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INTRODUCTION

La dénutrition se définit par un déficit d’appomegégétique, protéique, de macro-
nutriment (protides, lipides, glucides) ou de minwdgriment (vitamines, oligo-éléments),
résultant d’'un déseéquilibre entre les apports mommels et les besoins métaboliques de
'organisme (1). La dénutrition concerne 40 a 6@t patients des I'entrée en réanimation
(2)(3) et elle s’aggrave généralement durant I'eride du séjour en réanimation (4). Le
malade de réanimation est par définition un makgtesseé (5) et le stress métabolique de la
maladie aigué conduit a une dénutrition protéinogéteque par augmentation des besoins
meétaboliques et baisse de l'absorption digestivetteCdénutrition influence de maniere
négative le pronostic des patients (6)(7). En effes études cliniques menées ces dix
derniéres années dans les services de réanimationamtré qu’un déficit nutritionnel acquis
en réanimation est délétére pour le devenir climidas patients, cela se manifestant par une
augmentation des complications infectieuses (8)adhurée de la ventilation mécanique (9),
d'un retard de cicatrisation (4), d'une augmentatide la durée de séjour (6) et, par

conséquent, des codts hospitaliers (10).

Il a donc été proposé d’augmenter les apports étigups a des valeurs supra-
physiologiques pour couvrir les besoins des patidetréanimation et ainsi prévenir le risque
de dénutrition. Malheureusement, la sur-nutritish elle aussi néfaste et est associée a des
complications qui lui sont propres : augmentaties domplications infectieuses (11)(12)(13),
des complications hépatiques (11), de la duréeedélation mécanique (11)(12), de la durée
de séjour en réanimation et a I'hépital (11) etlalenortalité (13). Ainsi, ces résultats ont

incité les sociétés européennes et américaines iateddes recommandations



(14)(15)(16)(17) visant a prévenir aussi bien laudétion que la surnutrition. Les sociétés
savantes concernant la nutrition recommandent laidtmation de 20 a 25 kcal/kg/j en phase
aigué post-agressive et de 25 a 30 kcal/kg/j ersepluge réhabilitation (15). Les groupes
d’experts nationaux et internationaux (14)(15)(18)(18) recommandent la mise en place
précoce, c'est-a-dire dans les 48H suivant l'adonssen réanimation, d’'un support
nutritionnel entéral, apres stabilisation hémodyiome du patient et la nutrition parentérale
ne doit étre proposée que si la cible énergétigest pas atteinte dans les sept jours suivant
'admission en réanimation. Cette période de septsjest sensée correspondre au passage

d’'une phase hypercatabolique initiale a une phasetdur au métabolisme physiologique.

Mais si la volonté d’assurer un support nutritidnmgtimal fait désormais partie des
pratigues courantes, la réalité du terrain rendbgctif souvent difficile. En effet, durant le
stade aigu de l'agression (72 a 96H apres I'adomgsidésigné dans la littérature anglo-
saxonne comme '« ebb-phase », les nutriments asliméa ne peuvent pas étre efficacement
métabolisés en énergie. A ce stade aigu, succeglétape de stabilisation métabolique, la
« flow-phase », qui permet une utilisation optimdés nutriments administrés (19). De ce
fait, durant la phase aigué de I'agression, leepatest donc plus a risque de sous-nutrition
gue de sur-nutrition. De plus, la dépense énenggtidu patient en réanimation dépend
également de I'apparition de complications (infeasi, fievre, reprise chirurgicale...) et des
différents traitements recus (amines, sédationtilaéon mécanique...). La nutrition entérale
exclusive reste la méthode privilégiée pour noded patients de réanimation (15)(20)(21),
mais elle est régulierement associée a un défieitgétique (22)(23). La mise en place d’'une
nutrition parentérale de complément pourrait petmaet’optimiser la prise en charge
nutritionnelle en prévenant la survenue du dééoiergétique précoce. Mais le moment ou il
faut initier ce support nutritionnel combiné restibattu. Déterminer les besoins

protéinoénergétiques du patient en réanimationdest crucial pour une prise en charge
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optimale. Plus de 200 méthodes d’évaluation desihesaloriques sont rapportés dans la
littérature. Si la calorimétrie indirecte semblaeéta plus précise, son application en
réanimation est difficile et nécessite des matespleciaux a colt élevé (24)(25). De plus, de
nombreuses circonstances en réanimation sont gidespde biaiser les mesures obtenues
par calorimétrie indirecte et une étude a montre 481 % des patients intubés et ventilés en
réanimation médicale n’avaient pas les criteresuisegpour réaliser des mesures
calorimétriques fiables (26). C’est pourquoi difétes formules prédictives ont été
proposeées. L’équation de Harris et Benedict (21d), mprmet d’estimer le métabolisme de
base en intégrant comme variables I'age, la tetlle sexe, peut étre utilisée et ajustée selon
des coefficients de correction pour tenir compts fecteurs de stress, d’agression, de
maladie. Diverses autres formules sont proposdegjiee la méthode de Fick et I'équation de
Frankenfield (26)(28). Cette derniére prend en denlp ventilation-minute, la dose de
dobutamine, la température et la présence d'unsétatique (28). Bien que ces formules
soient une alternative a la calorimétrie indirecédles sous-estiment ou sur-estiment
régulierement les besoins réels des patients E2Bgffet, il a été démontré que la corrélation
entre les méthodes reste médiocre (26)(29)(30¥Bag sont donc pas fiables en réanimation
(32). A T'heure actuelle, il n'y a aucune formubsologique simple qui permette de
diagnostiquer une mauvaise évolution du statutitrartnel des patients de réanimation et
donc de décider d’'une intervention spécifique tglle I'initiation d’'une nutrition parentérale

de complément par exemple, afin de réajuster aexixrles prescriptions nutritionnelles.

L’objectif de notre étude était d’évaluer le ragpaée urinaire sur créatinine urinaire,
comme marqueur biologique d’'une mauvaise évolutierstatut nutritionnel en réanimation.
Ce rapport biologique a été comparé aux bilangffgences : les pertes azotées et la perte de

masse maigre musculaire mesurée par I'impédancencétrporelle bioélectrique. L’'objectif



secondaire était d’évaluer les valeurs pronostigieese rapport pour le devenir des patients

de réanimation.



