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Résumé

La grossesse est un état naturel qui demande des adaptations physiologiques, anatomiques et
biologiques importantes de 1’organisme maternel. Cependant, cet état physiologique peut
s’accompagner de graves risques pour la santé, et peut contribuer a la survenue de
complications telles que I’hypertension artérielle qui est la plus fréquente au cours de la
grossesse et représente I’une des causes majeurs de morbidité et mortalité materno-feetal dans
le monde entier. Notre étude a pour objectif d’évaluer I’impact de 1’hypertension sur les
parametres biochimiques tels que 'urée, la créatinine, I’acide urique, les transaminases, la
protéinurie, la glycémie et ’hémogramme chez la femme enceinte. L’étude est réalisée sur
116 femmes dont 58 femmes enceintes hypertendues (34 % avec une pré-éclampsie et 66%
avec HTA gravidique) ayant une moyenne d’age de 29 ans et 58 femmes normo-tendues.
L’analyse des paramétres biochimiques des patientes hyper tendues a révéler une hyper
créatinémie chez 24.13% et une élevation des taux de certains paramétres du bilan rénal chez
les femmes enceintes hypertendues comparées aux femmes témoins saines et la fréquence de
la protéinurie de 24h ayant une teneur supérieure a 300mg/l/24h est égale a 36,20 %. Pour le
bilan hépatique, une augmentation des taux de TGO et TGP est notée chez respectivement
24.13% et 6,89 % de la population étudiée. Concernant le bilan glycémique, 18 femmes
enceintes presentent une hypoglycémie et 30 femmes ont une hyperglycémie. Enfin 50 % des
femmes hypertendues montrent une anémie modérée et 5,17 % possédent une anémie severe.

On note aussi que 15,51 % des femmes enceintes hypertendues ont une thrombopénie.

Mots clés : Grossesse, Hypertension artérielle, Pré-éclampsie, HTA gravidique, Parametres

biochimiques, Bilan rénal, Bilan hépatique.



Abstract

Pregnancy is a natural state that requires significant physiological, anatomical and biological
adaptations of the maternal organism. However, this physiological state can be accompanied
by serious health risks, and can contribute to the occurrence of complications such as arterial
hypertension which is most frequent during pregnancy and represents one of the major causes
of morbidity. and maternal-fetal mortality worldwide. Our study aims to evaluate the impact
of hypertension on biochemical parameters such as urea, creatinine, uric acid, transaminases,
proteinuria, glycemia and blood count in pregnant women. The study is carried out on 116
women, including 58 hypertensive pregnant women (34% with pre-eclampsia and 66% with
gravidic hypertension) with an average age of 29 years and 58 normotensive women. The
analysis of the biochemical parameters of the hyper tense patients revealed hyper creatinine in
24.13% and an increase in the levels of certain parameters of the renal assessment in the
hypertensive pregnant women compared to the healthy control women and the frequency of
the 24-hour proteinuria having a content greater than 300mg/l/24h is equal to 36.20%. For
liver function tests, an increase in TGO and TGP levels was noted in 24.13% and 6.89% of
the population studied, respectively. Regarding the glycemic balance, 18 pregnant women
have hypoglycemia and 30 women have hyperglycemia. Finally, 50% of hypertensive women
show moderate anemia and 5.17% have severe anemia. We also note that 15.51% of

hypertensive pregnant women have thrombocytopenia.

Keywords : Pregnancy, Arterial hypertension, Pre-eclampsia, Pregnancy hypertension,

Biochemical parameters, Kidney test, Hepatic test.
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Introduction

La grossesse est dans la majorité des cas, une situation physiologique de stress vasculaire
(placentation) et métabolique (insulino-résistance) permettant la croissance feetale
harmonieuse. Certaines femmes, pour des raisons multifactorielles, vont répondre
anormalement a ces mécanismes d’adaptation de la grossesse (Williams, 2003 ; Harskamp
et Zeeman, 2007). 11 s’en suit une dysfonction endothéliale maternelle généralisée, une
insulino-résistance et un placenta de plus en plus hypoperfusé avec des répercussions sur la
croissance feetale. L hypertension gestationnelle et la pré-éclampsie sont ainsi des traductions

cliniques tardives de cette dysfonction placentaire précoce (Kaaja et Greer, 2005).

