, mais beaucoup de protéines, graisses et sodium.”
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7.1.b -Pour les grossesses se terminant prématurément

La lactation est plus longue a se mettre en place, et son succes est souvent compromis en

cas de grande prématurité.”*

-La concentration en protéines varie inversement a I’age post conceptionnel et a I’age post-
natal, et peut rapidement devenir insuffisante apres la troisieme semaine pour les enfants

nés a 32 SA et avant’®”®

. Cette variation n’est pas observée pour tous les types de protéines
lorsqu’on les dose individuellement, et pour certaines d’entre elles il n’existe pas de
différence de concentration avec le lait produit aprés un accouchement a terme.”®

Les acides aminés libres sont en concentration plus importante que dans le lait produit pour
les enfants nés a terme, et il existe une différence de composition de ces acides aminés
libres.®®

Le taux d’immunoglobulines serait plus faible dans le lait pour les enfants nés
prématurément’’, de méme que le taux de certaines cytokines pour les trés grands

prématurés (118, 1110 et TNF alpha)’®. Ces variations sont discutées et des résultats

contradictoires sont observés dans la littérature.””

-Le contenu en lipides du lait produit pour les grands et tres grands prématurés est plus
. 2 . . , .7

important®, tout comme la concentration en glucides et en énergie.”

Dans le colostrum et le lait de transition les acides gras saturés a chaine moyenne ont des
concentrations plus élevés chez les meres d’enfants prématurés ; celles-ci diminuent avec
) . 29

I’age gestationnel.

Le lait produit semble plus riche en acides gras polyinsaturés29 du fait des besoins plus

. . ;s 7
importants pour la maturation cérébrale.®”

Il est également plus riche en acides gras
;s a 30

saturés a longue chaine.

L’acide decosahexaénoique intervenant dans la maturation rétinienne est également plus

présent.81

51,75 .
P>, etil

-La concentration en lactose augmente régulierement avec I’age post-conceptionne
existe une grande variabilité de la concentration en oligosaccharides dans le lait des méres

ayant accouché prématurément.82

38



La présence de glycosaminoglycans est plus marquée au cours des premiers jours dans le lait
des meéres ayant donné naissance a des enfants prématurés, avant de décroitre au cours du

premier mois.®*

-Le ratio calcium/phosphore est stable au cours de I'allaitement (2/1), et la concentration en
. s A . . 75

minéraux peut étre insuffisante.

La concentration du lait en sodium est plus élevée au cours de la premiére semaine que dans

le lait produit a I'issue d’une grossesse menée a terme.”®

-Une variation des facteurs de croissance est également observée en fonction de I'dge

gestationnel, avec une augmentation de certains facteurs dont I'EGF avec la prématurité.s""85

-La composition du lait au cours des différentes phases de la lactation est moins bien étudiée
gue pour les grossesses menées a terme, mais il ne semble pas y avoir de modification
majeure significative par rapport aux accouchements a terme, malgré les besoins
proportionnellement accrus des nouveau-nés. Cette particularité impose une

complémentation telle que décrite au chapitre précédent.

7.2- Variabilité au cours de la tétée, et au cours de lajournée

Le lait s’enrichit progressivement en graisses® et en micelles de caséine au cours de la tétée.
Ceci implique qu’il est nécessaire d’analyser un pool de lait, et non un échantillon lorsqu’on
veut déterminer la composition moyenne de celui-ci.

Les variations au cours de la journée et au cours de la tétée sont plus prononcées pour les
graisses87 et les composés liposolubles comme la vitamine A, ou pour le Zinc.

Les variations de composition en lipides a court terme sont influencées par le volume de lait
produit par tétée et par I'intervalle entre les tétées.

Les protéines totales présentent de faibles variations lors des tétées et pendant la journée.”?

Certains éléments ne varient pas, comme le calcium.®®
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7.3-Variabilité de composition dans la population :

7.3.a -Variabilité mise en évidence par ’étude de McLeod et Coll.°

Il s’agit d’une étude récente qui s’est attachée a enregistrer la croissance quotidienne de 63
enfants nés avant 33 semaines d’age gestationnel.
Pour un sous-groupe de 36 enfants, les auteurs ont pu mesurer la composition précise du lait
maternel et corréler ainsi leur croissance aux apports effectifs recus par ces nouveau-nés.
Cette étude démontre une variabilité de la composition du lait maternel qui est bien plus
importante que ce qui avait été décrit précédemment, avec les valeurs suivantes
(médiane [mini-maxi]) :

-protéines 16.6g/1 [13.4-27.6]

-lipides 46.1g/I [35.0-62.4]

-glucides 68.0g/1 [50.9-74.8]

-apport calorique 73.3 Kcal/100ml [63.3-93.2]
Par ailleurs, dans le sous-groupe d’enfants olu la croissance a été étudiée, celle-ci était
directement corrélée a la composition moyenne du lait maternel en protéines®.
Cette variabilité de composition en protéines, lipides et énergie est rapportée par d’autres

études.”®

7.3.b -Variabilité mise en évidence par une étude pilote interne

Une étude pilote interne réalisée sur 8 échantillons de lait maternel analysés par une
machine MIRIS® a la Maternité Régionale Universitaire de Nancy a confirmé une grande

variabilité dans la composition du lait maternel.
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Tableau : Composition de 8 échantillons de lait maternel (MIRIS®)

1 2 3 4 5 6 7 8
Lipides (g/dl) 43 | 22 | 41 | 56 | 37 | 33 | 1,7 | 40
Glucides (g/dl) 6,4 6,4 5,6 6,4 6,7 6,6 6,1 6,4
Protéines (g/dl) 1,7 1,3 2,9 1,4 15 0,9 0,6 1,4
Composes azotes | 1 | 16 | 36 | 1,7 | 1,8 | 1,2 | 08 | 18
(g/dl)
Calories (kcal/dl) 75 53 76 85 70 62 44 71

8-Interrogation sur l'origine de la variabilité

8.1-Facteurs environnementaux

- La saison

La présence d’infections saisonnieres peut influencer la composition du lait avec des
variations de certaines immunoprotéines.”'89

Cependant, ceci reste controversé, et certaines études ne le vérifient pas.9

La concentration de certains éléments dans le lait, comme la vitamine C par exemple,

dépend de la concentration plasmatique maternelle et donc en I'absence de synthése par

I’organisme de son alimentation qui peut varier dans le temps.

- Larégion

Il existe une différence entre les régions pour la concentration en certaines protéines,
.y . . 1z 88,90

minéraux, vitamines et éléments traces.

Il existe également une différence de concentration entre les acides aminés totaux et libres

Iy . 72
entre les différentes régions.
Ces différences peuvent étre liées au régime maternel et a I'environnement local.

Il semble ainsi exister des différences entre régions urbaines et rurales, et entre les

différents groupes socio-économiques, géographiques et ethniques.
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8.2-Pathologies gravidiques et facteurs maternels

-La parité et I’dge gestationnel

L’age maternel et la grande multiparité modifient la composition du lait,>%17739192

Les femmes jeunes ou primipares ont un lait avec une concentration plus importante en
certains éléments dont les graisses, les protéines et certaines immunoprotéines.

En revanche, certains éléments comme le calcium ne sont pas affectés par la parité.®®

-Néphropathie gravidique

I N’y a pas de données sur l'influence d’'une éventuelle néphropathie gravidique sur la
composition du lait maternel.

Or il s’agit d’une pathologie accompagnant souvent la prématurité.

Il est donc légitime de s’interroger sur l'influence d’une perte urinaire de protéines sur la

composition du lait, en particulier la proportion de protéines utilisables par I'enfant.

-Diabéte gestationnel

Il n'existe pas de données récentes concernant l'influence éventuelle d’un diabéte
gestationnel sur la composition ultérieure du lait maternel.
La encore, il semble légitime de s’interroger sur les capacités des mamans a fabriquer un lait

adapté alors que leur propre métabolisme est significativement altéré.

-Maturation anténatale par corticoides

La maturation anténatale par corticoides semble présenter un effet sur le volume de lait

produit par les méres d’enfants grands prématurés, surtout lorsque I'accouchement a lieu
. R . 93 ,,. " .

plus de deux jours aprés le traitement.”™ L'influence sur la composition du lait est peu

étudiée. Il ne semble néanmoins pas y avoir d’effet sur la concentration en lactose.”
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8.3-Composition de I’alimentation maternelle et statut
nutritionnel de la maman

Autrefois, le lait des meres carencées était considéré comme plus pauvre en qualité et en
quantité, mais cette vision s’est révélée étre inexacte.”

L'examen de la littérature ne peut pas démontrer une relation entre le statut nutritionnel
maternel et la composition du lait ou sa teneur énergétique®™ a I'issue des grossesses
menées a terme.

Il "’y a également pas de relation établie entre le volume de lait et I'[MC maternel, méme
lorsque celui-ci est faible.”

L’ajout de compléments énergétiques chez des méres pauvrement nourries n’a pas d’impact
sur le volume de lait ; la concentration en protéines a augmenté légerement et le lactose a
diminué. Il en a résulté un effet marginal sur la teneur énergétique totale®.

La revue des autres études disponibles ne montre pas d’effet évident de I'alimentation sur la
concentration énergétique du lait.*

La composition du lait en vitamines, minéraux et éléments traces est régulée par
I’'homéostasie maternelle, mais une supplémentation maternelle en vitamines liposolubles
peut tout de méme entrainer une augmentation des concentrations dans le lait™ ; il en est
de méme pour certains éléments comme I’acide decosahexaénoique®™.

La concentration en calcium® ou en zinc®’ peut également varier en fonction des apports

maternels, mais cela reste controversé.”®

Toutefois, ces études sont anciennes, réalisées chez des femmes accouchant a terme, avec
des effectifs souvent réduits, et dans des populations autres que la nétre. L'importance de la
variabilité de composition observée suggére qu’un certain nombre de facteurs autres que la
détermination génétique pourraient intervenir et méritent d’étre évalués.

La relation entre les apports maternels et la composition du lait en macronutriments n’est

pas étudiée de facon précise.
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9-Conservation du lait et dons directs

La pasteurisation et la congélation du lait diminuent efficacement la transmission

microbienne®, mais cela peut altérer certains composants sensibles a la température ou a la
. . 100 . . 101

durée de conservation™ et retentir sur la croissance.

Il n’y aurait pas d’effet de la pasteurisation sur la composition du lait en acides gras'® et en

acides aminés’’, mais une altération de la fonctionnalité de certaines protéines et de

certains composants bioactifs est rapportée.'*%

D’autres méthodes que la pasteurisation classique sont en cours de développement afin de

104,105

mieux préserver les propriétés biologiques du lait.

Ces méthodes de conservation peuvent également entrainer un surco(t.