MATERIELS ET METHODES

Descriptif de I'étude

Il s’agit d'une étude observationnelle, monocenteigmenée au CHU de Nantes, au
sein du service de réanimation chirurgicale de tédH®ieu, sur une période de 6 mois. La
réanimation chirurgicale, comprenant 14 lits dagoas ventilés et 3 lits d’'USC, accueille
essentiellement des polytraumatisés et traumatisésiens aprés la phase initiale de
déchoquage, et des patients en post-opératoire hiteirgie digestive, urologique et
orthopédique. Dans cette étude observationnellgrdéocole de nutrition artificielle était
celui utilisé en pratique quotidienne dans le senét la balance azotée était habituellement
mesurée chez les patients les plus séveres. @etterche non interventionnelle nécessitait la

recherche de non opposition des patients a l'atibs de leurs données meédicales.

Population

Les criteres d’inclusion étaient : tout patient gitadisé en réanimation chirurgicale,
guelqu’en soit le motif, pour une durée supposeiseure a 72H et recevant une nutrition
entérale. Les criteres de non inclusion étaienpé®nts ayant une contre-indication a la voie
entérale totale et les patients ayant une insuffsaénale chronique ou aigué a I'admission

en réanimation.

Protocole de nutrition



Dans l'étude, la nutrition entérale était instaudans les vingt-quatre premieres
heures suivant I'admission en réanimation, d’emlal@éedébit cible maximal (25 kcal/kg/j),
sans mesure des résidus gastriques. La nutritid@rad@ prescrite était du Nutrison®
isocalorique (1 mi=1 kcal), administrée par unedsonaso-gastrique siliconée de calibre 14-

F, dont le positionnement gastrique était vérifié gadiographie.

Si la nutrition entérale couvrait moins de 50 % dbgectifs caloriques prescrits au
cinquiéme jour (intolérance digestive), une nudriti parentérale complémentaire était
introduite. Celle-ci était du Périkabiven® (1440 mB0O0 kcal), administrée sur un cathéter

central.

Bilans biologiques

Les apports azotés étaient aisément évalués a garla teneur en protéines de la
solution de nutrition et du volume administré, puis tous les patients inclus dans I'étude
étaient totalement sous nutrition assistée, emtéetlou parentérale. La nutrition entérale
apportait 40 g de protéines par litre de Nutrisas@alorique et la nutrition parentérale 34 g
de protéines pour 1440 ml de Périkabiven®. Les dppaizotés étaient rapportés au poids

idéal théorique des patients en Kg et exprimés @ gyotéine par Kg.

Chez I'hnomme, les pertes azotées sont essentigitaimeaires (90%) et fécales (9%),
le reste étant des pertes insensibles. L'azotet éminée a 85% sous forme d’urée,
'estimation des pertes azotées était donc réahspartir de I'urée urinaire des 24H par la
formule de Lee et Hartley (33) : [ urée urinairenfo¥/24H) x 0,06 x 1,2 ]/ 2,14 ; le facteur
0,06 est utilisé pour convertir les mmol en gramiméacteur 1,2 pour tenir compte des pertes

azotées non ureiques, et le facteur 2,14 pour tompte de la masse de l'azote dans la



molécule d’urée. Les pertes azotées étaient expareg g de protéine, sachant qu’'un gramme
d’azote est égal a 6,25 grammes de protéines. Deetae facon, les pertes azotées étaient

rapportées au poids idéal théorique des patiengest exprimées en g de protéine par Kg.

Le bilan azoté représente la différence entre dpmirpertes azotées quotidiens. Il est
exprimé en g de protéine par Kg. Positif, il trddun état anabolique, négatif, un état

catabolique.

Le rapport urée urinaire sur créatinine urinaigetétalisé a partir de I'urée urinaire et

de la créatinine urinaire recueillies sur les wides 24H, exprimées en mmol par 24H.

Définitions

Selon les recommandations de I’American Thoracici€dp (ATS), les pneumonies
nosocomiales sont des infections acquises apresadi8iMoins d’hospitalisation et pour les
pneumopathies acquises sous ventilation mécanigpis 48H au moins de ventilation
meécanique. Les criteres de pneumonies nosocongdle® PAVM étaient définis par la
présence d'une nouvelle opacité pulmonaire surathographie thoracique associée a au
moins deux des criteres suivants : fievre > 38.20@ypothermie < 36 °C, hyperleucocytose
> 10000/mm3 ou leucopénie < 5000/mm3 ou aspiratiendotrachéales purulentes. Le
diagnostic était validé par la présence d’'un exabatériologique positif. Les prélevements
bactériologiques étaient effectués soit par préiwre distal protégeé, soit par lavage broncho-

alvéolaire réalisé sous controle fibroscopique.(34)

La défaillance d'organe se définit par une anomdliexpression d'un parametre
clinique ou biologique de cet organe. Dans I'étude,défaillances d’organes étaient définies

comme : défaillance rénale (diurese inférieure3andl/kg/min pendant 24H ou créatinine de



base multipliée par 3), défaillance myocardiquedén Cardiaque mesuré inférieur a 2
L/min/kg), défaillance hépatique (TP inférieur &4@t bilirubine supérieure a 50 mmol/L),
défaillance respiratoire (Syndrome de Détresse iRgespe Aigu défini par un infiltrat

radiologique bilatéral, une hypoxémie (PaO2/FiOrieur a 200) et une PAPO inférieure a
18 mmHg en cas de monitorage hémodynamique ouabsdhce d’argument clinique pour

une insuffisance cardiaque gauche).

La formule de calcul du poids idéal théorique sdlorentz (35) est pour les hommes
50 + 0.91 (taille en cm -152.4) ; pour les femm&s%4+ 0.91 (taille en cm -152.4). La taille
en cm, est estimée par la distance talon-genou JB&®n la formule de Chumlea (36) : chez
’lhomme, taille en cm = 64,19 — 0,04 x age (année®)03 x DTG (cm) ; chez la femme,

taille en cm = 84,88 — 0,24 x age (années) + 1,B3 & (cm).

