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Résume

Introduction : Les données sur I’age gestationnel (AG) a la naissance sont essentielles dans la
recherche en santé périnatale et en santé du nourrisson, mais elles ne figurent pas toujours
dans les bases de données administratives. Nous avons donc élaboré et validé un modele
de prédiction de I’AG pour les naissances simples a des fins d’études épidémiologiques.

Méthodologie : La dérivation de ’AG estimé a été calculée sur la base d’un échantillon
de 130 328 nouveau-nés ayant vu le jour dans les hopitaux de I’Ontario entre 2007 et 2009,
au moyen d’une analyse de régression linéaire, avec plusieurs caractéristiques maternelles
et infantiles comme variables prédictives (indépendantes). Le modele a été validé sur un
autre échantillon, de 130 329 nouveau-nés.

Résultats : La capacité discriminative du modele linéaire selon le sexe et le poids a la naissance
du nouveau-né était d’'une approximation raisonnable pour les enfants nés avant la 37¢
semaine de gestation (r* = 0,67; intervalle de confiance (IC) a 95 % : 0,65 a 0,68), mais pas
pour les naissances a terme (37 a 42 semaines; r*» = 0,12; IC a 95 % : 0,12 a 0,13).
L’ajout de caractéristiques maternelles et infantiles supplémentaires n’a pas amélioré la
discrimination du modele.

Conclusion : 11 est possible d’obtenir une estimation correcte de I’age gestationnel a la
naissance des enfants nés avant 37 semaines de gestation a ’aide de données localement
disponibles sur le poids a la naissance et le sexe.

Mots-clés : dge gestationnel, naissance, nouveau-né, santé du nourrisson, dérivation,
validation, prédiction, ensembles de données administratives, Ontario

Introduction
tératogeénes®**. LUAG est également néces-

La gestation commence au moment de la
conception et se termine a la naissance,
mais on la calcule généralement a partir du
premier jour des dernieres menstruations.
L'dge gestationnel (AG) est un prédicteur
important de la morbidité et de la mortalité
périnatales’; il revét une importance dans
la datation en vue du dépistage génétique
prénatal’® et de la détermination du moment
de l'exposition du feetus a des agents

saire pour déterminer correctement si un
nouveau-né est petit ou gros pour son AG,
tant pour la pratique clinique que pour la
recherche en épidémiologie’.

Dans les pays ou les soins prénataux et
maternels sont rares, la collecte de données
statistiques de base sur les nouveau-nés
peut étre entravée par un manque
d’information sur I'AG. Dans les pays

industrialisés, il arrive souvent que I'AG
ne soit pas enregistré dans les bases de
données administratives sur la santé**. Au
Canada, comme tous les résidents perma-
nents recoivent leurs soins de santé dans
le cadre d’un régime universel, dont les
soins prénataux et périnataux et les soins
aux nouveau-nés, une base de données
administratives, la Base de données sur les
congés des patients de I'Institut canadien
d’information sur la santé (BDCP de I'ICIS),
est reconnue comme une excellente source
pour obtenir des estimations de population
a des fins de recherche périnatale®’; toute-
fois, avant I’exercice 2002-2003, la BDCP de
I'ICIS ne recueillait pas de données sur I’AG
a la naissance en Ontario®, ce qui pourrait
poser des probléemes dans certaines recherches
sur les issues périnatales.

Cette étude vise I’élaboration et la validation
d’un modele de prédiction de I’AG pour les
naissances simples qu’on puisse employer
a des fins d’études épidémiologiques.