L’agence francgaise de la sécurité sanitaire des aliments (AFSSA) préconise de limiter les dons
directs de lait aux nouveau-nés de plus de 32 SA et de plus de 1500g et dont les sérologies
CMV maternelles sont négatives.'*®

Le rapport bénéfice/risque n’est pas scientifiquement établi pour les prématurés.*®’
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[I-Etude clinique

1-Obijectifs de I’étude

1.1-Objectif principal :

L’objectif principal de I’étude est de déterminer l'influence de I’alimentation des meres sur la

composition du lait.

1.2-Objectifs secondaires :

Les objectifs secondaires sont d’évaluer I'impact de facteurs confondants tels que :

-le terme de 'accouchement

-I'index de masse corporel (IMC) de la mére avant la grossesse, et la prise de poids
pendant celle-ci.

-I’évolution temporelle postnatale hebdomadaire de la composition du lait pour
déterminer s’il existe une variation de méme type que celle observée lors de I'accouchement

a terme entre le colostrum, le lait de transition et le lait maternel de suite.

2-Matériel et méthode :

2.1-Circuit de préparation du lait et pasteurisation'®

Avant pasteurisation, le lait est conservé congelé a -20°C. Il est soit apporté congelé du
domicile en veillant a conserver la chaine du froid, soit il est apporté frais, réfrigéré depuis

moins de 6 heures et congelé dans un second temps.
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La pasteurisation est réalisée lorsqu’un pool suffisant de lait est obtenu, c'est-a-dire 300ml
pour le premier pool, 500 a 600ml pour le deuxieme pool, puis environ 1500ml pour les
pools suivants.

Le lait est décongelé la veille de la pasteurisation, les récipients étant placés au réfrigérateur
a +4°C.

Le jour de la pasteurisation, le lait est collecté dans un seul récipient, homogénéisé, et
réparti dans des biberons de 100ml environ. Un échantillon est alors prélevé pour analyse
bactériologique. Pour notre étude, nous profitons de cet échantillon pour analyser la
composition en macronutriments a I'aide d’une machine MIRIS (cf. paragraphe 2.2).

La pasteurisation se déroule suivant les regles de bonnes pratiques consignées dans le code

& sur un cycle d’une heure avec 15min de chauffage, 30min de

de la santé publique™
température constante a 63°C puis refroidissement par injection d’eau froide dans le bain.
Un second échantillon est prélevé apres pasteurisation pour analyse bactériologique. Ici
encore, nous profiterons de cet échantillon pour réévaluer la composition du lait dans le
cadre de I'étude et vérifier qu’il n’y a pas de variation de composition liée a la pasteurisation.
Une congélation rapide est ensuite réalisée a -20°C.

Apreés obtention des résultats des analyses bactériologiques, le lait est décongelé au fur et a

mesure des besoins de I’enfant et conservé a +4°C avant d’étre consommé.

2.2 -Etude de la composition du lait (MIRIS®)

Les échantillons adressés par le lactarium avant et aprés pasteurisation sont chauffés a 40°C
au bain-marie et homogénéisés manuellement.
3 ml de lait sont ensuite prélevés dans ces flacons et homogénéisés par ultrasons pendant 1
minute grace a un sonicateur.
Apres lavage, calibration de I'appareil et préchauffage des réactifs a 40°C, nous injectons 1ml
du lait ainsi homogénéisé dans le circuit de la machine pour I'analyse de sa composition.
Les résultats des dosages sont rendus pour les différents composants du lait :

-les lipides

-les protéines « crude » : protéines et autres composés azotés
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-les protéines « true » : protéines seules

-les glucides

-la teneur énergétique
L’analyse se fait par infrarouge par mesure de I'absorbance dépendant des fonctions portées
par les composés (NH2,...).
En cas de discordance entre les résultats des dosages réalisés avant et apres pasteurisation,

un nouveau dosage est réalisé sur le 2° échantillon.

L I —

- Modalités techniques

L'analyse du lait est effectuée par MIRIS® Human Milk Analyzer version 3.

La technique d’analyse est basée sur la spectroscopie par infrarouges moyens. Il s’agit d’'une
technique développée pour I'analyse des liquides.

La validité de cette technique dépend de la température de I'échantillon analysé. Un
régulateur de température est donc intégré a I'appareil, et un préchauffage de I’échantillon

a 40°C est réalisé pour optimiser la qualité des échantillons.

Les rayons émis par une source infrarouge traversent un récipient transparent contenant le
liquide a analyser.

Le spectre ainsi obtenu contenant le signal infrarouge a l'issue de son passage a travers
I’échantillon est analysé par un logiciel spécifique, ce qui permet de déduire la composition

en macronutriments du lait analysé.
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2.3 -Enquéte diététique

Les mamans des enfants hospitalisés participant a I'étude bénéficient d’'une enquéte
nutritionnelle réalisée par les diététiciennes de la Maternité Régionale Universitaire.

Il s’agit d’'un entretien d’une durée de 30 a 60 minutes au cours duquel la composition de
I'alimentation de meres est établie a I'aide d’un logiciel spécifique utilisé habituellement

pour tous les services du CHU.

Ce logiciel intitulé Gestion des enquétes nutritionnelles individualisées (GENI, Micro6, 54602
Villers-Lés-Nancy) utilise la table de composition des aliments CIQUAL année 2008, et
permet d’établir la composition moyenne journaliére en macronutriments de I’alimentation.
Cette enquéte permet de quantifier les apports sur la semaine précédant la fin de grossesse
en récapitulant les aliments pris pendant une semaine lors des repas et entre les repas.

Un classeur iconographique permet aux patientes d’évaluer les quantités d’aliments pris en

utilisant des photographies sur lesquelles figurent des assiettes remplies de fagon variable.

VIANDES

Choisissez la lettre correspondant a la portion que vous avez consommee

T O Soreant
C G
F
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HUILE

Choisissez la lettre correspondant a la portion que vous avez consommée

En fin de recueil, une vérification des déclarations de la patiente est réalisée en récapitulant
la composition des repas afin d’éviter certaines erreurs d’appréciation.

Le total des apports sur 7 jours est calculé par le logiciel, ainsi que la moyenne journaliere
des apports en énergie, protides, lipides, glucides et sucres simples, et ainsi que les apports
en micronutriments (minéraux, vitamines et oligoéléments).

Les apports moyens quotidiens sont également exprimés en pourcentage des apports

nutritionnels conseillés.

PATISSERIES

Choisissez la lettre correspondant a la portion que vous avez consommeée

entre a portion entre la portion
Seid Dees
portion 0
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2.4- Régles éthiques

L'étude a regu un avis favorable de la Commission de Recherche, d’Ethique et

d’Enseignement de la Maternité le 09 mars 2013.

Il s’agit d’'une étude observationnelle pure, prenant en compte, aprés non opposition des
meres, une enquéte alimentaire de routine ; et utilisant un échantillon de lait prélevé en
routine pour analyse bactériologique, afin de déterminer la composition en
macronutriments du lait pasteurisé.

Au regard de la réglementation actuelle, cette étude ne reléve pas du comité de protection

des personnes (CPP).

2.5-Recrutement des patients

2.5.a -Critéres d’inclusion :

Peuvent étres inclus dans I'étude les mamans d’enfants nés avant 35 semaines
d’aménorrhée (SA) souhaitant allaiter, et tirant leur lait.

La participation a I’étude se fait aprés recueil de la non opposition de la maman.

2.5.b -Critéres d’exclusion :

Sont exclues de I'étude les mamans des enfants présentant des pathologies sévéres telles
que:
-une pathologie malformative ou chromosomique
-une pathologie neurologique, avec notamment les hémorragies intra ventriculaires de
grade supérieur a 2
-une entérocolite ulcéro-nécrosante
-une détresse respiratoire sévére

-une pathologie engageant le pronostic vital
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2.6 -Méthodologie statistique

2.6.a -Calcul des effectifs de I’étude

A partir de I'étude de McLeod et coll®., et d’un échantillon d’enquétes alimentaires réalisées
en routine a la maternité régionale, en se basant sur I'apport protéique (significativement
associé a la croissance des enfants), nous avons estimé I|'association possible entre les
apports protéiques maternels et la composition en protéines du lait.

Nous avons calculé a priori qu’un effectif de 26 échantillons permettrait de déterminer une
corrélation de r=0,55 considérée comme biologiquement significative, avec un intervalle de
confiance a 95% de [0,21-0,77] et une puissance de 90%. Ce calcul a été réalisé a 'aide du
logiciel Power and Precision 2001 (Biostat Inc’, Englewood, USA).

Pour évaluer les éventuels cofacteurs intervenant dans la composition du lait de femme, en
particulier le terme de naissance, I'IMC pré-conceptionnelle de la mere et I"évolution
temporelle apres la naissance, nous avons décidé d’étudier au minimum 26x3 échantillons,
soit 78 méres dont au minimum 26 avec 2 prélevements, en phase postnatale précoce et en

phase postnatale tardive.

2.6.b -Analyse statistique

Les données ont été saisies sur une base EPIDATA” anonymisée, développée pour I'étude, et
dont I'acces est protégé par un login-mot de passe. Elles ont été validées par cohérence
relative, les données outliers étant systématiquement vérifiées, puis analysées, en intention
de traitement, a I'aide du logiciel SYSTAT 12 (2007, Systat Software Inc” San Jose CA, USA).
L'analyse descriptive des données démographiques de ['étude, et des valeurs de
composition du lait maternel ou de I'alimentation moyenne des meres est exprimée en
moyenne, écart a la moyenne, écart-type, médiane, percentiles et quartiles sur I'ensemble
des effectifs.

La relation entre composition en macronutriments du lait maternel et de I'alimentation des

meres a été analysée par régression linéaire. L'impact des facteurs confondants a été étudié
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par ANOVA. Compte tenu des délais inhérents a la présentation de la thése au regard du
recrutement de I'étude, il avait été prévu a priori qu’une analyse préliminaire pourrait étre
réalisée. De ce fait, aucune étude multivariée n’a été réalisée a ce stade et les résultats sont
donnés sous réserve de confirmation lorsque les effectifs complets de I'étude seront
obtenus. Les différences observées en régression linéaire ou ANOVA ont été considérées

significatives pour p < 0,05.
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3 —Résultats

3.1-Validation de la méthode

Le constructeur de MIRIS® V3 annonce qu’il a pré-calibré la machine contre une méthode
chimique de référence avec une précision analytique < 0,1g/100ml. Cette calibration a

amené a la réalisation d’un algorithme de calibration spécifique de I'appareil fourni avec

celui-ci.
& d :
) Fat (g/106 mi) S
74 Repeatability limit 0.05 S
B 1

Accurady ik 4,1 o

Fat (/100 ml)
5 'k 'S &

0.0 1,0 20 30 a0 50 .0 70 B0
Fat (g/100 mil)

Figure 1 : Courbe de Déviation de I'analyse par MIRIS® par rapport a une valeur de référence

avec une précision de 0,1. (Exemple pour I'analyse des lipides fournie par le constructeur)
De plus, le fabriquant a vérifié la répétabilité des mesures effectuées avec la machine en

réalisant 10 tests d’'un méme échantillon aboutissant a un niveau de répétabilité +/-

0,1g/100ml pour chaque élément analysé. (exemple Figure 1)
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3.1.a -Validation de la répétabilité de ’appareil

Afin de nous assurer de la fidélité des résultats obtenus dans I’étude, nous avons vérifié le

niveau de répétabilité de I'appareil selon la procédure ci-dessous (Figure 2):

1 aliquote

Sonication

Figure 2 : Mesure de la
répétabilité de 1’appareil.