L’hypertension artérielle représente un probleme fréquent pendant la grossesse (Gaudebout
et al., 2010). Elle constitue un facteur de risque majeur de mortalité pendant la grossesse, et
représente la troisieme cause de mortalité maternelle et la premiere cause de mortalité
périnatale (Cisse et al., 1995 ; Lansac et al., 1997).

Par ailleurs, la compréhension et la connaissance de 1’étiopathogénie de 1’hypertension
artérielle (HTA) permettrait de mettre en place des thérapies efficaces. En effet, plusieurs
facteurs de risques semblent contribuer a la survenue de la HTA pendant la grossesse, tels que
le diabéte, l'obésité, I’dge, des causes métaboliques, alimentaires, médicamenteuses,
psychologiques, ainsi que des facteurs liés aux antéceédents familiaux et obstétriques (Iranz et
al., 2011).

Ces troubles hypertensifs peuvent modifier le seuil de certains paramétres du bilan
biochimique parmi lesquels nous retrouvons ceux du rénal (urée, créatinine, acide urique,
proteinurie des 24h), bilan hépatique (les transaminases TGP et TGO), du bilan glycémiques
et des parametres du bilan hématologique parmi lesquels on trouve ceux d’hémoglobine et de

plaquettes.

Voir que ces troubles hypertensifs chez la femme enceinte constituent un sujet trés débattu
puisqu’ils sont I'une des principales causes de morbidité et de mortalité maternelles et feetales
dans le monde entier et surtout en Algérie, notre objectif au cours de ce travail est de
déterminer la prévalence des pathologies d’HTA chez les femmes enceintes dans la wilaya
d’Ain Temouchent a travers le recensement des informations des patientes et dans un
deuxiéme temps d’évaluer leurs parameétres biochimiques recueillis au sein du laboratoire de
biochimie d’établissement Hospitalier- Specialisé mére et enfant de la wilaya d’Ain
Temouchent afin d’identifier et d’étudier les troubles métaboliques qui peuvent étre li€s a ces

complications, et comment I’hypertension artérielle va affecter sur la fonction des maternels.
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Synthése bibliographique Chapitre 1 : Grossesse

1. Grossesse
1.1. Définition

La grossesse est 1’état physiologique de la femme qui commence a la fécondation et se
termine a 1’accouchement, caractérisé par le développement d’un ou plusieurs embryons ou
feetus dans 1’utérus, avec des modifications anatomiques, physiologiques et psychologiques de
la mére, afin de préparer la naissance d’un nouveau-né viable (Derulle et Descamps, 2014).
La grossesse est un ensemble de phénomeénes physiologiques au cours des quels la
progéniture d'une femme se développe dans son utérus, depuis la fécondation jusqu'a
I’accouchement (Speroff et al., 2005). Cet ensemble de phénoménes commence avec la
fusion de l'ovocyte et du spermatozoide qui engendrera un zygote qui subira une série de
divisions cellulaires pour devenir embryon puis, feetus (Levallois, 2003). Chez I’espece
humaine, la grossesse dure environ 9 mois, répartis en 3 trimestres, soit environ 273 jours a
partir de la date de la fécondation. Mais les obstétriciens comptent souvent en semaines
d’aménorrhée (SA), ou en semaines d’absence de régles et le debut de la grossesse est alors

fixé au premier jour des dernieéres menstruations (Morin, 2002).

1.2. Phases de grossesse

1.2.1. Phase maternelle

La phase maternelle s’étend depuis la fécondation jusqu’a la 20éme semaine de gestation.
Cette phase est caractérisee par la mise en réserve des nutriments et de 1’énergie par
I’organisme maternel (Frenot et Vierling, 2001). Ces réserves seront transférées
ultérieurement au foetus apreés des ajustements métaboliques déterminés par les synthéses
hormonales ; la progestérone permet 1’élaboration du systéme hormonal feetal et les

cestrogeénes agissent sur le muscle utérin (Lepercq et al., 2007).
1.2.2. Phase feetale

La phase feetale s’étend de la 21eme a la 40éme semaine de la grossesse. C’est une phase de
développement. Le feetus utilise les réserves accumulées par la mere. Une augmentation
exponentielle du poids des annexes et du feetus est observée. Cette croissance, stimulée par les
hormones de la gestation, dépend de I’état nutritionnel maternel avant la conception et des
stocks accumulés au cours des premiers mois de la grossesse. Pendant toute la gestation, le
feetus regoit, a travers le placenta, un apport intraveineux continu de substrats énergétiques et
d’oxygeéne. Les nutriments recus couvrent les besoins relatifs & sa croissance et a son

métabolisme oxydatif (O’Rahilly et Muller, 2000).
4
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1.3. Développement de la grossesse

La grossesse dure 9 mois, divisés en 3 trimestres. Cependant, les obstétriciens comptent
souvent en semaines d’aménorrhée (SA), c'est-a-dire a partir du premier jour des derniéres
regles et sa durée étant de 39 semaines d’aménorrhée (Mecheri, 2002 ; Benmahieddine,

2013).