Méthodologie
Plan d’étude général

Nous avons utilisé une méthode analytique
de dérivation-validation pour estimer '’AG
a partir de données périnatales facilement
accessibles. Nous avons réalisé une vaste
étude en population générale de tous les
nouveau-nés issus d’une grossesse unique
et nés dans les hopitaux de I’Ontario en
2007-2008 ou 2008-2009, période durant
laquelle ’AG a la naissance a été systéma-
tiquement enregistré dans la BDCP de I'ICIS.
La cohorte de dérivation était composée
d’un échantillon aléatoire de la moitié des
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naissances vivantes survenues au cours
de la méme période. Cette cohorte a servi
a créer un modele prédictif fondé sur des
caractéristiques infantiles. La cohorte de
validation était formée de I’autre moitié des
naissances et a servi a évaluer la capacité
du modele de dérivation a la naissance a
prédire I’AG. Des études de simulation ont
montré que la validation par échantillons
fractionnés constitue une approche adaptée
lorsque la taille de I’échantillon total est
tres grande, ce qui est le cas de notre étude
(n = 260 657)°.

Nous avons exclu de notre échantillon toutes
les mortinaissances et les naissances mul-
tiples. Afin de réduire I'influence des pos-
sibles erreurs de données et observations
aberrantes, nous avons également exclu
les catégories suivantes : les nouveau-nés
venus au monde a 23 semaines completes
de gestation ou moins et ceux nés a 43
semaines completes de gestation ou davan-
tage; les nouveau-nés dont la combinaison
du poids a la naissance et de I'’AG était peu
probable sur le plan clinique’; ceux dont
le séjour a I’hdpital a duré plus de 90 jours;
ceux dont I'AG, le poids a la naissance
ou le sexe n’étaient pas enregistrés; les
enfants nés de meres agées de moins de 16
ans ou de plus de 50 ans au moment de
I’accouchement. Ont également été rejetées
les observations aberrantes extrémes de
la distribution du poids a la naissance, c’est
a dire les valeurs présentant un écart supérieur
a deux fois ou plus l'intervalle interquartile™.

Variables

En Ontario, I’AG est estimé en grande partie
au moyen de la datation par échographie
en début de grossesse. Depuis 2002, les
services d’archives médicales des hopitaux
enregistrent ’AG selon la meilleure inter-
prétation que fait le médecin traitant de
I'ensemble des données cliniques qui figurent
habituellement dans le dossier prénatal'3.
De plus, le sexe du nouveau né et son poids
précis a la naissance sont enregistrés dans
la BDCP de I'ICIS™. Nous avons déterminé
les anomalies congénitales et les maladies de
la prématurité selon les codes CIM-10-CA™
inscrits dans les 25 champs de diagnostic
des dossiers médicaux (tableau 1).

Analyse statistique

La dérivation de I’estimation de I’AG s’est
déroulée en deux étapes®. A I'aide de la
cohorte de dérivation, nous avons effectué
une série d’analyses de régression linéaire
et utilisé 1’age gestationnel (en nombre de
semaines complétées) comme variable
dépendante et plusieurs variables choisies
a priori comme variables indépendantes
(tableau 2).

Nous avons d’abord modélisé I'’AG en utilisant
une fonction spline cubique restreinte du
poids a la naissance avec quatre degrés de
liberté!”. Nous avons ajouté au modele de
base le sexe du nouveau-né, les anomalies
congénitales et chromosomiques ainsi que
les maladies de la prématurité (syndrome de
détresse respiratoire, leucomalacie cérébrale
néonatale ou hémorragie intraventriculaire,
rétinopathie de la prématurité et entérocolite
nécrosante). Les détails de ces variables sont
présentés dans le tableau 2.

Nous avons créé des modeles prédictifs
en multipliant les coefficients de chaque
variable indépendante dans les modéles de
dérivation par les valeurs spécifiques qui
constituent le profil de chaque individu
dans la cohorte de validation. Nous avons
mis a I’épreuve chaque modele prédictif en
utilisant I’AG réel de la cohorte de valida-
tion comme variable dépendante et I'AG
estimé comme variable indépendante, les
AG étant arrondis au nombre de semaines
completes le plus proche. Pour mesurer
la discrimination du modele, nous avons
calculé le coefficient de détermination (%)
et son intervalle de confiance (IC) a 95 %.
Les modeéles ont été validés pour la totalité
de la cohorte de naissances et stratifiés
selon le sexe du nouveau-né et selon le
moment de la naissance (AG inférieur a
37 semaines et AG égal ou supérieur a 37
semaines). LAG réel et ’AG estimé ont été
représentés graphiquement selon leurs distri-
butions de fréquence respectives (figure 1).