De maniére arbitraire, les patients ayant une maew@olution du bilan nutritionnel
ont été définis par une valeur du rapport uréeainénsur créatinine urinaire inférieure a la
médiane observée (50% des patients ont ainsi didisdeomme ayant une mauvaise
évolution du bilan nutritionnel et 50% comme ayamie bonne évolution du bilan

nutritionnel).

Recueil des données

Le recueil des données comprenait : I'age, le séxenotif d’hospitalisation en
réanimation, le score IGS 2, la taille en cm, ledpadéal théorique ; a J1, J3 et J6 : le poids
en Kg mesuré a l'aide du méme systeme de peséeu(liialance), le périmétre brachial,
mesuré a l'aide d’'un ruban gradué en cm, sur ls b@ dominant a demi-fléchi, a mi-

distance entre I'acromion et I'olécrane (seuil d@mutrition pour la femme < 19 cm et pour
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’homme < 24 cm), I'épaisseur du pli cutané, ré@aldans les mémes conditions que sus-
citées, a l'aide d’'un compas de Harpenden (adip@n@taleurs normales comprises entre 12
et 13 mm chez 'homme et 16 et 17 mm chez la femrhe¥} données concernant la
composition corporelle était recueillies a I'aide lthnalyseur d'impédancemétrie corporelle
bioélectrique Quadscan 4000® a quatre électrodédsant une fréequence de 50 kHz. Les
électrodes autocollantes étaient disposées deuba gace dorsale de la main droite et deux
sur la face dorsale du pied droit, séparées pan.3Aprés avoir enregistré I'age, le sexe, la
taille (cm), le poids, un logiciel intégré donnaite évaluation de la masse grasse (Kg), la
masse maigre (Kg), masse cellulaire corporelle (Kgs données biologiques étaient d’'une
part plasmatiques : albumine (g/L), préalbumindgCRP (mg/L), phosphore (mmol/L),
urée (umol/L), créatinine (mmol/24H) et d’autretparinaires : urée (mmol/24H), créatinine
(mmol/24H). Etaient ensuite calculés selon les fde® sus-citées I'azote urinaire (g
protéine/Kg/j), le bilan azoté (g protéine/Kg) et dapport urée urinaire (mmol/24H) sur
créatinine urinaire (mmol/24H) ; le nombre total cEories administrées par la nutrition
entérale et/ou parentérale ; la durée de ventilati@canique, les défaillances d’organes

(oui/non), les pneumonies nosocomiales (oui/n@npdrtalité en réanimation (oui/non).

Critére principal

Le critere principal de I'’étude était le rapporé@urinaire sur créatinine urinaire a J6.

La corrélation de ce rapport avec le bilan azaé étudiée.

Criteres secondaires
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Les criteres secondaires étaient de corréler Iporapurée urinaire sur créatinine
urinaire a la perte de masse musculaire mesurée I'papédancemétrie corporelle
bioélectrique. Le pouvoir pronostic du rapport utgmaire sur créatinine urinaire pour le

devenir des patients était également étudié.

Analyse statistique

Les variables continues ont été exprimées en mediak-75%) ou moyenne +/-
déviation standard et les variables qualitativepriexées en effectif (%). Un test de
Kolmogorov-Smirnov était utilisé pour vérifier lamnalité des variables. Les tests;deou
de Fisher étaient utilisés pour les variables tptales, alors que le test de Student était utilisé
pour les variables quantitatives normales, et & de Mann-Whitney pour les variables
guantitatives ne suivant pas une loi normale. Liaétation entre le rapport urée urinaire sur
créatinine urinaire et le bilan azoté était étugi@e un test de Pearson. L’évolution dans le
temps des éléments du bilan nutritionnel étaitiétughar une ANOVA a mesures répétées.
Les données ont été analysées a l'aide du logs& version 9.2 (SAS Institute Inc, Cary,

North Carolina).
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RESULTATS

Population

Les caractéristiques démographiques sont rappatttdesle Tableau 1. Sur la période
étudiée, 40 patients ont été inclus dans l'analysge médian était de 55 ans (27-65). Les
motifs d’hospitalisation en réanimation étaient résentés par 10 sepsis (25%), 23
traumatismes (57.5%), 5 suites de chirurgie (12.%%)2 autres (5%). A l'entrée en
réanimation, le score IGS 2 médian était de 415(P9%t la clairance de la créatinine de 128.3
ml/min (106.9-164.2). A I'admission en réanimati¢a poids mesuré médian était de 71 Kg
(67-82) et I'Indice de Masse Corporelle médian de42(22.3-30.1). La masse maigre
médiane mesurée par I'impédancemétrie corporetiéléitrique, n'a été réalisé que chez 10

patients ; la valeur médiane était de 60.3 (45.8)64

Nutrition en réanimation

La nutrition en réanimation est rapportée sur lgufé 1. Dans les vingt-quatre
premieres heures suivant I'admission en réanimatlanquantité moyenne de calories
apportées par la nutrition entérale aux 40 patigmius dans I'étude, était de 623 Kcal/j et au
sixieme jour de 1114 Kcal/j. Rappelons, que I'obferalorigue moyen a J1 et a J6 était de
1825 Kcallj. A I'entrée, aucun patient n’a recurdgrition parentérale de complément et a J6,

3 patients (7.5%) en bénéficiaient.
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Evolution du statut nutritionnel en réanimation

L’évolution du statut nutritionnel en réanimatiost eapportée dans le Tableau 2. Dées
'admission, les marqueurs biologiques de I'étatritiannel étaient inférieurs aux valeurs
normales : albuminémie médiane a 24.2 g/L (20.B)28valeur normale 40-51,2 g/L) et
préalbuminémie médiane a 0.14 g/L (0.09-0.17) (walormale 0.22-0.39 g/L), avec une

CRP meédiane a 151.1 mg/L (103.5-244.4) (valeur ater@-5 mg/L).