Tableau 1 : Développements de la grossesse selon les semaines

Trimestre Semaine Développements

0 Date des derniéres régles de la femme avant la date de la

conception.

2 La fécondation se produit.
L’ovule fécondé (zygote) commence a se développer en

une sphére creuse de cellules, appelée blastocyste.

3 Le blastocyste s’implante sur la paroi de 1’utérus.

Le sac amniotique commence a se former.

5 La région qui deviendra le cerveau et la moelle épiniére

(tube neural) commence a se développer.

6 Le cceur et les principaux vaisseaux sanguins se

développent. A ’échographie, on peut voir les battements

Premier trimestre

cardiaques.

7 Les ébauches des membres apparaissent.

9 Les os et les muscles se forment. Le visage et le cou se
développent.

Il est possible de détecter des ondes cérébrales.

Le squelette est formé. Les doigts des mains et des pieds

sont entierement formés.

10 Les reins commencent a fonctionner.

Les organes sont pratiqguement tous totalement formés.

Le feetus peut bouger et répondre aux stimulations tactiles
(lorsqu’on le stimule a travers ’abdomen de sa mere).

La femme a pris un peu de poids et ’abdomen s’est

Deuxiéme trimestre

légerement distendu.
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14 On peut identifier le sexe du feetus.

Le feetus peut entendre.

16 Les doigts du feetus peuvent saisir. Le foetus se déplace
plus énergiquement, et sa mere peut le sentir.

La graisse sous-cutanée du foetus commence a
s’accumuler. Des poils apparaissent sur la téte et la peau.

Cils et sourcils sont visibles.

20 Le placenta est totalement forme.

24 le foetus peut survivre en dehors de I'utérus.

La mére commence a prendre du poids plus rapidement.

25 Le feetus est actif et change souvent de position.
Les poumons continuent a se développer.
La téte du feetus se met en position d’accouchement.

En moyenne, le feetus mesure environ 50 cm et pése

Troisiéme trimestre

environ 3,5 kg. L’augmentation de I’abdomen de la

femme provoque la saillie de I’ombilic.

37-42 L’accouchement

1.4.  Diagnostique biologique de la grossesse

Le diagnostic biologique de la grossesse est fondé sur la mise en évidence de ’HCG. Un taux
supérieur ou €gal a 10 Ul permet d’affirmer 1’existence d’une grossesse.

Un test urinaire permet de faire un dépistage qualitatif des métabolites de la HCG (hormone
gonadotrophine chorionique) dans les urines aux 36-37eme jours. Alors que le test hormonal
assure un dosage qualitatif et quantitatif des B-hCG dans le sang dont la B la plus spécifique

est celle que les biologistes recherchent (Delevoy & Masson, 2009).

1.5. Modifications physiologique et métabolique au cours de la grossesse

Les modifications physiologiques de la grossesse permettent le développement et la
croissance du feetus, ainsi que I’adaptation de la mére a 1’état gravidique et la préparation a
I’accouchement (Descamps et al., 2000). 1l est donc important de connaitre ces modifications

physiologiques pour reconnaitre ce qui reléve du normal et de la pathologie, pour évaluer les
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répercussions potentielles de la grossesse sur la mére et le foetus en cas de pathologie

préexistante et, assurer un accompagnement pertinent (Cabrol et al., 2003).

1.5.1. Modification urinaire

Le débit plasmatique rénal et le débit de filtration glomérulaire augmentent, probablement de
fagon paralléle au débit cardiaque et reviennent a la normale aprés ’accouchement. Le seuil
rénal du glucose s’abaisse. C’est ainsi qu’on explique la glycosurie modérée de la grossesse.
Les uretéres présentent une hypotonie marquée maximale au huitiéeme mois de grossesse.
Cette hypotonie associée a une compression par 1’utérus gravide semble jouer un role dans
I’augmentation de la fréquence des infections urinaires en cours de grossesse. La compression
mécanique de la vessie conduit également a une réduction de la capacité vésicale (Lacroix,
2009).