Cv

Moyenne
X100 —/——> ET

Analyse HMA

REPETABILITE DE L’APPAREIL

Ainsi, afin de tester la répétabilité de I'appareil, nous prélevons une aliquote de 15ml de lait

que nous homogénéisons soigneusement manuellement puis par sonication selon les

recommandations du constructeur.

L’échantillon ainsi obtenu est analysé 10 fois par I'appareil, ce qui permet d’établir un

coefficient de variabilité pour chacun des composants analysés. (Tableau 1)

Tableau 1 Minimum  Maximum ET MOY CV(%)
Lipides 0/100ml 3,30 3,40 0,04 3,32 1,27
Glucides g/100ml 7,00 7,10 0,05 7,03 0,69
Protéines totales g/100ml 1,00 1,00 0,00 1,00 0,00
Composés azotés |g/100ml 1,30 1,30 0,00 1,30 0,00
Energie kcal/100ml 65,00 66,00 0,42 65,20 0,65

Tableau 1 : Etude de la répétabilité de I'appareil.
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Le coefficient de variation ainsi observé reste faible, voir nul pour les protéines totales et les
composés azotés ce qui est proche des données annoncées par le constructeur et tout a fait

acceptable pour I'étude.

3.1.b -Etude de la reproductibilité de la méthode

Nous avons vérifié également le niveau de reproductibilité de la méthode d’analyse selon la

procédure ci- dessous (Figure 3) :

Figure 3 : Etude de la

Lait reproductibilité de la méthode
’ 1 aliquote ‘ Moyenne

X 10 ——> ET REPRODUCTIBILITE DE LA METHODE
CVv

Sonication

Analyse HMA

Un échantillon de lait frais est réparti en 10 aliquotes de 3ml, chacun étant ensuite
homogénéisé individuellement par sonication avant d’étre analysé.

Nous pouvons ainsi définir un coefficient de variabilité pour chacun des composants

analysés. (Tableau 2)
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Tableau 2 Minimum Maximum ET MOY CV (%)
Lipides g/100ml 3,50 4,30 0,21 4,01 5,32
Glucides g/100ml 6,80 7,90 0,31 7,05 4,35
Protéines totales | g/100ml 0,70 0,90 0,07 0,81 9,11
Composés azotés |g/100mi 0,90 1,10 0,08 1,04 8,11
Energie kcal/100ml 65,00 73,00 2,18 70,10 3,11

Tableau 2 : Etude de la reproductibilité de la méthode.

Le coefficient de variabilité ainsi observé est plus important que celui observé lorsqu’on

étudie la variabilité de la machine seule, allant jusqu’a 9,11% pour les protéines totales.

Il existe donc une part de variabilité liée a '"homogénéisation et a la répartition de
I’échantillon initial en différentes aliquotes. Cette variabilité, liée au degré d’homogénéité du
lait lui-méme reste acceptable au plan de I'utilisation de la machine et dans le cadre de
I’étude. Nous prenons arbitrairement comme référence I'étude sur I'Energie (CV = 3%) car
pour les autres éléments, du fait du niveau de précision, une faible variation, sans

retentissement réel, peut avoir un effet important sur la valeur affichée du CV.

3.1.c-Etude de la variabilité de la procédure

Afin de valider complétement le niveau de fiabilité de I'ensemble de la procédure incluant
les manipulations au lactarium, nous avons testé ensuite selon la méme procédure 13
biberons différents d’'un méme pool de lait, et avons répété I'opération pour trois pools

différents. (Tableau 3)

La variabilité ainsi observée est plus grande, traduisant le caractére inhomogeéne du lait et

une variation induite par la procédure de répartition d’un pool dans différents biberons.

56



Tableau 3 Coef. Variabilité (%)
Pool 1 Pool 2 Pool 3
Lipides 9,2 9,5 14,3
Glucides 7,3 9,8 8,5
Protéines totales 17,5 35,4 27,9
Composés azotés 16,3 34,9 27,8
Energie 7,2 8,9 7,7

Tableau 3 : Variabilité de la procédure.

Nous considérons donc que, dans la procédure actuelle, un CV de = 9% pour la mesure de la

valeur énergétique de I'échantillon peut étre lié a la procédure utilisée. De ce fait, cette

valeur sera retenue comme le niveau de qualité minimal des échantillons analysés. Notre

projet étudiant 2 échantillons du méme pool (avant et apres pasteurisation) cette valeur

sera arbitrairement retenue comme un contréle qualité interne de notre procédure.

Ainsi, nous considérons que lorsque la variabilité en calories de chaque échantillon est

supérieure a 9% (soit la variabilité constatée la plus importante dans le pool 2), I’échantillon

n’est pas de bonne qualité et sera exclu de I'analyse. En pratique, les 2 échantillons d’un

méme pool de lait pour lesquels la différence mesurée sera de plus de 18% seront donc

exclus de I'analyse pour qualité insuffisante.
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3.2-Répartition des effectifs de I’étude

Lors de la réalisation de I'étude préliminaire avec les effectifs inclus fin février 2014, nous
avons 62 meres incluses et 241 pools de lait soit 480 échantillons (pour 2 pools, nous ne
disposons que d’1 seul échantillon pour des raisons techniques). Pour 22 pools, la différence
entre les valeurs avant/aprés pasteurisation est supérieure a 18%, ces échantillons seront
donc exclus. 213 échantillons de 55 meres sont exploités. Parmi elles 50 ont répondu a

I'enquéte diététique. (Figure 4)

[ 62 Meres incluses ]

1

I

480 échantillons
(241 pools de lait)

213 pools éetudiés 28 pools exclus
(426 echantillons) (Variabilité calories > + 18%)
(55 mér%s,) (7 meres)

|

/ 213 écr\\/antillons\

55 méres
(67% effectif attendu)

(1-10 échantillon/mére)

. Figure 4 : Répartition des effectifs.
50 meres avec

enquéte diététique
M e
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3.3-Vérification de la variabilité des échantillons avant et

aprés pasteurisation

Nous testons la différence de concentration moyenne des éléments avant et aprés
pasteurisation. (Tableau 4)
o Moyenne avant Moyenne aprés Différence Intervalle de

Effectif n=211 (+DS) (+DS) moyenne confiance P
Lipides (g/dl) 3,386 (+0,881) 3,519 (+0,897) -0,133 [-0,303;0,038] 0,126
Glucides (g/dl) 6,716 (+0,403) 6,672 (+0,432) 0,044 [-0,036;0,124] 0,279
Protéines (g/dl) 1,249 (+0,382) 1,228 (+0,402) 0,021 [-0,054;0,096] 0,586
Composés )
azotés (g/dl) 1,570 (+0,460) 1,538 (+0,480) -0,032 [-0,058;0,122] 0,489
Energie (kcal/dl) | 65,559 (+9,036) 66,436 (+9,380) -0,877 [-2,639;0,886] 0,329

Tableau 4 : Etude de 'effet de la pasteurisation (t-test de student).

Aucun des parametres testés ne présente de variation significative de concentration au

cours de la pasteurisation.

Test d’équivalence avant et apres

Pasteurisation

(t-test)

Er s

Concentration
en Lipides

(g/dI)

T

+ 3w ¥
1

ao i1l

1]
=
=
=]
=

Nombre d’échantillons

.Avant pasteurisation

><Aprés pasteurisation

Figure 5 : Effet de la pasteurisation sur la concentration du lait en lipides.
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Comme cela est illustré ci-dessus (Figure 5) pour les lipides, il existe également pour les
autres éléments présents dans le lait une absence de variations significatives de
concentration au cours de la pasteurisation. Nous pouvons donc conclure que la
pasteurisation ne modifie pas significativement la composition en macronutriments du lait
maternel.

Nous étudierons les facteurs intervenant dans les variations de composition du lait en
choisissant un seul échantillon par pool. Nous choisissons donc d’étudier le premier
échantillon de chaque pool afin de pouvoir tenir compte des échantillons n’ayant pas été
pasteurisés pour différentes raisons (arrét d’allaitement, transfert précoce vers un autre

centre...).

3.4-Description de la population

3.4.a -Population maternelle

Les caractéristiques de la population maternelle sont décrites ci-dessous. (Tableau 5)

Effectif Minimum Maximum | Médiane | Moyenne (+ESM) Déviation

standard
Age (an) 55 19,3 41,6 28,5 28,9 (+0,7) 4,8
Taille (m) 55 1,53 1,85 1,64 1,65 (+0,01) 0,06
Poids (kg) 54 47,0 102,0 64,5 66,9 (+2,1) 15,7
IMC (kg/m?) 54 17,3 43,0 22,8 24,8 (+0,8) 5,9
Z:r;e de poids 54 0,0 22,0 10,0 9,8 (+0,6) 46
Gestité (n) 55 1 8 1 2,1 (+1,6) 1,6
Parité (n) 55 1 5 1 1,7 (+0,9) 0,9

Tableau 5: Description de la population maternelle
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3.4.b -Composition de I’alimentation maternelle

Les apports alimentaires des méeres sont décrits ci-dessous.

Effectif n=50 Minimum Maximum | Médiane | Moyenne (+ESM) | Déviation standard
Lipides (g/j) 44 213 82 87 (+4) 32
Glucides (g/j) 103 533 247 257 (+12) 83
Sucres rapides 27 367 110 117 (+8) 60
(9/))

Protéines (g/j) 40 160 88 86 (+3) 22
Energie (kcallj) 1203 3759 2110 2164 (+84) 596

Tableau 6: Composition de I'alimentation des meres.

Une grande variabilité de I'alimentation maternelle est mise en évidence par les enquétes

alimentaires. Celle-ci porte sur tous les types de macronutriments ainsi que sur les apports

énergétiques. (Tableau 6)

3.4.c -Les nouveau-nés

Les caractéristiques de la population des nouveau-nés sont décrites ci-dessous. (Tableau 7)

Minimum Maximum | Médiane | Moyenne (+ESM) Déviation
standard
AG (SA révolue) 26 34 31 31,2 (40,3) 2,3
Poids (g) 675 2650 1615 1628 (+68) 506
Taille (cm) 33,0 49,5 42,0 41,5 (+0,6) 4,1
PC (cm) 23,5 34,0 29,0 28,9 (+0,3) 2,4
Z score -2,34 1,88 -0,02 -0,16 (+0,14) 1,04
Apgar (1 min) 0 9 6
Apgar (5 min) 4 10 8

Tableau 7: Description de la population des nouveau-nés
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3.4.d -Caractéristiques de la grossesse

Les caractéristiques des grossesses sont décrites dans le tableau 8.