Nous avons généré graphiquement le taux
de vrais positifs du modele dérivé (c.-a-d.
la proportion de nouveau-nés dont I'’AG réel
correspond a ’AG dérivé, dont ’AG réel varie
d’une semaine par rapport a '’AG dérivé ou

dont I’AG réel varie de deux semaines par
rapport a ’AG dérivé) sur I’axe des ordon-
nées et ’AG estimé sur I’axe des abscisses
(figure 2).

Toutes les analyses ont été réalisées a I’aide
du logiciel SAS (version 9.1, SAS Institute
Inc., Cary, Caroline du Nord, Etats-Unis).

Résultats

Il'y avait 281 406 dossiers de nouveau-nés en
2007-2008 et 2008-2009. Une fois exclues les
mortinaissances, les naissances multiples et
les observations aberrantes évidentes (7,4 %),
notre ensemble de données contenait 260 657
dossiers de naissances simples. Les caractéri-
stiques infantiles de la cohorte de dérivation
et celles de la cohorte de validation étaient
similaires (tableau 2).

Le modele optimal comprenait une fonction
spline cubique restreinte du poids a la nais-
sance, exprimé en kilogrammes, ainsi que
le sexe du nouveau-né. Le coefficient de
détermination (r*) pour ce modele prédic-
tif était de 0,44 (IC a 95 % : 0,43 a 0,45).
Lajout au modeéle d’une anomalie congé-
nitale ou chromosomique ou de maladies
de la prématurité, ou encore la stratification
selon le sexe du nouveau-né, n’ont eu aucune
incidence appréciable sur le coefficient de
détermination (tableau 3).

Lorsque les données ont été stratifiées selon
le moment de la naissance, la capacité
discriminative du modele s’est révélée fai-
ble pour les enfants nés a terme (37 a 42
semaines; > = 0,12; ICa95 % : 0,12 a 0,13),
mais bien meilleure pour les naissances
avant terme (24 a 36 semaines; * = 0,67;
ICa9s5 % : 0,65 a 0,68) (tableau 3). L'ajout
de caractéristiques au modele des enfants
nés avant terme, comme 1’admission dans
une unité néonatale de soins intensifs, la
durée d’hospitalisation du nouveau-né, la
prééclampsie maternelle ou hypertension
gestationnelle et le mode d’accouchement,
n’a pas amélioré le coefficient de détermi-
nation (données non présentées).

Jusqu’a environ 36 semaines de gestation, la
concordance était élevée dans les courbes

Classification statistique internationale des maladies et des problemes de santé connexes, dixieme révision, améliorations canadiennes.
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TABLEAU 1

Codes CIM-10-CA utilisés pour déterminer les anomalies congénitales, les maladies de la
prématurité, les naissances multiples et les mortinaissances dans I’étude portant sur les
nouveau-nés vivants issus d’une grossesse unique, Ontario, 2007 a 2009

Variable BDCP de I'ICIS CIM-10-CA
source du dossier
Toute anomalie congénitale ou chromosomique Nourrisson Q00-Q99
Maladies de la prématurité Nourrisson
Entérocolite nécrosante P77
Syndrome de détresse respiratoire P22
Leucomalacie cérébrale néonatale ou hémorragie P91.2, P52
intraventriculaire néonatale
Rétinopathie de la prématurité H35.1
Grossesse multiple Nourrisson Q89.4, 738.3-738.8
Grossesse multiple Mere 030, 031, 737.2-737.7,
738.3-738.8, 737.9.0
Mort intra-utérine Nourrisson P95
Mort intra-utérine Mere 036.4,737.1,737.4, 737.7

Abréviations : BDCP de I'ICIS, Base de données sur les congés des patients de I'Institut canadien d’information sur la santé;
CIM-10-CA, Classification statistique internationale des maladies et des problemes de santé connexes, dixieme révision,

améliorations canadiennes.