L’état nutritionnel des patients restait stable ssamélioration durant la premiére
semaine en réanimation, avec une albuminémie médiai6 a 21.6 g/L (17.8-26.3) et une
pré-albuminémie médiane a J6 & 0.13 g/L (0.09-0d®)r une CRP médiane a 121.1 mg/L

(65.3-237.2).

De J1 a J6, le poids médian augmentait de 71 Keg@a 76 Kg (68-90)p<0.05),
ainsi que le périmetre brachial médian de 28 cm3@5a 30 cm (27-31)p&0.05), le pli
cutané tricipital médian de 20 cm (25-30) a 22 d5-28) p>0.05) et la masse maigre
médiane mesurée par I'impédancemétrie corporetiéléitrique, de 60.3 Kg (45.3-64.6) a

69.7 Kg (53.9-65.5)p<0.01).

Critére principal

Des le premier jour de I'étude, le bilan azotétatagatif a -0.44 g de protéine/Kg. Les
patients sont restés hypercataboliques pendasidgsurs d’observation : avec a J3 un bilan

azoté a -0.125 g de protéine/Kg et a J6 a -0g0&8 protéine/Kgp<0.01 entre J1 et J6).

Le rapport urée urinaire sur créatinine urinairediaé, quant a lui, augmentait de J1 a J6: a

J1[25.3 (17.3-30.9)], & J3 [28.9 (22.8-37.5)] 86442.7 (36.2-53.3pk0.01)]. Il existe une
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corrélation négative entre le bilan azoté a Jé eapport urée urinaire sur créatinine urinaire a

J6 (Rho de Spearman = - 0.4%8-;0.0075) (Figure 2).

La cinétique de I'état nutritionnel était estimée [a différence du bilan azoté J6-J3 et
la différence du rapport urée urinaire sur créaénirinaire J6-J3. Il existe une corrélation
négative entre le bilan azoté et le rapport uréeaire sur créatinine urinaire entre J6 et J3

(Rho de Spearman = - 0.45¢= 0.0103) (Figure 3).

Criteres secondaires

Il existe une corrélation positive entre le rappo#e urinaire sur créatinine urinaire et

la mesure de la masse maigre entre J6 et J3 (RBpateman = 0.6680= 0.0207) (Figure 4)

Analyse exploratoire

Puisqu’il existe une corrélation entre le rappagdeuurinaire sur créatinine urinaire et
le bilan azoté, nous avons fait 'hypothése queragport, reflet de I'évolution du statut
nutritionnel en réanimation, était corrélé au daveles patients. Il a donc été choisi de
prendre le rapport J6-J3, qui pourrait nous aitdepratique clinique a instaurer une nutrition
parentérale de complément. La comparaison desnpati@ec un rapport inférieur au chiffre
médian, c'est-a-dire, ceux ayant un statut nutmiid qui se dégrade, a ceux qui ont un rapport
supérieur a ce chiffre médian, donc qui s’amélibau point de vue nutritionnel, est donné
au Tableau 3. Aucune différence n’a été mise edeéne, en ce qui concerne le nombre de
défaillance d’organepE0.37), la durée de la ventilation mécaniqpe0(89), le taux de

pneumonies nosocomialgs=0.77) et le taux de mortalitg£0.25).
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DISCUSSION

Dans ce travail, malgré un protocole de nutritioteeale « agressif » initié des J1, a
dose maximale et sans mesure des résidus gasirigeeapports nutritionnels totaux sont
restés inférieurs aux recommandations internated@ans les vingt-quatre premieres heures
suivant l'admission en réanimation, aucun patierd mecu les apports caloriques
recommandés et au sixieme jour, seulement 26 (Ga%¢Y0. A I'analyse des marqueurs
anthropomeétriques et biologiques, on constate wat de dénutrition dées l'entrée en
réanimation, albouminémie médiane a 24.2 g/L (2B.BRet préalbuminémie médiane a 0.14
g/L (0.09-0.17), avec une tendance a l'exces pa@ahd@C meédian a 25.4 (22.3-30.1),
correspondant a un surpoids. Ce profil reflete Haertendance générale de la population
occidentale, ingérant de grandes quantités d'alismetucidolipidiques aux dépens des
protéines favorisant I'excés pondéral. La dénarmitiinitiale observée peut aussi étre
expliquée par le délai d’inclusion dans I'étude (@émiéres heures), les patients étant déja
dans la phase d’agression de réanimation. Au atesssix premiers jours, I'état nutritionnel
des patients s’est stabilisé, avec a J6, une allmie médiane a 21.6 g/L (17.8-26.3) et une
préalbuminémie médiane a 0.13 g/L (0.09-0.16). gmantation du poids, du périmétre
brachial et du pli cutané tricipital s’expliquaiequant a eux, par I'’hyperhydratation et/ou la
rétention hydro-sodée, généralement de mise petagmemiere semaine (19). Le suivi des
guantités de nutrition assistée administrées par §tait correctement effectué par I'équipe
infirmiére, mais durant I'analyse, aucune mesure lokesoins nutritionnels et protéiques, en
particulier par la calorimétrie indirecte ou pars l[éormules de calcul de la dépense

énergétique, n'a été réalisée, afin d’adapter lgsods caloriques. Le dosage de l'urée
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urinaire pour le calcul du bilan azoté n'a pas pt&s en compte pour modifier les

prescriptions nutritionnelles.

Ce travail retrouve une corrélation négative elgtrailan azoté a J6 et le rapport urée urinaire
sur créatinine urinaire a J6 (Rho de Spearman.4730,p= 0.0075) (Figure 2) comme prévu.
En effet, rappelons que I'urée urinaire fait padiela formule d’estimation des pertes azotées
(33). De méme, il existe une corrélation positimére le rapport urée urinaire sur créatinine
urinaire et la mesure de la masse maigre entret J8 @ar I'impédancemétrie corporelle
bioélectrique (Rho de Spearman = 0.668;0.0207) (Figure 4). Notons, que I'urée urinaire
et la créatinine urinaire sont deux marqueurs biglees reflétant le catabolisme musculaire.
La corrélation dans les deux cas est faible, siggpht sans doute par les variations de la
fonction rénale en réanimation, entrainant par équnent des variations de l'urée urinaire et

de la créatinine urinaire, indépendamment de l'@satitionnel.