Sexe (M/F) 60% | 40%
Mode d'accouchement (AVB/césarienne) 52% 48%

Grossesse unique/multiple 76% 24%

RPM >12h (oui/non) 29% 71%

Chorio-amniotite (oui/non) 4% 96%

Diabéte gestationnel (oui/non) 9% 91%

Tabagisme (oui/non) 27% 73%

RCIU (Z score<-1) (oui/non) 26% 74%

Néphropathie gravidique (oui/non) 20% 80%

Protéinurie (<1g/j,>1g/j, non) 11% 16% 73%
Corticothérapie (compléte, incompléte, aucune) 42% 42% 16%

Groupe d'age gestationnel (<29,[29-32],>32SA) 13% 49% 38%

Niveau d'éducation (secondaire, bac, supérieur) 27% 27% 46%
Profession_ (sfe\ns emploi, travail manuel, .t'er,tiaire sans 31% 1% 24% 2106
responsabilités, tertiaire avec responsabilités)

Tableau 8: Caractéristiques de la grossesse.

3.5-Vérification de variabilité de composition des

eéchantillons

Le tableau 9 confirme la grande variabilité en macronutriments de la composition du lait

maternel mesurée dans notre étude.

. . - Moyenne Déviation
Minimum Maximum Médiane (+ESM) standard
Lipides (g/dl) 1,3 6,5 3,4 3,45 (+0,04) 0,89
Glucides (g/dl) 4,4 7,2 6,8 6,69 (+0,02) 0,42
Protéines (g/dl) 0,1 2,3 1,2 1,24 (+0,02) 0,39
Composés azotés 0,2 28 15 1,55 (+0,02) 0,47
(g/dl) -
Energie (kcal/dl) 39,0 97,0 66,0 66,0 (+0,4) 9,2

Tableau 9 : Composition du lait maternel.
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3.6-Effet de I’age post-natal sur la composition du lait

Nous avons obtenu entre 1 et 10 échantillons par meére, prélevés a des temps différents,
nous permettant de rechercher s’il existe une variation longitudinale de la composition du
lait dans le temps.

L'ensemble des échantillons peut étre réparti en différents groupes d’age post-natal en

tenant compte du dernier jour de recueil pour chaque échantillon.

4 groupes sont ainsi établis :
-groupe 1:3 a7 jours
-groupe 2 : 8 a 14 jours
-groupe 3 :15a 21 jours
-groupe 4 : 22 a 30 jours
Ainsi, dans le groupe 1 par exemple, le lait analysé est prélevé au plus tard 7 jours apres

I’accouchement.

Une comparaison de chaque parameétre pour les différents groupes peut permettre de
rechercher une variation de la composition du lait en fonction du temps pour les meres
ayant accouché prématurément, ce qui constitue des données non clairement établies a ce

jour dans la littérature.

1 2 3 4 p
Lipides (g/dl) 3,2(+0,8)  34(+0,9)  35(+0,9)  3,3(+10) 0,462
Glucides (g/dl) 6,6 (+0,3)  67(+04)  68(+04)  68(+05) 0,121
Protéines (g/dl) | 1,65(+0,29) 1,28 (+0,36) 1,21 (+0,33) 1,04 (+0,37) 0,001
E:g%';)pOSéS ZOS | 5 06 (+0.34) 161 (+0.43) 151 (40,40) 1,31 (+0,43) 0,001
Energie (kcal/dl) 66 (+7) 66 (+9) 66 (+9) 64 (+10) 0,364

Tableau 10 : Composition du lait en fonction du groupe d’age post-natal :

Moyenne (+Déviation Standard)
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Il existe une diminution significative au cours du temps des concentrations en protéines et
en composés azotés. (Tableau 10) (Figure 6)

L'augmentation de la concentration en glucides n’est pas statistiquement significative, mais
il ne s’agit |a que de résultats préliminaires avec 2/3 des effectifs attendus.

Il 'y a pas de variations significatives pour les lipides et pour la concentration énergétique.

Illustration de la concentration moyenne en protéines

en fonction du groupe d’age post-natal
(Least Squares Means)

2
— 1+ —
Concentration
moyenne
en
Protéines
(g/dl)
0k —
p=0,001
| | | |
1 i 3 4

Groupe d’age
gestationnel

Figure 6 : Concentration moyenne en protéine en fonction du groupe d’age post-natal.
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3.7-Variation de la composition du lait en fonction de
I’alimentation maternelle

3.7.a -En fonction des apports en lipides

Le tableau 11 présente la relation entre les apports maternels en lipides et la composition du

lait en fonction du groupe d’age post-natal.

Lipides

0,098 (0,641)

-0,106 (0,387) -0,168 (0,271)

Glucides

Protéines

Energie

0,152 (0,468)
-0,060 (0,775)

0,028 (0,893)

0,180 (0,140)

0,013 (0,913)

-0,069 (0,575)

0,068 (0,657)

0,072 (0,640)

-0,180 (0,237)

-0,120 (0,367)
0,110 (0,409)
0,012 (0,928)

-0,083 (0,533)

Tableau 11 : coefficient de corrélation r (p)

Valeur énergétique du lait en fonction

des apports lipidiques au cours de la 2° semaine

(Intervalle de confiance et
intervalle de prédiction)

Estimation
Intervalle de confiance

Intervalle de prediction

105 I I T I
£
-\_\_\_l;\a\_\a_
8- ° s s . s
Concentration i .
Energétique M
du lait g BT g
o]
(kcal/dl) a5 | g ° e 1
a o —_
I e _
p=0,575 —
20 | | | | N
] a0 100 140 200 Za0
Apports lipidiques (g/j)
Figure 7
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Comme cela est illustré ci-dessus pour la concentration énergétique du lait (Figure 7), il n’y a

pas de relation entre les apports lipidiques maternels et la composition du lait en

macronutriments au cours du premier mois de I'allaitement.

3.7.b-En fonction des apports en glucides totaux

Le tableau 12 présente la relation entre les apports maternels en glucides totaux et la

composition du lait en fonction du groupe d’age post-natal.

1

2

Lipides
Glucides
Protéines

Energie

0,115 (0,586)
0,054 (0,799)
-0,174 (0,404)

0,075 (0,720)

-0,172 (0,158)

0,296 (0,014)

0,042 (0,732)

-0,109 (0,372)

-0,328 (0,028)
0,037 (0,811)
0,112 (0,462)

-0,319 (0,032)

-0,057 (0,666)
0,020 (0,879)
-0,262 (0,045)

-0,098 (0,461)

Tableau 12 : coefficient de corrélation r (p)

105

Valeur énergétique du lait en fonction

des apports glucidigues au cours de la 3° semaine

(Intervalle de confiance et

intervalle de prédiction)

Concentration
énergétique du
lait
(kcal/dI)

(=3

a5 —
p=0,032
an | | | |
100 200 0o 400 500

kOO

Apports glucidiques (g/})

Estimation
—| Intervalle de confiance

Intervalle de prédiction

Figure 8
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L’augmentation des apports totaux en glucides est associée a une augmentation de la
concentration en glucides du lait au cours de la 2° semaine, et & une diminution de la
concentration en lipides et de la teneur énergétique au cours de la 3° semaine d’allaitement
(Figure 8). Il existe également une association avec une diminution de la concentration

protéique du lait au cours de la 4° semaine aprés accouchement. (Tableau 12)

3.7.c-En fonction des apports en sucres rapides

Le tableau 13 présente la relation entre les apports maternels en sucres rapides et la

composition du lait en fonction du groupe d’age post-natal.

1 2 3 4
Lipides 0,184 (0,380) -0,145 (0,235) -0,275 (0,068) -0,028 (0,834)
Glucides 0,154 (0,462) 0,295 (0,014) 0,049 (0,747) 0,035 (0,793)
Protéines -0,263 (0,203) 0,029 (0,814) -0,196 (0,197) -0,173 (0,190)
Energie 0,151 (0,471) -0,085 (0,486) -0,286 (0,057) -0,052 (0,696)

Tableau 13 : coefficient de corrélation r (p)
Des apports plus importants en sucres rapides entrainent une augmentation de la

concentration du lait en glucides au cours de la 2° semaine (Figure 9) et une diminution de la

concentration en lipides et en énergie au cours de la 3° semaine.
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Concentration en glucides du lait en fonction

des apports en sucres rapides au cours de la 2° semaine
(Intervalle de confiance et
intervalle de prédiction)

8.1 | | |
.9 —
Concentration
du lait en
glucides
(g/dl) 5 7
b N —| Estimation
o _
o —| Intervalle de confiance
p=0,014
Intervalle de prédiction
4.8 ' ' '
0 100 200 300 400
Apports en sucres rapides (g/j)
Figure 9
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3.7.d-En fonction des apports en protéines

Le tableau 14 présente la relation entre les apports maternels en protéines et la composition

du lait en fonction du groupe d’age post-natal.

1 2 3 4
Lipides -0,029 (0,891) -0,142 (0,245) -0,088 (0,563) 0,140 (0,291)
Glucides -0,177 (0,397) 0,003 (0,980) 0,128 (0,402) 0,017 (0,901)
Protéines 0,007 (0,973) -0,165 (0,176) 0,032 (0,837) 0,026 (0,847)
Energie -0,090 (0,670) -0,172 (0,158) -0,059 (0,702) 0,104 (0,433)
Tableau 14 : coefficient de corrélation r (p)
Concentration en protéines du lait en fonction
des apports Protéiques au cours de la 3° semaine
(Intervalle de confiance et
intervalle de prédiction)
2.7 | |
) p=0,837
a}
. 1.9 .
Concentration e
du lait en & =
s = = o 3 [a]
protéines —— ¢ 8 o
(g/dl) E E [a} L] = Lets] . .
11fts__ oo & & —=e—____- _| Estimation
] [ ] [u] [u]
o i | Intervalle de confiance
e —| Intervalle de prédiction
03 | | | o
50 70 40 110 130
Apports protéiques
Figure 10 97)
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Comme ceci est illustré ci-dessus (Figure 10) pour la concentration du lait en protéines, il n’y

a pas de relation entre les apports protidiques maternels et la composition du lait en

macronutriments.

3.7.e-En fonction des apports énergétiques

Le tableau 15 présente la relation entre les apports énergétiques maternels et

composition du lait en fonction du groupe d’age post-natal.