TABLEAU 2

Caractéristiques des nouveau-nés vivants issus d’une grossesse unique dans la cohorte de

dérivation (n = 130 328) et dans la cohorte de validation (n = 130 329), Ontario, 2007 a 2009

Caractéristiques du nouveau-né

Cohorte de dérivation,

n (%)

Cohorte de validation,
n (%)

Sexe masculin
Age gestationnel 3 la naissance

A terme, 37 a 42 semaines

Avant terme, 24 a 36 semaines

Bien avant terme, 24 a 27 semaines
Poids moyen 2 la naissance + E-T, grammes
Poids a la naissance®

<2500 grammes

>2 500 grammes
Anomalies congénitales ou chromosomiques®
Maladies de la prématuritéde

Syndrome de détresse respiratoire

Leucomalacie cérébrale néonatale ou
hémorragie intraventriculaire néonatale

Rétinopathie de la prématurité

Entérocolite nécrosante

66 551 (51,06)

122723 (94,16)
7 605 (5,84)
187 (0,14)
3392 + 531

5715 (4,39)
124 613 (95,61)

5655 (4,34)

7 587 (5,82)

7 474 (5,73)

206 (0,16)

111 (0,09)
62 (0,05)

66 898 (51,33)

122 760 (94,19)
7 569 (5,81)
206 (0,16)
3392 + 532

5797 (4,45)
124 532 (95,55)
5677 (4,36)
7771 (5,96)

7 681 (5,89)

207 (0,16)

112 (0,09)
62 (0,05)

Abréviations : CIM-10-CA, Classification statistique internationale des maladies et des problémes de santé connexes, dixieme
révision, améliorations canadiennes; n, taille de I'échantillon; E-T, écart type.

al’age gestationnel moyen (+ E-T) a la naissance dans ce groupe était de 39,2 (+ 1,14) semaines.
b’4ge gestationnel moyen (+ E-T) a la naissance dans ce groupe était de 39,2 (+ 1,15) semaines.

“Le poids moyen  la naissance (+ E-T) était de 3 392 + 531 grammes dans la cohorte de dérivation et de 3 392 + 532 grammes dans

la cohorte de validation.

4Anomalies congénitales ou chromosomiques et maladies de la prématurité déterminées en fonction des codes CIM-10-CA tirés des

dossiers d’hospitalisation.

¢De nombreux nouveau-nés pouvaient étre atteints de plus d’'une maladie de la prématurité. C'est pourquoi le total des pourcentages

n’est pas égal a 100.
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de distribution de I’AG réel par rapport a I'AG
dérivée, apres quoi c’est une discordance
marquée qui s’observait (figure 1). Dans le
cas des naissances a terme, I’AG prédit ne
permettait pas d’estimer correctement I’age
réel, particulierement a 39 semaines, moment
le plus fréquent de naissance (figure 1).

Le modele de ’AG qui comprenait le sexe et
le poids a la naissance du nouveau-né a eu
une valeur prédictive positive de 34 % a 28
+ 1 semaine, de 67 % a 28 + 2 semaines,
de 47 % a 32 £+ 1 semaine, de 74 % a 32
+ 2 semaines, de 60 % a 37 = 1 semaine
et de 85 % a 37 * 2 semaines de gestation
(figure 2).

Nous avons répété la validation en utilisant
I’ensemble des données plutot que les don-
nées de validation initiales seulement et les
résultats sont demeurés les mémes (données
non présentées).