Longtemps considéré comme un traitement acceskmitederriére les assistances
circulatoires ou respiratoires, la protection neate ou la suppléance rénale, la nutrition
figure aujourd’hui parmi les traitements de premidigne, appliguée a tout patient en
réanimation. La nutrition artificielle a actuellenmtepour ambition de restaurer la fonction
d’'organes, prévenir les défaillances viscéralesdutes les réponses immunitaires et
inflammatoires de la phase aigué et limiter lesstrexydatif (37). Lorsque le tube digestif est
fonctionnel, les sociétés savantes concernanttf&ion recommandent I'initiation précoce de
nutrition entérale (17)(20)(16). En effet, la ntibm entérale offre des avantages par rapport a
la nutrition parentérale : elle est plus physiodpgi, contribue a maintenir la trophicité
intestinale et est associée a une diminution dyueésde complications infectieuses chez les
patients de réanimation en comparaison avec latinatparentérale (38)(39). Mais sa mise

en pratiqgue optimale en réanimation n’est pas togjaisée (40)(41)(42)(43). Le retard de la
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mise en route et les raisons dinterrompre la thaotri entérale en réanimation sont
nombreuses : examens radiologiques ou endoscopigaet® chirurgical, problemes
meécaniques (obstruction ou mauvais positionnement lad sonde naso-gastrique) ou
intolérance digestive, survenant chez 46% desrgataimentés en entéral (43). Il existe une
inadéquation majeure entre les recommandationsapgerts caloriques prescrits et les
apports réellement délivrés aux patients (44). Detuxles, I'une conduite au Canada (22) et
lautre en Grande-Bretagne (23), ont respectivernemntré que seulement 52 et 56 % des
calories prescrites étaient apportées par voieraatéDes études récentes ont observé une
corrélation entre le déficit énergétigue durant gdhase aigué et l'augmentation des
complications lors du séjour en réanimation (8)(44)23). Une étude rétrospective de 295
malades de réanimation met en évidence un risqueattalité multiplié par 2,43 chez les
malades recevant moins de 60% des apports énargetrgcommandés durant la premiéere
semaine (46). L'étude de Villet et al, réaliséezch8 patients de réanimation chirurgicale, a
mis en évidence que le déficit énergétigue mesuré semaine aprés l'admission en
réanimation était corrélé avec le taux global dengiacations (p=0.048), notamment
infectieuses (p=0.005) (8). Ces résultats ontétdirmé par une autre étude menée chez 50
patients de réanimation chez lesquels il a été emsévidence une corrélation entre
'augmentation du déficit énergétique et la fréqueedes complications, dont le syndrome de
détresse respiratoire de l'adulte, I'insuffisanéaale, le recours a la chirurgie et la survenue
d’escarres (45). Le fait que la cible énergétiqoé sarement atteinte chez les patients
recevant une nutrition entérale exclusive (40)@48)(entraine I'apparition progressive de
déficits nutritionnels. Le déficit énergétique aiosmulé ne peut plus étre compensé dans les
suites du séjour en réanimation et est associéeaugmentation de la morbi-mortalité des
patients en réanimation (8)(45). Il est donc impotrtde diagnostiquer précocément les

patients nécessitant une nutrition parentéraleodgpt&ment.
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En réanimation, la nutrition parentérale exclugseindiquée pour les patients qui ne tolérent
pas et/ou ont des contre-indications a la nutrieotérale. Le manque de précaution, ainsi
gu’un suivi nutritionnel et glycémique insuffisaoit favorisé 'émergence de complications
infectieuses et meétaboliques. La méta-analyse dig Bb al (47) regroupant 11 études
comparant la nutrition entérale a la nutrition pdgeale exclusive, indique pour la premiére
fois un bénéfice a la nutrition parentérale toteterme de mortalité (p= 0.04). Le bénéfice
de la nutrition parentérale était encore plus irtgrlorsqu’étaient pris en compte les essais
comparant l'utilisation de la nutrition parentérarclusive précoce a la nutrition entérale
retardée (p=0.006). Cette méta-analyse confirmnegitrésultats de méta-analyses précédentes
(20)(39)(48) indiquant que la nutrition parentéralest pas associée a une surmortalité, en

dépit d'une augmentation du nombre d’infections.

L’ensemble des résultats va dans le sens d’'unéiontparentérale complémentaire dans le
but d'optimiser la nutrition entérale lorsque cetterniére n’assure pas une couverture
satisfaisante des besoins énergétiques. L'intévtntiel de compléter la nutrition entérale
avec une nutrition parentérale a été suggéré métute indiquant une corrélation entre une
balance énergétique négative et I'augmentationcdesplications en réanimation (8). Les
patients recevant une nutrition entérale et uneitimnt parentérale combinée avaient des
apports caloriques significativement plus élevés(@kcal/j) que les patients recevant une
nutrition entérale seule (1365 kcal/j ; p<0.00@ans une autre étude menée chez 49 patients
de réanimation, dénutris, sous ventilation mécayitpupréalbuminémie moyenne augmentait
significativement apres deux semaines de traitenpamt nutrition entérale et nutrition
parentérale combinées (p<0.05) alors qu'il n'étaté aucune amélioration chez les patients
recevant une nutrition entérale ou parentéralees@d). Fait nouveau, une étude randomisée
contrdlée bicentrique suisse de 2013, enrdlantp@@®nts (50) a montré pour la premiére fois

le bénéfice clinique de I'association d’'une nubritientérale et parentérale chez les patients de
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réanimation dénutris a J6, diagnostiqués par cafdrie indirecte, en diminuant le taux de
complications infectieuses nosocomiales. Cetteetincite a promouvoir une utilisation plus
large de la nutrition parentérale chez le patientéanimation qui reste en bilan azoté négatif

apres la phase aigué post-agressive.