1 2 3 4
Lipides 0,104 (0,622) 0,170 (0,162) -0,278 (0,065) 0,067 (0,617)
Glucides 0,056 (0,789) 0,256 (0,034) 0,005 (0,972) 0,055 (0,680)
Protéines 0,130 (0,534) 0,005 (0,966) 0,091 (0,553) 0,143 (0,280)
Energie 0,043 (0,840) -0,120 (0,324) -0,275 (0,068) -0,078 (0,558)
Tableau 15 : coefficient de corrélation r (p)
Concentration en glucides du lait en fonction
des apports énergétiques au cours de la 2° semaine
(Intervalle de confiance et
intervalle de prédiction)
T -
Concentration
du lait en
glucides
(g/dI)
B - n — | Estimation
— | Intervalle de confiance
5 p=0,034
o | Intervalle de prédiction
5 ] |
| 000 2000 3000 4000
Figure 11

Apports énergétiques (g/j)
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Lorsque les apports énergétiques sont plus importants, nous observons une concentration
en glucides plus importante dans le lait pour les échantillons prélevés la deuxieme semaine
(Figure 11), et une concentration en lipides et en calories moins importante pour les

échantillons de la 3% semaine.

3.8-Autres parametres influencant la composition du lait

3.8.a-L.>’age maternel

Le tableau 16 présente la relation entre I'dge maternel et la composition du lait pour les

différents groupes d’age post-natal.

1 2 3 4
Lipides 0,010 (0,960) 0,0146 (0,219) -0,229 (0,113) -0,107 (0,406)
Glucides 0,038 (0,843) -0,079 (0,509) 0,084 (0,567) 0,218 (0,089)
Protéines 0,214 (0,264) -0,263 (0,024) -0,276 (0,055) -0,147 (0,254)
Energie 0,080 (0,681) 0,067 (0,575) -0,255 (0,078) -0,075 (0,563)

Tableau 16 : coefficient de corrélation r (p)

L’age maternel plus important est associé a une diminution de la concentration en protéines
du lait pour les échantillons de la 2° (Figure 12) et 3° semaine, et a une diminution de la
concentration énergétique du lait la 3° semaine.

Une tendance a une augmentation de la concentration en glucides est observée a la 4°

semaine apres accouchement.
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Concentration en protéines du lait en fonction

de 1’Age maternel au cours de la 2° semaine
(Intervalle de confiance et
intervalle de prédiction)
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3.8.b-La protéinurie maternelle

Le tableau 17 présente la relation entre la protéinurie maternelle et la composition du lait pour

les différents groupes d’age post-natal.

Protéinurie 1 2 3 4
non 3,2 3,5 3,4 3,0
Lipides |<1g 2,8 p=0,614 2,8 p=0,136 4,1 p=0,145 3,2 p=0,000
>1g 3,3 3,3 3,8 4,1
non 6,5 6,8 6,7 6,8
Glucides | <1g 6,1 p=0,064 6,5 p=0,054 6,9 p=0,709 6,2 p=0,006
>1g 6,8 6,5 6,8 7,0
non 1,657 1,307 1,200 1,031
Protéines | <1g 1,940 p=0,298| 1,100 p=0,388| 1,225 p=0,099| 0,680 p=0,022
>19 1,567 1,327 1,417 1,153
non 65,6 67,4 65,6 60,6
Energie [<l1g 61,6 p=0,510| 58,3 p=0,039| 72,2 p=0,078| 58,6 p=0,000
>1g 67,3 64,0 71,1 72,4

Tableau 17 : Moyenne (g/dl ou kcal/dl)

Concentration en protéines du lait en fonction

de la protéinurie maternelle au cours de la 4° semaine
(Least Squares Means)

2 T T T

Concentration | 1| —
moyenne du
lait en
protéines
(g/dl) 0 -

Absente <19 >19g

Figure 13
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Il existe une influence de la protéinurie maternelle sur la composition du lait principalement

lors de la 4° semaine, une protéinurie modérée entrainant une diminution de tous les

macronutriments dans le lait alors qu’une protéinurie importante est associée a un lait plus

riche identique a celui des mamans n’ayant pas présenté de protéinurie. (Exemple pour la

composition du lait en protéine Figure 13).

3.8.c-Le tabagisme

Le tableau 18 présente la relation entre le tabagisme maternel et la composition du lait pour

les différents groupes d’age post-natal.

1 2 3 4
Oui 2,6 2,7 3,5 3,0
Lipides p=0,120 p=0,001 p=0,938 p=0,306
Non 3,3 3,6 3,6 3,3
Oui 6,0 6,4 6,7 6,4
Glucides p=0,036 p=0,003 p=0,510 p=0,000
Non 6,6 6,7 6,8 6,9
Oui 2,200 1,286 1,400 0,950
Protéines p=0,003 p=0,960 p=0,088 p=0,350
Non 1,616 1,292 1,218 1,052
Oui 60,5 58,1 67,7 59,0
Energie p=0,198 p=0,000 p=0,912 p=0,087
Non 65,8 67,9 67,4 64,3
Tableau 18 : Moyennes (g/dl ou kcal/dl)

Il existe une association entre le tabagisme maternel et une diminution de la concentration

en glucides dans le lait au cours de la 1%, 2°, et 4° semaine, et en énergie au cours de la 2°

(Figure 14) et 4° semaine ; ainsi qu’une diminution de la concentration en lipides au cours de

la 2° semaine. Une augmentation de la concentration en protéines existe la 1°"® semaine.
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Concentration énergétigue du lait en fonction du tabagisme

maternel au cours de la 2° semaine
(Least Squares Means)

76 | |
B9 - —
Concentration
énergetique
mo du |52 7]
yenne du
lait
(kcal/dl)
53 p=0,001 7
48 ' '
Tabagisme Pas de
tabagisme
Figure 14

3.8.d-Le retard de croissance (Z-score)

Le tableau 19 présente la relation entre le Z-score de I'enfant et la composition du lait pour

les différents groupes d’age post-natal.

1 2 3 4
Lipides 0,057 (0,769) 0,042 (0,725) 0,031 (0,831) 0,082 (0,526)
Glucides 0,380 (0,042) 0,083 (0,486) -0,206 (0,156) 0,048 (0,712)
Protéines -0,094 (0,629) 0,021 (0,858) -0,152 (0,296) -0,049 (0,703)
gzoor?épsos‘és -0,109 (0,574) 0,019 (0,872) -0,139 (0,342) -0,042 (0,747)
Energie 0,127 (0,511) 0,055 (0,646) -0,101 (0,491) -0,063 (0,625)

Tableau 19 : coefficient de corrélation r (p)
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Concentration en glucides du lait en fonction

du Z-Score de I’enfant
(Intervalle de confiance et
intervalle de prédiction)
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glucides
(g/dl)
ST - — Estimation
o Intervalle de confiance
p=0.042 ]
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36 | | | | N
-3 -2 -1 1] 1 2
Figure 15 Z-Score

Un retard de croissance important est associé a une concentration en glucide plus basse

dans le lait au cours de la premiéere semaine. (Figure 15)

Il n’y a pas d’autre relation mise en évidence entre le retard de croissance et la composition

du lait.
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3.8.e-Les autres facteurs testés

Nous ne mettons pas en évidence de relations significatives entre la composition du lait et :
-la taille maternelle
-le poids maternel et le gain de poids pendant la grossesse
-I'IMC maternel
-le nombre de feetus
-la corticothérapie anténatale
-le mode d’accouchement
-le groupe d’age gestationnel

-le sexe de I'enfant
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4-Discussion

L’étude de la composition du lait de mere présente une importance toute particuliere dans
le cas des grossesses se terminant prématurément, en raison de linsuffisance de
connaissance sur le sujete. La plupart des études concerne en effet le lait de femmes en
bonne santé ayant accouché a terme. Ces études prennent en compte des valeurs moyennes
pour la composition du lait, ce qui sous-entend que la variabilité serait négligeable ou
marginale. Cet a priori est a la base de la fortification dite standardisée du lait de femme
pour répondre aux besoins nutritionnels du prématuré qui ne sont pas couverts par le lait

cru ou pasteurisé non supplémenté>>7%7>,

Nous présentons ici des résultats préliminaires, aux 2/3 des effectifs attendus, ce qui avait
été décidé a priori du fait des contraintes de calendrier. Toutefois, le recrutement se
poursuit et nous irons jusqu’au terme des effectifs prévus. La premiere information que
notre étude apporte néanmoins est une confirmation de la trés grande variabilité
interindividuelle de la composition du lait maternel. Ainsi, notre travail confirme les
quelques publications récentes qui évoquaient cette particularité®®’%’> de méme que notre
étude préliminaire. L'intervalle observé dans notre travail est méme un peu supérieur a celui
rapporté dans I'étude de Mc Leod® ([41-95] versus [63-93].) Cette grande variabilité
interindividuelle de composition du lait est également confirmée en ce qui concerne les

5,6,46
. E

protéines qui constituent un élément clé de la nutrition des enfants prématurés n

effet, il a été démontré que I'apport précoce en protéines était significativement associé a la

. . P s 7 < 5,6,52,54,56
croissance et au devenir neuro-développemental des nouveau-nés prématurés .
Dans I'étude de Mc Leod®, 'apport protéique réel était significativement corrélé a la qualité
de la croissance postnatale des enfants pour un sous-groupe de 36 patientes ou la

composition protéique avait pu étre précisément mesurée entre 1,3 et 2,8 g/100mL.
Nous avons réalisé une analyse des échantillons en fonction du temps pour atténuer le biais

statistique de I'influence des meres produisant plusieurs échantillons de lait, sur les résultats

globaux. Lors de I'analyse définitive nous affinerons encore les temps étudiés en fonction du
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délai réel des échantillons par rapport a I'accouchement, et non plus seulement par

semaine.

L'importance de la variabilité nous avait fait suspecter un impact possiblement important de
I'alimentation des mamans. Les résultats de notre étude ne valident pas cette hypotheése et
ne montrent pas de relation significative patente entre les apports maternels en protéines et
en lipides et la composition du lait. Seul I'accroissement des apports en glucides totaux et en
sucres rapides pourrait avoir une influence positive sur la concentration du lait en glucides
au cours de la 2eme semaine, mais diminuerait la concentration en lipides et en calories plus
tardivement. Il sera intéressant de valider ces résultats et les tendances observées avec
I’ensemble des effectifs prévus.

La survenue de quelques tendances statistiques de facon isolée pour une seule période a
chaque fois ne permet pas de dégager de tendance générale cohérente, et il faudra la
encore valider ces résultats avec I'ensemble des effectifs car il peut s’agir simplement de
résultats ponctuels obtenus par hasard ou liés éventuellement au grand nombre de tests
réalisés.

Dans la littérature Prentice et col.”>n’ont pas mis en évidence de relation entre le statut
nutritionnel maternel estimé par I'IMC par exemple et la composition du lait ou sa teneur
énergétique.” Dans une étude réalisée en Gambie, les méres allaitantes pauvrement
nourries ont recu un complément hautement énergétique : il n’y a pas eu d’impact sur le
volume de lait®, la concentration en protéines a augmenté légérement et le lactose
diminué. Il en a résulté un effet marginal sur la teneur énergétique totale. Les observations
ainsi faites pour des meres a terme avec une faible influence de I'alimentation sur la
composition du lait sont désormais validées pour les méres ayant accouché prématurément.
L'étude des autres facteurs qui influencent la composition du lait pour les enfants nés

prématurément constitue également une premiéere.