Analyse

Dans notre vaste étude de dérivation-valida-
tion portant sur une large population, le poids
a la naissance et le sexe du nouveau-né pris
ensemble ont permis d’obtenir une estima-
tion correcte de '’AG chez les enfants nés
avant 37 semaines de gestation, mais pas
chez les enfants nés a terme.

Lajout de caractéristiques maternelles et
infantiles supplémentaires n’a pas amélioré
le coefficient de détermination de notre
modele chez les enfants nés avant terme.
D’autres chercheurs ont obtenu des résultats
semblables lorsqu’ils ont élaboré des courbes
de poids a la naissance'.

Un modele restreint fondé sur le poids a la
naissance et le sexe du nouveau-né com-
porte certains avantages, en ce sens que les
deux variables sont saisies et enregistrées
dans pratiquement tous les établissements
cliniques, ceux des pays pauvres comme
ceux des pays riches, en plus d’étre inscrites
dans de vastes ensembles de données
administratives alors que I’AG n’y est pas
disponible. 1l convient de souligner que le
poids a la naissance et le sexe du nouveau-
né sont les deux variables principalement
utilisées pour déterminer les valeurs de
référence du poids a la naissance qui serviront
a établir ’AG pour une population'®'*?, Par




FIGURE 1
Comparaison entre I’age gestationnel prédit en fonction du sexe et du poids a la naissance du nouveau-né (ligne pleine) et I’age gestationnel
réel a la naissance (ligne pointillée), données de validation (n = 130 329)
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FIGURE 2
Concordance entre I’age gestationnel dérivé et I’dge gestationnel réel des nouveau-nés vivants issus d’une grossesse unique en Ontario,
de 2007-2008 a 2008-2009. Les courbes représentent le pourcentage de nouveau-nés dont I’age gestationnel réel est le méme que I’age
destationnel dérivé (en bas), ou varie de +1 semaine (milieu) et de + 2 semaines (en haut)
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TABLEAU 3
Capacité discriminative d’'un modele créé d’apres la cohorte de dérivation a prédire
I’age gestationnel a la naissance connu dans la cohorte de validation®

Coefficient de
Groupe Variables du modéle détermination, r?
(IC 295 %)®
Total (n = 130 329) Poids a la naissance et sexe 0,44 (0,43 4 0,45)

Poids a la naissance, sexe, anomalies congé-

0,45 (0,44 a 0,46)

nitales ou chromosomiques et maladies de la

prématuritéc
Sexe

Masculin (n = 66 898) Poids a la naissance

Poids a la naissance, anomalies congénitales ou

0,46 (0,44 a 0,47)
0,47 (0,45 a 0,48)

chromosomiques et maladies de la prématuritéc

Féminin (n = 63 431) Poids a la naissance

Poids a la naissance, anomalies congénitales ou

0,43 (0,41 2 0,44)
0,44 (0,42 2 0,45)

chromosomiques et maladies de la prématuritéc

Terme de naissance

A terme, 37 4 42 semaines
(n =122 760)

Poids a la naissance, sexe, anomalies congé-

Poids a la naissance et sexe

0,12 (0,122 0,13)

0,13 (0,122 0,13)

nitales ou chromosomiques et maladies de la

prématuritéc

Avant terme, 24 a 36
semaines
(n =7 569)

Poids a la naissance, sexe, anomalies congé-

Poids a la naissance et sexe

0,67 (0,65 a 0,68)

0,68 (0,67 a 0,70)

nitales ou chromosomiques et maladies de la

prématuritéc

Abréviations : CIM-10-CA, Classification statistique internationale des

révision, améliorations canadiennes; n, taille de I’échantillon.

[} his

ies et des pr s de santé cc s, dixieme

“Les cohortes sont composées de nouveau-nés vivants issus d’une grossesse unique en Ontario en 2007-2008 et 2008-2009.

"Le poids a la naissance est modélisé selon une fonction spline cubique restreinte avec quatre degrés de liberté.