Cette approche ne garantit toutefois pas la couredes besoins caloriques et peut aussi au
contraire, induire une sur-nutrition tout aussiéti&le qu’'une sous-nutrition. Une autre
problématique est le moment ou il faut initier egort nutritionnel combiné. Il est donc
essentiel de dépister précocément et facilementpdgents présentant une dénutrition
excessive en réanimation, malgré l'assistance timutrielle recommandée, afin d’optimiser
les apports énergétiques au cas par cas et ne pgawmtex de nutrition parentérale
systématiguement a tous les patients. L'évaluatbrie suivi de I'état nutritionnel est
recommandé de maniére systématique chez les patiemtanimation (51) reposant sur : des
mesures anthropométriques, simples, peu codtedsesneinvasives : la taille, le poids,
permettant de calculer I'lndex de Masse Corpor@MC = poids / taille 2) interprété selon
les valeurs de référence (4) ; des mesures bialegigalbumine, pré-albumine interprétées
en fonction de I'état inflammatoire ou infectieurdiqué par la valeur de la C-réactive
protéine sérique (52). L'évaluation de I'état niidrinel et son suivi en réanimation sont
difficiles, en raison des modifications de la comifion corporelle et du milieu intérieur
(inflation hydro-sodée) et d’un syndrome inflamnigtomajeur, consécutifs a lI'agression
(53). Il n’existe pas actuellement de méthode singblprécise réalisable en pratique clinique
courante. Chaque marqueur nutritionnel pris isolmeanque de sensibilité et de spécificité

(54).

S’il existe une certaine hétérogénéité des patiemteganimation, il existe sur le plan

~

meétabolique, un tableau commun lié a l'agressioverge Celle-ci est responsable d'un

20



syndrome de réponse inflammatoire systémique (SIR&)a une réponse cytokinique,
hormonale et neuroendocrine, ayant pour objectifetkstribuer les priorités au profit du
maintien de I'équilibre hémodynamique, du systemmunitaire et du processus cicatriciel.
La réponse métabolique a l'agression s’accompagneedaugmentation du turnover
protéigue avec une protéolyse accrue et une syntpexéique diminuée. Ce catabolisme
protéique est activé par des cytokines pro-inflatoimas (TNFe, IL-1, IL-6) et par des
hormones secrétées suite a l'agression (cortisahécolamines, glucagon) (19). Un des
reflets de ces changements métaboliques est umeeat@tion des pertes azotées urinaires,
estimées par la formule de Lee et Hartley (33)uéibsant a une balance azotée négative (55),
signant ainsi la diminution de la réserve protéiquesculaire du patient. En effet, une longue
hospitalisation dans un service de réanimation gibnde fagon quasi-inéluctable a une
atrophie musculaire. Streat et al (56) ont idedtifes pertes de protéines chez ces patients, de
'ordre de 1,5 Kg ou 12,5 % de la masse protéiquearps entier, sur une période de 10
jours. Chez des patients traumatisés craniens, Mankl (57) ont observé une perte de
protéines totales de 1,6 Kg sur 21 jours. De mé@wteide de Francois et al (58) ont montré
gu’au décours d’'un poytraumatisme sévere, I'orgaaiperd environ 2 g/Kg/j de protéines la
premiére semaine et jusqu’'a 1,20 g les semainesrges de protéines. Ces études ont
démontré que 66% de ces pertes de protéines pliemémn muscle squelettiqgue. Cela a un
impact considérable en réanimation, puisque lacpdet masse musculaire squelettique, se
traduit d’un point de vue clinique, par une diminatde la force musculaire, ayant pour

résultat la ventilation mécanique prolongée (59).

La dénutrition est donc caractérisée par une pdeemasse musculaire, secondaire a
I'hypercatabolisme protéique. Cette perte de masssulaire est une conséquence directe du

déficit protéino-énergétique (60), qui est fortemmamssocié a la morbimortalité en

réanimation. Les moyens de suivi de I'état nutnitiel en réanimation se sont donc
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concentrés sur les déficits protéiques, plus qudesudéficits en glucides ou en lipides. La
mesure de la dépense énergétique de repos pamestioe permet d’estimer indirectement
cet hypercatabolisme protéique. Néanmoins, ellstrpas réalisable dans certaines situations
(FiO2 > 60%, ventilation non invasive) (61). Unr@umoyen d’estimer cet hypercatabolisme
protéigue en réanimation, est la mesure du bilantéazeflet de I'état protéique global de
'organisme. Il ne permet pas, stricto sensus, mégier I'état nutritionnel mais reste une
mesure incontournable en thérapeutique nutritidensbur suivre l'efficacité d’'un support
nutritionnel et pour adapter les apports aux besepecifiques d’'un patient. Le bilan azoté
représente la difféerence entre les apports et ledep azotées quotidiens. A [I'état
physiologique, chez I'adulte, ce bilan est équdiloar les flux de synthese et de dégradation
sont égaux. En regle générale, un bilan azotéipasiiete un état anabolique, tandis qu’un
bilan négatif indique un état catabolique. L’'appadoté peut étre déterminé facilement
lorsque le malade est totalement sous nutritionstégs entérale et/ou parentérale. Chez
’homme, les pertes azotées sont essentiellemearditgs (90%) et fécales (9%) ; le reste se
situant au niveau de la peau et d'autres terrgo{pertes insensibles). L'azote est éliminé
essentiellement sous forme d'urée, représentantmeypenne 85% des pertes urinaires.
L’estimation des pertes azotées peut donc étresééah partir de I'urée urinaire des 24H (33),
méthode la plus souvent employée car simple etcpéteuse. |l existe cependant certaines
limites au bilan azoté : limites techniques, rekyeirfait des urines des 24H et limites

meétaboliques, rétention azotée non protéique, nomlors de l'insuffisance rénale.

Mais malgré ces limites, le bilan azoté constitue,critére objectif et précoce en pratique

courante de l'efficacité nutritionnelle de I'adajpda des apports.