1.5.2. Modification rénale

Durant la grossesse, les reins augmentent en taille et en poids. Afin de faire face a
'augmentation du débit sanguin, leur activité est augmentée. Du fait de I’augmentation du
débit sanguin, la quantité de sang filtrée par les reins augmente de 25 a 30 %. A partir du
deuxiéme trimestre de grossesse, par son action relaxante, la progestérone provoque la
dilatation des cavités rénales et urétérales. Ainsi, le risque d’infection est augmenté par la
stase urinaire Par ailleurs, la taille de 1’utérus qui grandissant de plus en plus, la vessie se
retrouve écrasée et diminue en volume ce qui donne des envies fréquentes d’uriner

(pollakiurie) (Azahaf, 2018).

1.5.3. Modification endocrinienne

C’est le systéme hormonal de la fonction de reproduction qui va présenter les modifications
les plus importantes telles que 1’apparition d’hormones spécifique a la grossesse comme
I’HCG, la lactogene placentaire humaine (HPL), I’cestriol ou I’augmentation des taux
d’hormones secrétées normalement en dehors de la grossesse comme la progestérone,
I’cestradiol, I’alpha foetoprotrine. D’autres systémes endocriniens vont aussi étre affectés,
mais dans une moindre mesure, comme les hormones thyroidiennes.

Apres ’accouchement, on observe une chute des stéroides placentaires et un maintien a des
taux élevés de la prolactine hypophysaire. La chute du taux de prolactine au cours du temps

est corrélée au nombre de tétées journalieres (Deffieux, 2011).
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1.5.4. Modification du systéme cardio-vasculaire

L’augmentation du volume sanguin circulant jusqu’a la 32°™semaine est notée ainsi que une
augmentation du volume plasmatique qui est supérieure a 1’augmentation de la masse des
globules rouges. Il en résulte une hémodilution et une anémie physiologique. Cette
hémodilution conduit aussi & une diminution de la viscosité et donc a une diminution des
résistances vasculaires au flux sanguin. Cette augmentation du volume circulant conduit a une
augmentation du débit cardiaque (+30 a 50 %).

En présence d'une hypertension le cceur travaille davantage pour envoyer le sang dans toutes
les artéres du corps. Au bout d'un certain temps, il devient moins performant et se fatigue.
Le besoin du cceur en oxygeéne devient plus important, c’est l'insuffisance cardiaque, donc

I’un des facteurs de risque cardiovasculaire est I’hypertension artérielle (Deffieux, 2011).
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2. Hypertension artérielle pendant la grossesse

2.1.  La pression artérielle chez la population

La pression artérielle ou tension artérielle mesure la pression exercée par le sang sur la paroi
des arteres. Elle est évaluee par deux valeurs. La premiére correspond a la pression maximale
au moment de la contraction du ceeur (contraction ventriculaire) qui est la pression systolique
(PAS) et la deuxieme correspond a la pression minimale au moment du relachement du cceur
(relachement ventriculaire) et qui est la pression diastolique (PAD). La pression artérielle est
mesurée en millimétre de mercure (mm Hg) et 1mm Hg est équivalant a 133,322 Pascals
(Cacciolati, 2012).

La pression artérielle normale chez un adulte est d’environ 120/80 mmHg. L hypertension
artérielle (HTA) dans la population générale est définie par des valeurs tensionnelles
supérieures ou égales a 140/90 mmHg (Bendrell, 2014).

L'hypertension arterielle est responsable de complications tres graves telles que les infarctus du
myocarde, les AVC et les néphropathies. Elle est considérée comme un probléeme de santé
publique mondial. Selon I'OMS, c¢’est I’'une des principales causes de mortalité précoce dans le
monde, a I’origine de prés de 8 millions de déceés par an, et ce probléme prend de I'ampleur.
En effet, on considere que le vieillissement de la population et I'urbanisation rapide
contribuent grandement a la prévalence accrue de I’hypertension dans les zones urbaines
(OMS, 2016).