Syndrome de détresse respiratoire, leucomalacie cérébrale ou hémorragie périventriculaire néonatales, rétinopathie de la

prématurité, entérocolite nécrosante, selon les codes CIM-10-CA.

conséquent, dans le cas ot I’AG est absent
des bases de données, nous recommandons
I'utilisation des données sur le poids a la
naissance et le sexe du nouveau-né pour
estimer 'AG, et les chiffres sur le poids a la
naissance obtenus localement pour construire
les graphiques d’AG, notamment le 50¢
percentile du poids a la naissance sexo-
spécifique observé a chaque semaine d’AG.
Les percentiles du poids a la naissance
inférieurs (5¢, 10°) et supérieurs (90¢, 95°)
pourraient également servir a exprimer la
variabilité biologique de I’AG a un poids de
naissance donné.

La faible corrélation que nous avons observée
entre 'AG et le poids a la naissance apres 36
semaines de gestation est digne de mention,
étant donné que 94 % des enfants issus d'une

grossesse unique naissent a terme. La faible
prédiction de ’AG a terme est due essen-
tiellement a la grande variabilité du poids
a la naissance a mesure que I'AG aug-
mente. Par exemple, un graphique récent
de poids a la naissance pour les nouveau-
nés canadiens de sexe masculin indiquait
une différence d’au moins 1 100 grammes
entre le 10° et le 90° percentile du poids
a la naissance entre 37 et 41 semaines
de gestation®. Cette derniere donnée
témoigne de la grande variabilité du poids
a la naissance dans l'intervalle « normal ».
La meilleure prédiction de '’AG au cours
des semaines de gestation précédentes
témoigne d’'une moins grande variabilité
biologique. De plus, la pente du poids a la
naissance est plus linéaire et plus forte aux
AG inférieurs qu’a I'AG a terme®.
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Limites

Cette étude comporte des limites. Premiere-
ment, NOUS NOUS sommes appuyés sur les
codes CIM-10-CA contenus dans une base
de données administratives dans laquelle les
mesures des nouveau-nés n’ont pas été
effectuées aux fins de I’étude. Deuxiemement,
comme nous n’avons inclus que les enfants
vivants issus d’une grossesse unique, notre
approche pourrait ne pas s’appliquer aux
grossesses multiples. Malheureusement, les
courbes pour une population des poids a
la naissance applicables aux naissances
multiples demeurent peu nombreuses?-2.
Troisiemement, la base de données ne conte-
nait pas d’information sur d’autres facteurs
associés a la durée de gestation et au poids
du nouveau-né comme I’origine ethnique des
parents, ’anthropométrie maternelle ou les
comportements liés a la santé durant la
grossesse, facteurs qui pourraient servir a
I’élaboration de graphiques spécifiques des
poids a la naissance*?*. L'inclusion de ces
facteurs améliorerait certainement notre
modele prédictif**?°. Quatriemement, nous
avons fondé nos analyses sur ’estimation
clinique de I'’AG (qui s’effectue généralement
au moyen d’une échographie de datation
en début de grossesse), qui, on le sait, differe
de I'estimation basée sur la date des dernieres
regles'>!3. Cette derniere mesure surestime les
taux de naissance avant terme et apres terme
et présente des distributions bimodales de
poids a la naissance entre 28 et 34 semaines
de gestation?**>*"*, Reproduire notre méthode
de validation en utilisant cette estimation
comme référence pourrait appauvrir sa capa-
cité de prédiction. Enfin, nous devons souligner
que nos modeles n’ont pas été congus pour
estimer ’AG de nouveau-nés en particulier.

En conclusion, a défaut de données sur 'AG
réel, il est possible d’estimer raisonnablement
I’AG des nouveau-nés a I’échelle d'une popu-
lation comme variable continue jusqu’a 36
semaines de gestation a l’aide du sexe et du
poids a la naissance, et quoiqu'une incertitude
importante soit inévitable, méme apres la
prise en compte d’autres prédicteurs de I'AG.
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