Un autre marqueur biochimique simple permettanwvaliger la masse musculaire est la

créatininurie. La créatinine provient de la tramsfation non-enzymatique de la créatine

22



contenue presque exclusivement dans le tissu maiszuLa créatininurie des 24H est donc

un reflet fidéle de la masse musculaire catabolg@gour. Comme beaucoup de paramétre
biochimique, celui-ci ne doit pas étre pris isol@m®ans cette étude, le rapport urée urinaire
sur créatinine urinaire, facile a réaliser et &al@r en clinique quotidienne, reflétant la masse
musculaire catabolisée, a été comparé au bilaté adewez des patients de réanimation. Ce
travail retrouve une corrélation négative entrbilan azoté a J6 et le rapport urée urinaire sur
créatinine urinaire a J6. Ce résultat suggere guadport urée urinaire sur créatinine urinaire,

plus simple de realisation que le bilan azoté, gourétre utilisé pour estimer I'état

nutritionnel des patients en réanimation.

Une autre technique de mesure permettant le sénnilier de I'évolution de la masse
musculaire est l'estimation de la masse maigre panpédancemétrie corporelle
bioélectrique : la diminution de la masse maigmgnerait 'augmentation du catabolisme
musculaire. Une étude prospective américaine a néonhez 33 patients de réanimation,
médicaux et chirurgicaux, ventilés mécaniquemeum, lgs modifications de la masse maigre
mesurée guotidiennement par impédancemétrie cdipdrieélectrique étaient corrélées aux
apports énergétiques et protéiques (62). Des apporténergie et en protéines adaptés
permettaient de stabiliser la masse maigre. Ursedtanadienne prospective réalisée chez 45
patients médicaux et chirurgicaux de réanimatid),(@entilés mécaniquement et recevant
une nutrition artificielle pendant 7 jours, rapgolé maintien de la masse maigre mesurée par
impédancemétrie corporelle bioélectrique. Ainsi, $eivi de la masse maigre par
'impédancemétrie corporelle bioélectrique pourmdtmettre, en optimisant les apports et le
suivi nutritionnels, de limiter la perte de massesnulaire des patients de réanimation. En
raison de sa simplicité, de sa reproductibilitédet son faible codt, I'impédancemétrie
corporelle bioélectrique parait séduisante, maigpedancemeétrie corporelle bioélectrique a

donné lieu a de nombreux travaux dont les résukats contradictoires (64)(65). Cette
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technique n’estime directement que le volume d'&ztal et les équations établies pour
calculer la masse maigre ne semblent pas fiables tlus les malades (65). Il est bien établi
gu'une des limites principales de [I'évaluation da tomposition corporelle par

limpédancemétrie corporelle bioélectrique est &iation des compartiments hydriques en
rapport avec les mouvements de fluides intra eaedllulaire (66)(67). En effet, la méthode
de mesure repose sur le principe que la résis@ecique (ou impédance) qu’opposent les
tissus au passage d'un courant alternatif, variefogtion de leur composition hydro-

électriqgue. L’agression a pour consequence des fitatibbns rapides et importantes des
compartiment hydriques, dont le but est de maint@nvolémie et la perfusion tissulaire. La
retention hydro-sodée est la conséquence dalbésati rénales hormonales et
hémodynamiques. La constitution d’'un troisieme esgctpeut s’ajouter encore a ces
perturbations. Le poids d’'un patient séveremenitnti@isé ou infecté, peut ainsi rapidement

augmenter de 5 a 10 Kgs (68).

Dans cette étude, les valeurs de I'impédancemétiporelle bioélectrique n'ont pu étre
exploitées que sur 10 patients, en raison de \&@laberrantes (eau intra et extra cellulaire
négative par exemple) sur les 30 autres patiems.résultats vont a I'encontre des autres
marqueurs biologiques du statut nutritionnel ennirdéation. En effet, la masse maigre
estimée augmentait de 9.4 Kg de I'admission alesigi jour, ce qui est en opposition avec
les mesures biologiques objectives du bilan azdtéles données de la littérature.
L'impédancemétrie corporelle bioélectrique ne pdrdumnc pas une mesure fiable pour suivre

I'’évolution de I'état nutritionnel en réanimation.

Ce travail présente plusieurs limites. La cohoiéstnque de 40 patients, d’ou la faible

puissance de I'étude. La principale limite estilishtion de ce rapport urée urinaire sur
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créatinine urinaire pour estimer I'état nutritiohibez les patients a risque d’altération de la
fonction rénale. La proportion de patients de néation admis avec ou développant une
insuffisance rénale aigué au cours du séjour, \d&i® a 60% dans la littérature, et 5 a 10%

des patients de réanimation nécessitent le reéolgpuration extra-rénale (69)(70).

Enfin, étant donné, la faible puissance de nottelétle meilleur seuil du rapport urée
urinaire sur créatinine urinaire pour prédire leatér des patients, n'a pas pu étre réalisé par
une courbe ROC, mais arbitrairement fixé a sonfrehihédian, ce qui pourrait expliquer le

faible pouvoir pronostic de ce rapport sur le dévees patients.
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CONCLUSION

En conclusion, le rapport urée urinaire sur créadinrinaire est corrélé au bilan azoté
a J6 chez les patients en réanimation. Ce rapfamile a réaliser en pratique clinique
qguotidienne, pourrait devenir un nouveau marqudolopique du statut nutritionnel en
réanimation et permettre de dépister les patiendseptant une dénutrition excessive en
réanimation, afin d’ajuster les prescriptions riigtrinelles, a I'aide d’'une nutrition parentérale

de complément.
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Tableau 1 — Caractéristiques démographiques

Population

Nombre de patients 40
Age, annéeanédiane (IQR) 55 (27-65)
SexeN (%)

Homme 27 (67.5)

Femme 13 (32.5)
Motif d’hospitalisation en réanimatioil(%o)

Sepsis 10 (25)

Traumatisme 23 (57.5)

Chirurgie 5 (12.5)

Autre 2 (5)
Score IGS 2 a I'entrée en réanimatiorédiane (IQR) 41 (29-51)

Fonction rénale a I'entrée en réanimatiam&diane (IQR)

Etat nutritionnel & I'entrée en réanimationtfigdiane (IQR)
Clinique
Poids mesuré (Kgs)
IMC (Kg/m2)
Périmétre brachial (cm)
Pli cutané tricipital (cm)

Paraclinique
Impédancemétrie***
Masse grasse (Kg)
Masse maigre (KQ)
Masse corporelle cellddiKg)