Le pourcentage de personnes déclarées hypertendues dans le monde s’¢léve avec 1’age. De

cette facon, une personne sur dix est touchée vers 20 a 30 ans, alors qu’environ la moitié de la

population est concernée vers 50 ans. Ce pourcentage differe également selon le sexe de

I’individu (Figure N°1) (OMS, 2013).
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Figure N°1 : Pourcentage de la population hypertendue selon 1’age et le sexe dans le monde

(Equipe Médicale Hypertension Online, 2008).
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2.2. La pression artérielle pendant la grossesse
2.2.1. Variations importantes

La pression artérielle au cours d’une grossesse normale subit des variations importantes. Elle
diminue pendant la premiere moiti€é de la grossesse. Ce phénomeéne résulte d’une
vasodilatation artérielle supérieure a I’augmentation compensatoire du débit cardiaque
(Aumont, 2013) puis elle se stabilise au cours du second trimestre et atteint son nadir vers le
milieu de la grossesse. Enfin, elle augmente pendant la seconde moitié de la grossesse et
surtout au troisieme trimestre pour atteindre une pression artérielle égale ou supérieure a celle

observée avant la grossesse (Sentilhes et al., 2008).
2.2.2. Mesure de la pression artérielle

Pour realiser la mesure de la PA, la patiente doit étre au repos et dans un environnement
calme. Elle doit étre en position assise. La mesure se fait sur un bras nu a 1’aide d’un brassard
adapté a la taille du bras et positionné a la hauteur de la pointe du cceur. Elle ne doit pas
s’effectuer au cours d’une période postprandiale ou apres un effort physique ou une émotion,
et la patiente ne doit pas tenir de conversation lors de celle-ci (Sentilhes et al., 2008 ; Beillat
et Dreyfus, 2010).

La mesure de la pression artérielle de 24 heures (MAPA) doit étre envisagée en cas de
suspicion d’un effet dit de la blouse blanche. En effet, sa prévalence est de 30% chez les
femmes enceintes au troisiemes mois (Bellomo et al., 2000), et peut entrainer des traitements
ou des hospitalisations inutiles. De plus, 1’élévation de valeurs tensionnelles ambulatoires au
MAPA (> 135/85 mmHg diurne, ou > 125/80 mmHg sur 24 heures) a pu étre corrélée avec le
niveau de protéinurie, le retard de croissance in utero, le risque de prématurité ou de

césarienne (Peek et al., 1996).

2.3.  L’hypertension artérielle pendant la grossesse

L’hypertension artérielle représente la premic¢re cause de morbidité et mortalité périnatale.
Une HTA existe chez 5 & 10 % des femmes enceintes (Terlaud, 2009). Les complications
engendrées par cette HTA sont :

- Pour la mere, I’éclampsie et I’hématome rétroplacentaire.

- Pour le feetus, la souffrance chronique, source de retard de croissance, voire de mort in

utero.

10
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On parle d’une hypertension artérielle pendant la grossesse quand :

- la pression systolique est > 140 mmHg.

- la pression diastolique est > 90 mmHg.

Ces chiffres sont vérifiés a deux reprises au moins et éventuellement confirmés, en cas de
doute, par I’enregistrement Holter tensionnel. Une PAD > 110 mmHg impose une

hospitalisation (Terlaud, 2009).

2.4. Classification des hypertensions artérielles durant la grossesse
2.4.1. Hypertension artérielle chronique

L’hypertension artérielle chronique est définie par des PAS/PAD > 140/90 mmHg avant la
grossesse ou avant la 20° semaine d’aménorrhée. La fréquence de I’hypertension artérielle
chronique est d’environ 3 %. Chez 7 a 20 % des femmes, [’hypertension s’aggravera au cours
de la grossesse sans pré-éclampsie surajoutée. Les femmes ayant une HTA chronique ont un
risque plus élevé de développer une pré-eclampsie (17 a 25 %, vs. 3 a 5 % dans la population
générale) (Seguro et al., 2016).

La pression artérielle des femmes avec une HTA chronique diminue le plus souvent a la fin du
premier trimestre pour se normaliser, avec un nadir vers 16-18 SA, puis peut augmenter a

nouveau en fin de grossesse (Nizard et al., 2012).