Il s’agit d’'une étude réalisée avec une machine prototype MIRIS® (version 3) en cours de
validation dont nous avons vérifié la fiabilité, ainsi que la variabilité de la méthode et de la
procédure qui sont acceptables. Il faudra toutefois tenir compte de cette variabilité dans
I'utilisation des informations recueillies, en pratique. Ainsi, la procédure donne une

variabilité de I'ordre de 10% pour I’énergie, et un peu plus importante pour les protéines.
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Méme si le taux de protéines étant plutét faible, un écart modéré va donner un chiffre de
variabilité important. De ce fait, il sera inutile lors de fortifications personnalisées, ou
standardisées avec quelques critéres plus précis qu’aujourd’hui, de rechercher des valeurs
exactes ou trop précises. Le but de I'analyse du lait est de permettre un enrichissement
global afin d’obtenir des formules d’alimentation proches de celles recommandées par
I'ESPGHAN pour assurer une croissance optimale. L’analyse du lait en routine ne nécessite
pas une précision au milligramme pour permettre un enrichissement individualisé adapté, et
la prise en compte d’'un ordre de grandeur sera suffisante pour répondre aux besoins
nutritionnels des nouveau-nés.

Nous avons également vérifié lors de |’évaluation préliminaire la variabilité globale des
échantillons afin de retirer les valeurs aberrantes, et nous avons confirmé que la procédure
de pasteurisation classique n’affecte pas la composition du lait en macronutriments.
Néanmoins, le fait de retrouver pres de 10% de valeurs aberrantes indique qu’il va falloir
renforcer la procédure de répartition du lait entre les biberons, au lactarium, afin de garantir

une homogénéisation plus stable.

Une variabilité longitudinale dans le temps de la composition du lait est mise en évidence,
portant essentiellement sur les protéines et les composés azotés, avec une diminution des

70772 Cette baisse

concentrations superposable a celle observée pour les enfants nés a terme
non prise en compte dans la « fortification » standardisée pourrait contribuer au retard de
croissance post-natal et justifie donc d’envisager un enrichissement protidique plus
important au dela de la 2° semaine d’allaitement. Bauer et col.”® ont mis en évidence une
diminution moyenne de la concentration protéique du lait de 0,12g/dl chaque semaine, avec
par exemple une concentration passant de 2,5 a 2,1g/dl au cours des quatre premiéres
semaines pour une mere accouchant a 30SA. Nous mettons en évidence dans notre étude
une variation de la concentration moyenne en protéines plus importante passant de 1,6 a
1,0g/dl en quatre semaines. Nous n’observons néanmoins pas les variations en fonction de
I’age post-conceptionnel rapportées par Bauer et col.

La légére augmentation de la concentration glucidique observée dans notre étude a la 4°

semaine ne permet pas de compenser la décroissance de la concentration énergétique liée a

I"appauvrissement en protéines.
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Lors de l'utilisation de lait anonymisé une analyse systématique de sa composition et un
enrichissement d’emblée doivent étre envisagés car le lait de donneuses provient
essentiellement de meéres a distance de l'accouchement avec une production lactée

importante.

D’autres facteurs comme I'age maternel ont une influence sur la composition du lait, ainsi

comme cela est rapporté dans la littérature’>"

pour le lait produit par les méres a terme, le
lait pour les enfants prématurés est moins riche en protéine au-dela de la 2° semaine
lorsque I'age maternel est plus important, avec une diminution de la concentration
énergétique a partir de la 3° semaine.

La protéinurie maternelle affecte également la composition du lait et plus particulierement
au cours de la 4° semaine d’allaitement en entrainant une diminution de la concentration en
macronutriments et en énergie lorsqu’elle est modérée (<1g). L'effet inverse est constaté
pour les mamans souffrant de protéinuries plus importantes dont la composition du lait
n‘est pas significativement différente de celle des mamans sans protéinurie. Cette
observation semble paradoxale, car on pouvait penser qu’une déplétion protidique
maternelle avec hypo protidémie retentirait sur la composition du lait. Nous pouvons peut-
étre I'expliquer par le fait que ces derniéres s’inscrivent le plus souvent dans des tableaux de
toxémie gravidigue amenant dans un grand nombre de cas a interrompre la grossesse avec
pour corollaire une correction de la protéinurie dans les semaines suivantes. Notre
observation suggere que la durée de la protéinurie, méme modérée, pourrait intervenir dans
les variations observées. Nous pouvons par ailleurs nous interroger sur la réponse de
I'organisme a un éventuel stress feetal survenant lors d’une toxémie gravidique, et a I'impact
sur la composition du lait qui pourrait étre plus riche aprés un tel épisode.

Cependant, I’étude de l'influence d’un éventuel retard de croissance n’est pas en faveur de
cette hypothese puisque nous ne mettons pas en évidence de relation entre un Z-Score
faible et la composition du lait mis a part la concentration en glucides plus importante lors
de la premiére semaine.

Il pourrait par ailleurs étre intéressant d’étudier I'impact de la protéinurie maternelle sur le
profil protidique du lait, les pertes protidiques urinaires étant constituées de protéines de

bas poids moléculaire dans un premier temps, nous pourrions observer des changements
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des propriétés biologiques du lait, sans avoir de modifications significatives des
concentrations globales en protéines.

Le tabagisme est associé a une diminution de la concentration du lait en glucides et en
lipides au cours du premier mois de l'allaitement, entrainant ainsi une diminution des
apports énergétiques globaux. Il existe néanmoins une augmentation significative des
protéines dans le lait la premiére semaine qui pourrait peut-étre se produire en réponse a
un éventuel stress foetal.

Les autres facteurs étudiés ne montrent pas de relation, il n’y a notamment pas d’effet de
I’hypertension gravidique, méme si celle-ci est souvent associée a une protéinurie.

Il nexiste pas non plus d’effet de la corticothérapie anténatale mais les effets de ce
parametre ont surtout été rapportés dans la littérature sur les volumes de lait produits que

nous n’avons pas étudiés dans ce travail.

Afin de pouvoir prendre en compte les éléments que nous apporte cette étude, nous devons
tenir compte de quelques limites liées a la méthodologie.

Ainsi, 'enquéte alimentaire porte sur la derniere semaine de la grossesse pendant laquelle
I'alimentation n’est pas toujours identique a I'alimentation aprés I'accouchement en raison
de pathologies gravidiques intercurrentes pouvant nécessiter une hospitalisation, un régime
spécifique ou un alitement prolongé avec des dépenses énergétiques moindres.

Par ailleurs, la précision des données recueillies n’est pas parfaite et est soumise a une
certaine subjectivité. Néanmoins, I'amplitude des différences observés entre les mamans
dans les apports et I'absence de lien significatif avec la composition du lait rend trés peu
vraisemblable un effet de valeurs plus précises que celles recueillies dans notre étude.
D’autre part, la durée moyenne de recueil des pools de lait augmente progressivement au
cours du temps, passant ainsi de 2,8j en moyenne au cours de la premiére semaine a 6,2j au
cours de la quatriéme semaine de recueil, induisant ainsi un biais potentiel. Ceci est I'inverse
de ce qui est attendu avec 'augmentation de la production lactée aprés la mise en place de
I'allaitement. Il s’agit d’'un probléeme de méthodologie lié aux pratiques du lactarium qui
attend de plus en plus longtemps avant de pasteuriser les pools de lait afin de diminuer le
nombre de pasteurisations. Au vu des résultats observés et si ceux-ci se confirment avec une
analyse plus fine du temps de recueil lorsque I'effectif attendu aura été complétement

recruté, une réévaluation de cette pratique sera sans doute nécessaire.
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D’autre part, la plupart des résultats statistiquement significatifs observés pour I'influence
de I'alimentation maternelle sur la composition du lait ne concernent qu’un seul élément sur
une seule période, et ne refletent pas de réelle tendance. Dans ce contexte on peut
s’interroger sur la survenue de certains résultats positifs uniquement par le fait du hasard ou
d’un trop grand nombre de tests compte tenu des effectifs actuels. Sachant que nous ne
travaillons la que sur une partie des effectifs, il ne s’agit que d’'une étude préliminaire, et une

tendance globale peut apparaitre lors de I'analyse finale.
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5-Conclusion

Le lait de mére est I'aliment essentiel pour les enfants nés prématurément du fait de ses
propriétés biologiques et de sa bonne tolérance digestive, mais les besoins accrus de ces
enfants vulnérables nécessitent un enrichissement systématique de [I'alimentation,
principalement en protéines afin d’assurer un bon développement staturo-pondéral et
neuro-développemental.

Néanmoins, la grande variabilité de composition de ce lait doit nous inciter, sous réserve
d’une confirmation des résultats préliminaires lorsque le recrutement sera complet, a
mettre en place un enrichissement individualisé systématique, majoré en protéines a partir
de la 2° semaine d’allaitement en raison d’une décroissance significative de la concentration
en protéines du lait.

L’alimentation maternelle n’a d’influence sur la composition du lait que par I'intermédiaire
des apports glucidiques dont les sucres rapides, et des apports énergétiques totaux. Une
augmentation des apports glucidiques maternels augmente ainsi la concentration glucidique
du lait au cours de la 2° semaine d’allaitement, mais diminue la concentration lipidique et
énergétique au cours de la 3° semaine et la concentration protidique au cours de la 4°
semaine.

La plupart des facteurs maternels et de la grossesse étudiés tels que la corpulence
maternelle, le mode d’accouchement, le nombre de foetus, la corticothérapie anténatale, le
sexe de I’enfant et I'dge gestationnel n’ont pas d’effet significatif sur la composition du lait.
Certains facteurs comme I'age maternel présentent un effet négatif sur la composition en
protéines du lait ; et la protéinurie maternelle entraine quand a elle un effet variable sur la
composition du lait en fonction de son importance. Le tabagisme qui est lui évitable altére
également la composition du lait, en plus de ses nombreux effets indésirables pendant la
grossesse.

Ces résultats intermédiaires devront étre confirmés avec I'ensemble des effectifs, et une
analyse multi variée pourra alors éventuellement mettre en évidence des associations de
facteurs qui pourraient influencer la composition du lait. Globalement cette étude est un
argument pour une fortification plus personnalisée du lait maternel donné aux enfants
prématurés, la limite étant la surcharge de travail que cela pourra générer au niveau des

lactariums.
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Etude Compolait
MRU-13-02

Page 1
Numeéro d’inclusion

Initiales de la Maman

Nom  Prénom

ETUDE COMPOLAIT

CAHIER D’OBSERVATION

COORDONNATEUR ET INVESTIGATEUR PRINCIPAL

Professeur Jean-Michel HASCOET
Service de Néonatologie, Soins Intensifs

et Réanimation Néonatals

Maternité Régionale Universitaire de Nancy
10, rue du Dr Heydenreich CS 74213

54042 NANCY Cedex

Tél: 0383342934
Fax:0383344411
E.mail : jm.hascoet@maternite.chu-nancy.fr

(V. 10 septembre 2013)

94




Etude Compolait Page 2
MRU-13-02

RESUME DU PROTOCOLE

L’objectif principal de 1’étude est de déterminer I’influence de I’alimentation des méres sur la composition gle
leur lait.
Les objectifs secondaires sont d’évaluer I’impact de facteurs confondants comme le terme de I’accouchement,
I’Index de masse corporelle (IMC) de la mére avant la grossesse et sa prise de poids jusqu’a I’accouchement,
I’évolution temporelle de la composition du lait (<10 j vs. >15 j post-natal) pour déterminer s’il existe ume
variation de méme type que celle observée lors de 1’accouchement a terme entre le collostrum et le lait materngel
de suite.