Biologie
Albumine (g/L)
Préalbumine (g/L)
CRP (mg/L)
Phosphore (mmol/L)
Urée sanguine (mmol/L)
Créatinine sanguine (jl/lxjo
Urée urinaire (mmol/24H)
Créatinine urinaire (mrdH)

Azote urinaire (g protéine/Kg/j)

Bilan azoté (g protéine/Kg)

128.3 (106.9-164.2)

71 (67-82)
25.4 (22.3-30.1)
28 (25-30)

20 (15-26)

12.9 (8.5-14.8)
60.3 (45.3-64.6)
35.7 (23.9-37.9)

24.2 (20.7-28.5)
0.14 (0.09-0.17)
151.1 (103.5-244.4)
0.78 (0.51-1.04)
4.7 (3.5-7.7)
66 (55-94)
282.2 (131.4-395.1)
9.6 (6.8-16.1)

0.81

-0.44

*Calcul de la clairance de la créatinine selomlarfule de Cockroft et Gault

**Délai d’inclusion dans les 48 heures aprés I'aslsion

***mpédancemérie corporelle bioélectrique réalisée 10 patients
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Tableau 2 — Evolution de I'état nutritionnel en réanimation

J1 N=40 J3 N=40 J6 N=40 Valeur
p

Poids (Kgs)médiane (IQR) 71 (67-82) 74 (69-89) 76 (68-90) 0.03
Périmetre brachial (cminédiane (IQR) 28 (25-30) 28 (25-30) 30 (27-31) 0.05
Pli cutané tricipital (cm)médiane (IQR) 20 (25-30) 20 (15-26) 22 (15-28) NS
Impédancemétrie ‘médiane (IQR)

Masse grasse (Kg) 12.9 (8.5-14.8) 7.2 (6.8-14.8) 10.2 (9-15.3) NS

Masse maigre (Kg) 60.3 (45.3-64.6) 71.7 (53.7-68.2) 69.7 (53.9-65.5) 0.03

Masse cellulaire corporelle (Kg) 35.7 (23.9-37.9) 35.7 (30.9-35.4) 47.2 (30.5-45.3) 0.02

Biologie, médiane (IQR)

Albumine (g/L)

Préalbumine (g/L)

CRP (mg/L)

Phosphore (mmol/L)

Urée sanguine (mmol/L)
Créatinine sanguine (umol/L)
Urée urinaire (mmol/24H)
Créatinine urinaire (mmol/24H)

Azote urinaire (g protéine/Kg/j)

Bilan azoté (g protéine/Kg)

Rapport urée urinaire / créatinine
urinaire,médiane (IQR)

24.2 (20.7-28.5)
0.14 (0.09-0.17)
151.1 (103.5-244.4)
0.78 (0.51-1.04)
4.7 (3.5-7.7)
66 (55-94)
282.2 (131.4-395.1)
9.6 (6.8-16.1)

0.81

-0.44

25.3 (17.3-30.9)

21.8 (19.1-24.4)
0.10 (0.07-0.12)
147.3 (90.4-220.3)
0.76 (0.64-1.01)
5.2 (3-8.3)
58 (51-73)
358.1 (222.4-522.1)
10.9 (7.5-14.5)

0.87

-0.125

28.9 (22.8-37.5)

21.6(17.8-26.3) NS
0.13(0.09-0.16) NS
121.1(65.3-237.2) NS

1.10 (1.01-1.17)  0.03
7.1 (5.1-8.9) NS
57 (47-72) NS
508.5 (322.8-601.7)  <0.05
11.9 (6.9-13.9)  <0.05
1.12
-0.093 <0.01
42.7 (36.2-53.3)  <0.01

*Impédancemétrie corporelle bioélectrique réal@éel0 patients
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Tableau 3 — Comparaison des patients selon la vatian du rapport urée

créatinine urinaire J6-J3

Variation du rapport urée urinaire sur N=19 N=21 Valeur
créatinine urinaire J6-J3 20,3< > 20,3 p
Défaillance d’organe\ (%) 10 (52) 14 (66) 0.37

Durée de la ventilation mécanique, jourgdiane (IQR) 11 (5-20)
Pneumonie nosocomiall, (%) 10 (52)

Mortalité, N (%) 3 (16)

10 (6-16)  0.89
12 (57) 0.77

1 (5) 0.25
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Figure 1 — Nutrition en réanimation
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Figure 2 — Corrélation entre le bilan azoté et leapport urée urinaire sur
créatinine urinaire a J6
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Figure 3 — Corrélation entre le bilan azoté et leapport urée urinaire sur
créatinine urinaire entre J6 et J3
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Figure 4 — Corrélation entre le rapport urée urinaire sur créatinine
urinaire et la masse maigre entre J6 et J3
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NOM : PENGAM PRENOM : Florence

Titre de These: Evaluation du rapport urée urinaire sur créatinine
urinaire, comme marqueur biologique du statut nutrtionnel en
réanimation : étude pilote
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RESUME

La dénutrition est fréquente et assoaiéae aggravation du pronostic chez les patients
de réanimation. Une balance énergétique négatigenawe le catabolisme de stress et est
associée a une augmentation de la morbi-mortdliéé nutrition entérale est le support
nutritionnel recommandé chez les patients de réatiom mais elle est souvent insuffisante
pour couvrir les besoins nutritionnels. A I'heurtuelle, il N’y a aucune formule biologique
simple qui permette de diagnostiquer une mauvasguion du statut nutritionnel des
patients en réanimation. Cette étude a évaluéplgora urée urinaire sur créatinine urinaire
comme marqueur biologique du statut nutritionnetéamimation, comparé au bilan azoté de
référence. Ce travail retrouve une corrélation tiéggaentre le rapport urée urinaire sur
créatinine urinaire et le bilan azoté a J6 (Rhé&pdearman = -0.473p=0.0075). Ce rapport,
facile a réaliser en pratique clinique quotidienpeurrait permettre de dépister les patients
présentant une dénutrition excessive en réanimatadfin d'ajuster les prescriptions

nutritionnelles, a I'aide d’une nutrition parentérde complément.
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