2.4.2. Hypertension artérielle gestationnelle (gravidique)

Elle apparait dans 1 a 12 % des grossesses. C’est la cause la plus fréquente d’hypertension
durant la grossesse et elle touche 6 a 17 % des nullipares (femmes n’ayant jamais accouché) et
2 a 5 % des multipares (femmes ayant accouché au moins une fois) (Bendrell, 2014).
L’hypertension artérielle gravidique est une hypertension transitoire qui apparait aprés la 20°
semaine de grossesse chez une femme jusque-la normo-tendue. Elle peut également étre
découverte dans les premiéres 24h du post-partum. Généralement, cette hypertension régresse
dans les 6 semaines qui suivent I’accouchement. Elle est généralement sans consequence pour
la mére et ’enfant, on dit alors qu’elle est isolée et sans protéinurie. Ce trouble hypertensif
peut étre récurrent d’une grossesse a une autre, prédisposant a un risque cardiovasculaire

augmenté ultérieurement (Mounier-Vehier, 2016).

11
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2.4.3. Pré-éclampsie (toxémie gravidique)

Elle survient dans 0.5 a 10 % des grossesses dont 2 & 7 % de nullipares et 1 & 3 % de
multipares (Bendrell, 2014). La pré-éclampsie (PE) correspond a une hypertension artérielle
associée a une présence excessive de protéines dans les urines (protéinurie supérieure a 0,3
g/24h) apres 20 semaines de grossesse. La pré-éclampsie est considérée comme sévére lorsque
la pression artérielle systolique dépasse les 160 et/ou la pression artérielle diastolique les 110.
La pré-éclampsie peut apparaitre au moment de ’accouchement et jusqu’a six semaines apres.
Elle peut avoir des conséquences extrémement graves sur la mére et sur I’enfant a naitre
comme un retard de croissance, un faible poids a la naissance et une prématurité. Elle est une
cause fréquente de mortalité maternelle, foetale ou néonatale, surtout dans les pays en voie de
développement. Elle serait également responsable d’un tiers des naissances de grands
prématurés (Tukur et al. 2012). Les arteres utérines, lors de pré-éclampsie, ont un diametre
plus petit et conservent leur potentiel vasoconstricteur. La conséquence de cette perfusion

inadequate est une hypoxie intermittente au niveau de la chambre intervilleuse et la génération

d’un stress oxydant, avec en aval la libération de protéines anti-angiogéniques ou I’activation
des voies de I’inflammation (Figure N°2) (Amghar, 2017).

Femme non enceinte Prééclampsie Grossesse
normale

Cellule NK
S

-
0 =3
Decidua

Decidua

Endo-
metre

Myo-
metre

(3 )

spiralée

Cellule NK: Cellule tueuse naturelle; TE: Trophoblaste endovasculaire ;
TEV : Trophoblaste extravilleux ; Decidua : couche fonctionnelle de 1utérus au

cours de la grossesse

Figure N°2 : Arteres spiralées en cas de grossesse normale

et pré-éclamptique (Amghar, 2017)
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2.4.4. Pré-éclampsie surajoutée

La pré-éclampsie surajoutée est définie par une hypertension essenticlle chronique avec 1'un des
dysfonctionnements des organes maternels tels que I’insuffisance rénale aigué, I’atteinte
hépatique et les complications hématologiques, compatibles avec la pré-éclampsie.
L’augmentation de la pression artérielle en soi n’est pas suffisante pour diagnostiquer une pré-
éclampsie surajoutée. En I’absence de protéinurie préexistante, une protéinurie d’apparition
récente dans le cadre d’une élévation de la pression artérielle est suffisante pour diagnostiquer

une pré-éclampsie surajoutée (Mwansa et al., 2023).
2.5. Physiopathologie
2.5.1. Facteurs angiogéniques

Le facteur de croissance placentaire (PIGF) stimule I’angiogenése dans des conditions
d’ischémie et d’inflammation et pourrait contribuer a I’athérosclérose. Le sFlt1 nomme soluble
fms-like tyrosine kinase 1 est un antagoniste du facteur de croissance de I’endothélium
vasculaire (VEGF) circulant et du PIGF dont la production est induite par ’hypoxie. In vitro, le
sFIt1 induit une vasoconstriction et une dysfonction endothéliale. PIGF et sFIt1 sont sécrétés en
quantités trés importantes par le placenta au cours de la grossesse. Le développement vasculaire
placentaire est régulé par I’équilibre local entre ces facteurs pro et anti-angiogéniques
(De Mooreuil et al., 2018).

Le facteur sFlIt-1 forme une barriere moléculaire contre la perméabilité vasculaire et
I’angiogenese anormales. 1l est produit de maniére excessive au cours d’une PE et sa forte
affinité de liaison au PIGF pro-angiogenique engendre une chute des concentrations en PIGF et
donc un déséquilibre pouvant entrainer une inhibition de la formation des vaisseaux sanguins

placentaires et donc une sous-alimentation du feetus (Verlohren et al., 2014 ; Shibuya, 2013).