Méthode : 11 s’agit d’une étude observationnelle qui utilise le circuit habituel du lait de femme a destination ¢
nouveau-né prématuré. Ce circuit comporte, aprés recueil soigneux, une pasteurisation au lactarium. Avant et
I’issue de cette pasteurisation, un échantillon est prélevé a destination du laboratoire pour vérification de [la
conformité bactériologique du pool de lait stérilisé. Nous mesurerons la composition du lait maternel au
laboratoire, en méme temps que 1’échantillon prélevé en routine pour le contrdle bactériologique.
La technique de mesure ne nécessite qu’1 ml de lait. Cet aliquote doit é&tre homogénéisé par Ultrasons pour terfi

Q>

—

compte de la congélation/pasteurisation puis analysé au cours d’un cycle d’1 minute environ.

Pour cette étude, les mamans des enfants hospitalisés, et dont le lait doit étre pasteurisé au Lactarium, se seropt
vues proposer de participer au projet. Une information leur sera délivrée et leur non-opposition recueillie. Elles
bénéficieront d’une enquéte nutritionnelle de routine réalisée lors d’un entretien avec une des diététicienng
de la Maternité Régionale. Cette enquéte permettra de déterminer grace a un logiciel spécifique la compositian
précise de I’alimentation des méres en macronutriments.

w

Détermination des effectifs nécessaires : Nous avons calculé qu’un effectif de 26 échantillons permettrait dle
déterminer une corrélation r=0,55 biologiquement significative entre I’apport protéique alimentaire des mamans
et la composition protéique du lait maternel, avec un intervalle de confiance a 95% de [0,21 - 0,77] et unpe
puissance de 90%.
Pour évaluer les éventuels co-facteurs intervenant dans la composition du lait de femme, en particulier le ternpe
de naissance, 'IMC pré-conceptionnelle de la mére et 1’évolution temporelle aprés la naissance, nous avops
décidé d’étudier 26x3 échantillons, soit 78 méres dont au minimum 26 avec 2 prélévements, en phase
postnatale précoce et en phase postnatale tardive.

Retombées pour la pratique clinique

Si les hypothéses étudiées se révelent exactes, 1’étude permettra d’une part de confirmer I’importance d’ajuster
la fortification du lait des prématurés a la composition du lait de femme qu’il conviendra de vérifipr
systématiquement a I’avenir.
D’autre part, une étude sur les possibilités d’améliorer la composition du lait maternel, en optimisaht
I’alimentation des mamans par des conseils diététiques appropriés voire en proposant des compléments
alimentaires, pourra étre proposée dans un second temps.
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Etude Compolait Initiales du patient Numéro d’inclusion Page 3
MRU-13-02 I (-
Nom Prénom
Réservé au
N - codage
CRITERES DE SELECTION

CRITERES D’INCLUSION OUl  NON

+ Age gestationnel < 35 semaines O 0O

+ Allaitement maternel O O

+ Lait maternel tiré O 0O

+ Non opposition de la maman pour participation a 1’étude ] |
CRITERES D’EXCLUSION OUl  NON
+ Pathologie sévére de I’enfant O O

- pathologie malformative — chromosomique
- pathologie neurologique : HIV > grade 11

- entérocolite ulcéro-nécrosante

- détresse respiratoire sévere

- pronostic vital engagé

+ Nom du Pédiatre ayant donné I’information et recueilli la non opposition |

Date : ||| LMl Signature :
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Etude Compolait Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion Page 4
MRU-13-02 I Ll
Nom  Prénom
Réservé au
codage

DONNEES ANTENATALES 1/2

¢ Gestité (nombre de grossesses y compris celle-ci) ]
¢ Parité (nombre d’enfants vivants y compris celui (ou ceux)-Ci) ]
+ Mode de naissance Césarienne |_| Voie basse |__|
¢ Nombre de feetus [
OuUl  NON

+ Hypertension gravidique isolée (TA>140/90 mmHg) O O

+ Néphropathie gravidique O O
(HTA + 1 autre signe . wdéme d’apparition rapide, protéinurie, thrombopénie)

+ Protéinurie o od
Si oui, sévérité | J__J|_lg/Letlou| |__||__]|g/24h

¢ Rupture prématurée des membranes > 12h O O

+ Chorio-amniotite O O

(douleur, rupture des membranes et hyperthermie > 38°C et/ou écoulement cervical purulent)

+ Diabete gestationnel O O
+ Corticothérapie anténatale O O
Si oui, préciser :
nombre de cures |
Derniére cure :
- Compleéte O O
(2 injections dont la derniere (2 — 15 jours) avant I’accouchement)
- Partielle O O
(1 dose ou 2 doses dont la derniére < 2 jours avant I'accouchement)
- Cure initiale non répétée o O
(derniére injection > 15 jours)
+ Autres pathologies significatives (liées ou non a la grossesse) O O

Si oui, préciser le type et les traitements associés
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Etude Compolait
MRU-13-02 L] [

Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion

Nom Prénom

Page 5

DONNEES ANTENATALES 2/2

Tabac maternel
Si oui, préciser :
- <10 cigarettes / jour
- > 10 cigarettes (< 20 cigarettes) / jour

- + de 20 cigarettes / jour

Tabac paternel

Taille avant la grossesse (m) P |
Poids avant la grossesse (Kg) | I T
IMC maternel avant la grossesse (Kg.m) [ -

Prise de poids pendant la grossesse (Kg) [

Classe de profession (inscrire 1, 2, 3 ou 4) |
1. sans emploi/employé de maison
2. travail manuel
3. profession intermédiaire, tertiaire sans poste a responsabilité
4. profession tertiaire avec poste a responsabilité

Classe d’éducation (inscrire 1, 2, 3 ou 4) |
1. école primaire
2. école secondaire
3. Niveau bac
4. Enseignement supérieur

Département du domicile ||

O e

O Oog
O OoOd

3
=z

Réservé au
codage
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Etude Compolait Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion Page 6
MRU-13-02 L L]
Nom Prénom
Réservé au
codage
ACCOUCHEMENT
¢ Date d’accouchement |__|__||__|l__||_J__l_ll_| @dIMMAAAA) Heure | |__||__|[_]|

¢ Age gestationnel |_||

| semaines révolues

(calcul AG a partir de la date des dernieres régles OU d’une échographie avant la 20°™ semaine de grossesse)

¢ Sexe de ’enfant L] masculin L1 féminin
+ Poids de naissance || grammes
¢ Taille I |_lem
¢ Périmétre cranien || _Jem
Score d”Apgar N Iy
almn asmn
¢ Sexe de ’enfant 2°™ né si jumeau ] masculin 1 féminin
+ Poids de naissance ||| grammes
¢ Taille - |_lcm
¢ Périmétre cranien || _Jem
¢ Score d’Apgar [ | [
almn asmn
¢ Sexe de ’enfant 3éme né si triplé O masculin O féminin
¢ Poids de naissance ||| grammes
+ Taille L I__J-]_Jcm
# Périmétre créanien |- |_]em
¢ Score d’Apgar [ ]
almn asmn
Age post-natal a I’inclusion |__|l__|jours
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Etude Compolait Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion Page 7
MRU-13-02 L] L]
Nom Prénom
Réservé au
codage

LAIT MATERNEL
Préléevement < 10 jours

+ Date de prélevement < 10 jours (JIMMAA) [T )

+ Age post-natal

(date de début) (date du fin)

|__Il__] jours (le plus tardif du pool)

+ Composition du lait maternel avant pasteurisation

Lipides (g/200mL) |||, __Il_|
Aczote total (g/200mL)|__|__|, |__||__| (total Azote : Prot+Urée etc..)
Glucides (g/100mL) |||, ||
Calories (Cal/100mL) |__ ||, |_|I_|

Protéines (g/100mL) |__||__|, |__Il__]| (Protéines utilisables)

+ Composition du lait maternel apres pasteurisation

Lipides (g/200mL) |||, Il
Azote total (9/200mL)|__||__|, |__||__]| (total Azote : Prot+Urée etc..)
Glucides (g7100mL) |||, |__JI__|
Calories (Cal/100mL) |__ ||, |_|l_|

Protéines (g/100mL) |__||__|, |__Il__]| (Protéines utilisables)
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Etude Compolait Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion Page 8
MRU-13-02 L L]
Nom Prénom
Réservé au
codage

LAIT MATERNEL
Préléevement > 10 jours
(et <30 jours)

+ Date de prélevement: 10-30 jours (JJIMMAA) ||| ||l o

+ Age post-natal

(date de début) (date du fin)

|_||_| jOUfS (le plus tardif du pool)

+ Composition du lait maternel avant pasteurisation

Lipides (g/200mL) |||, L_Il_|
Aczote total (g/200mL)|__||__|, |__||__| (total Azote : Prot+Urée etc..)
Glucides (g/100mL) | |||, |||
Calories (Cal/200mL) |__||__|, |__|l__|

Protéines (g/100mL) |_ ||, |__|l__| (Protéines utilisables)

+ Composition du lait maternel aprés pasteurisation

Lipides (g/200mL)  [__[|__I |__[I__|
Azote total (g/100mL)|__||__|, |__||__| (total Azote : Prot+Urée etc..)
Glucides (g/100mL) | |||, |||
Calories (Cal/200mL) |_||__|, |__|l__|

Protéines (g/100mL) |__||__|, |__I|__]| (Protéines utilisables)
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Etude Compolait Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion
MRU-13-02 I (.
Nom Prénom

Page 13

COMPOSITION MOYENNE
JOURNALIERE
ALIMENTATION MERE

+ Diététicienne informée oul |_J

¢ Date de ’enquéte |__||_ ||| Il

+ Composition moyenne de I’alimentation de la maman

- Protéines (g/j) N I

Lipides (9/j) P |
Glucides (g/j) N P |
Sucres simples (9/)) ||| Il
Calories (Callj) I

Réservé au
codage
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Etude Compolait Initiales du patient ~ Numéro d’inclusion Page 14

MRU-13-02 [

Nom Prénom

FIN DE L’ETUDE

FIN PREMATUREE DE L’ETUDE O o [ NoN

+ Sioui, date de fin prématurée |__||__| ||| Il

¢ Motif :
o Retrait du consentement O oul ] nonN
o Décés L1 oul L1 NoN
o Autre motif O oul O] nNon
S T 0 (o) 1] P
EVENEMENT INDESIRABLE GRAVE I:] Ooul D NON

ST OUL, PIECISET . . ettt et ettt ettt eaas

ATTESTATION DE L’INVESTIGATEUR

4 Apres avoir controlé les données de ce cahier d’observation, je certifie que

les informations sont complétes, exactes et disponibles dans les documents sources. :

¢ Date |_ || I i

Nom de I’investigateur Signature :

Réservé au
codage
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é Ameandine du 29/01/14

I

état Civil.........ocoevvvenririnicienn Marié

Age 26

nationalité..............cocoevvvveviennnn, FRANCAISE
antecedents famil........................

antecedents pers...........oceieeins EPILEPSIE
antecedents obst......................... RAS

GROSSESSE ACTUELLE....... N°1

taille 167

poids avant la gross................... 59

IMC 21,1

Poids actuel.........c.ccovvvvevrvnrnrrens 68,7

TP e teririrrereree e 05/03/2014
exploration glycémie..................
Traitement.........coceevrvrrrrrererennes Acc le 20/01/2014 a 34SA+4] sur RPM
FEMANYUE........cooeiviiriraresirnsnssaans Etude COMPOLAIT
diététicienne..........ccccoecueenrennenn.e. M.Chauvin

Petit-Déj cuner

Chocolat poudre sueré .......c..... 10 g 1 cuillére & soupe 7
Eait 172 éer UHT ....ovvvinrnnirercnn 250 g 250 g 7
Orange, pur jus pressé, pasteurisé 120 mi 120 ml 7
Barre céréaliére ligne au chocolat, enrichie en vitamines et minéraux 80 g
Déjeuner
Viande cuite (aliment moyen) .....103 g 120 g 6
Feculent moyen ......oceruernnnnen. 100 g 100 g 7
Beurre ... 5 g 1 cuillére & café 7
Yaourt nature ......coccoovenvrenennee 125 g 1 unité 7
fruit moyen hiver ...............ccecec. 150 ¢ 1 unité 7
Pain blanc ..o 30 g 1 tranche normale 7
Cabillaud euit ........cooovvcreccicnnns 14 g I morceau normal 1
Collation Apreés-midi
Compote de fruits divers, appertisée 100 g 100g7
Biscuit sec avec tablette de chocolat 50 g 50g 7
Diner
Viande cuite (aliment moyen) .....120 g 120 g 7
Legume cuit moyen ....................... 43 g 100 g 3
Petit pois cons ........... .14 g 100 g 1
Soupe légumes .............. W86 g 1 assiette 3
pomme de terre cuite ... g 100 g 3
Beurre ..o g 1 cuillere & café 4
Crofitons ........cccooeerevercenrreeneeeenees g 20¢g 3
Pain blanc ... g } tranche normale 7
Yaourt nature ....... g 1 unité 7
fruit moyen hiver g 1 unité 7
Tisane infusée, non sueré ............ 250 ml 250 ml 7
Grignotage
Eauévian ..o 1500 ml 1500 ml 7
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Lipides, g Glucides, g Energie, kCal

BOISSONS SUCREES

OQrange, pur jus pressé, pasteurisé 120 0,34 0,24 12,24 54,45
Total 120 0,84 0,24 12,24 54,45

CEREALES ET PATES

Feculent moyen 100 3,57 0.4 26,93 125,6
Total 100 3,57 0.4 26,93 125,6

EAUX ET DERIVES

Tisane infusée, non sucré 250 0 0 0 0

Eau évian 1500 0 0 ] 0
Total 1750 0 0 0 o

FRUITS FRAIS

fruit moyen hiver 300 1,8 0,72 32,7 144,48
Total 300 1,8 0,72 32,7 144,48

GATEAUX

Biscuit sec avec tablette de chocolat 50 3,55 11,7 31,85 246,9
Total S0 3,55 11,7 31,85 246,9

LAITS

Lait 1/2 écr UHT ) 250 9.9 3,95 11,5 121,15
Total 250 9.9 3,95 11,5 121,15

LAITS FERMENTES

Yaourt nature 250 11,75 8,5 14 179,5
Total 250 11,75 8,5 14 179,5

LEGUMES SECS

Petit pois cons 14 0,57 0,07 1,49 8,87
Total 14 0,57 0,07 1,49 8,87

LEGUMES VERTS

Legume cuit moyen 43 0,6 0 1,23 7.3
Total 43 0,6 0 1,23 7.3

MATIERES GRASSES ANIMALES

Beurre 8 0,06 6,49 0,04 58,79
Total 8 0,06 6,49 0,04 58,79

PAINS ET DERIVES

Pain blanc 60 4,68 1,02 29,82 147,18

Croitons 9 1,18 0,86 5,7 35,25
Total 69 5,86 1,88 35,52 182,43

POISSONS CRUSTACES

Cabillaud cuit 14 3,06 0,17 0 13,77
Total 14 3,06 0,17 0 13,77

POMMES DE TERRE

pomme de terre cuite 43 0,8 0,04 7,67 34,26
Total 43 0,8 0,04 7,67 34,26

RECETTES AVEC FRUITS

Compote de fruits divers, appertisée 100 0,39 a,1 22,1 90,86
Total 100 0,39 0,1 22,1 90,86

RECETTES AVEC LEGUMES

Soupe légumes 86 0,28 0,02 0,99 5,26
Total 86 0,28 0,02 0,99 5,26
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SUCRES ET DERIVES

Chocolat poudre sucré 10 0,62 0,39 7,92 37,67

Barte céréaliére ligne au chocolat, enrichie en vitamines et minéraux 80 6,852 61,04 318,16
Total 90 7,42 5,59 68,96 355,83

VIANDES

Viande cuite (aliment moyen) 223 56,16 23,85 0,45 441,03
Total 223 56,16 23,85 0,45 441,03
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- Amandine du 29/01/14

Netoiands, i | : Tota; g | Colmat Dé | Cotam | Diier Colsmr ff‘('}:f,i'gji{iit =
Protides 106,61 | 18,16 0 41,7 3,94 42,81 0 0
ANC: ne

Lipides 63,71 9,78 0 20,83 11,8 21,31 0 0

Glucides 267,66 | 92,7 0 65,42 53,95 55,59 0 0

Sucres simples 149,35 | 59,11 0 23,24 40,9 26,1 0 0

% Energie Protides 20;6 ANC: apports quotidiens conseillés: [0 a 14 %

% Energie Lipides 27,69 ANC: apports quotidiens conseillés: 33 & 40%

% Energie Glucides 51N ANC: apports quotidiens conseillés: 50 & 35%
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Sodium 1432,23

Potassium 3503,02

Calcium 1001,98| apports quotidiens conseillés : 1000 mg
Magnésium 316,84 | apports guotidiens conseillés : 400 mg
Phosphore 1405,44

Fer 16,46 apporls quotidiens conseillés : 30 mg
Prot végétales 0,56

Prot animales 2,44

Rétinol 177,05

Caroténe 1471,18

Vitamine I 0,38 apports quotidiens conseillés | 10 pg
Vitamine B1 2,19

Vitamine B2 2,88

Vitamine C 1446

Vitamine B 4,08

Vitamine B6é 3,23

Vitamine B12 6,37

Acide folique 403,88 | apports quotidiens conseillés : 400 pg
Eau 3042,36

Fibres 17,94

Lipides saturés 32,57

Lip. monoinsat. 20,38

Lip. polyinsat. 4,25

Cholestérol 23744

Alcool 0
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NANCY, le 31 mars 2014
LE PRESIDENT DE L'UNIVERSITE DE LORRAINE,

Pour le Président et par délégation
Le Vice-Président

Martial DELIGNON






RESUME DE LA THESE

Objectif : Les objectifs de cette étude sont d’étudier la variabilité de la composition du lait de
meéres accouchant prématurément, au cours des premieres semaines d’allaitement, et de
déterminer l'influence de facteurs tels que I'alimentation, la corpulence maternelle et les
données de la grossesse.

Méthode : Une analyse de la composition du lait est réalisée par un nouvel analyseur
(MIRIS®) dont nous avons vérifié fiabilité et reproductibilité. Les résultats sont analysés en
fonction des données maternelles, de la grossesse et de I'alimentation maternelle établie
par une enquéte diététique.

Résultats : les résultats préliminaires réalisés avec les 2/3 des effectifs confirment
I'importante variabilité interindividuelle de la composition du lait, avec une évolution
temporelle portant sur une importante diminution de la concentration protéique au cours
du premier mois suivant I'accouchement. On observe également un effet négatif des apports
glucidiques et énergétiques maternels sur la composition du lait en lipides et en énergie lors
de la 3eme semaine et en protéines au cours de la 4eme semaine d’allaitement ; et un effet
positif sur les glucides au cours de la 2eme semaine.

L’age maternel et le tabagisme sont corrélés a un appauvrissement du lait en protéines. La
protéinurie maternelle a un effet variable sur la composition du lait en fonction de son
importance. Les autres facteurs étudiés comme la corpulence maternelle, le nombre de
foetus, I'age gestationnel, la corticothérapie anténatale, le mode d’accouchement et le sexe
de I'enfant n’ont pas d’effet sur la composition du lait.

Conclusion : L'importante variabilité de la composition du lait maternel suggere qu’un
enrichissement individualisé serait préférable a I'enrichissement standardisé actuellement
recommandé pour répondre aux besoins nutritionnels des nouveau-nés prématurés.

TITRE EN ANGLAIS
Factors related to mothers' milk composition after preterm delivery

THESE : MEDECINE SPECIALISEE — ANNEE 2014

MOTS CLEFS : Allaitement maternel, prématurité, alimentation maternelle, pasteurisation,
composition du lait, variabilité

INTITULE ET ADRESSE :

UNIVERSITE DE LORRAINE

Faculté de Médecine de Nancy

9, avenue de la Forét de Haye

54505 VANDOEUVRE LES NANCY Cedex




	Avertissement

	Page de titre

	REMERCIEMENTS
	SERMENT
	TABLE DES MATIÈRES
	LISTE DES ABRÉVIATIONS
	I-Introduction
	1-Composition du lait maternel
	2-Impact sur la nutrition
	3-Propriétés biologiques
	4-Impact psychoaffectif
	5-Hypothèse de composition moyenne
	6-Enrichissement de l’alimentation et utilisation de « fortifiers »
	7-Variabilité de composition du lait
	8-Interrogation sur l’origine de la variabilité
	9-Conservation du lait et dons directs

	II-Etude clinique
	1-Objectifs de l’étude
	2-Matériel et méthode
	3 –Résultats
	4-Discussion
	5-Conclusion

	BIBLIOGRAPHIE
	ANNEXES
	RÉSUMÉ DE LA THÈSE