2.5.2. Stress oxydatif

Lors de I'implantation de la caduque et du trophoblaste, des radicaux libres sont formés a
partir des cytokines pro inflammatoire de type 1. Ce qui résulte une réduction significative de
’activité des protéines anti oxydantes (eNOS gene, TGF- B). Ces derniers perdent le contréle
sur I’oxydation des lipides, qui est accrue, ce qui provoque une diminution de la capacité

tampon des antioxydants (Allouda-Heraoua, 2014).

13
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Les radicaux libres activent les monocytes et les neutrophiles, qui produisent des cytokines
pro inflammatoires, tels le TNF-o, I'IL-6, des facteurs anti-angiogéniques et des
microparticules. Les polynucléaires neutrophiles sont une source importante de ROS (espéces
réactives a ’oxygéne). Les neutrophiles activés produisent des ROS, par I’action de plusieurs
enzymes, incluant la NADPH oxydase (NOX), la xanthine oxydase (XO) et I'’eNOS
(endothelial nitric oxide synthase) (Lee et al., 2003 ; Gielis et al., 2011). Le taux de
neutrophiles augmente significativement dans la circulation périphérique chez les patientes
pré-éclamptiques, ce qui place ces cellules au centre des systéemes générateurs de ROS au
cours de la PE. Cependant le stress oxydant induit par des doses fortes de ROS contribue au
dysfonctionnement vasculaire (Raijmaker et al., 2004 ; Lee et al., 2003). L’activité NOX
augmente au cours de la PE, ce qui suggére un réle pour les neutrophiles et les NOX dans la
pathogenese du stress oxydant au cours de cette pathologie (Sanchez-Aranguren et al.,
2014).

2.6. Diagnostic de I'hypertension artérielle pendant la grossesse

Toutes les femmes qui souffrent d'hypertension chronique pendant la grossesse doivent
apprendre a autocontrdler leur pression artérielle, et doivent étre évaluées pour la recherche
de lésions des organes cibles (Friel, 2023). Le bilan effectué initialement et périodiqguement
par la suite, comprend :

- undosage de la créatinine, de I’'urée, et du taux d'acide urique sérique

- un bilan hépatique

- une numération des plaquettes

- un dosage des protéines urinaires

- et habituellement un fond d'ceeil ainsi que d’autres parameétres biochimiques.

14
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3. Exploration biochimique
3.1.Paramétres rénales

3.1.1. Dosage de la créatinine plasmique

La créatinine est le constituant azoté sanguin dont le taux est le plus fixe. C’est un déchet de
I’organisme filtré par les glomérules rénaux et excrété dans les urines. Son dosage dans les
liquides biologiques en particulier le sang et 1'urine est indispensable a I’évaluation de la
fonction rénale. Le taux sanguin de la créatinine, du fait de son origine musculaire et de son
élimination rénale, varie en fonction de I'dge, du sexe et de certains états physiologiques tels
que la grossesse (Charrel, 1991). Lors d’une hypertension chronique les femmes enceintes
ont souvent une hypokaliémie, un souffle abdominal, une asymétrie des pouls, une
hypertension séveére, ou une augmentation de la créatinine plasmatique (Laurence clivaz et
al., 2007).

Différentes méthodes de dosage de la créatinine existent. En pratique, deux meéthodes sont
actuellement réalisées dans les laboratoires a savoir les méthodes colorimétriques avec la
réaction de Jaffé (80 %) et les méthodes enzymatiques (20 %) (Allaire et al., 2011).

3.1.2 Dosage de I"'urée plasmatique

L’urée est une molécule qui résulte d’un processus de dégradation des protéines. C’est la
forme principale d'élimination des déchets azotés par I’urine. Il représente la combinaison de
I’azote des protéines et des molécules produites par le foie (Campbell et Smith, 2006).
L’augmentation de son taux dans le sang est généralement liée a une altération rénale
(Rouquette, 2002).

Le taux d’urée peut varier en fonction de la grossesse car il diminue de 30 a 60 % jusqu’au
terme et d’un effort prolongé qui le fait augmenter de 20 %. La clairance de 1'urée mesure le
rapport entre le débit d'élimination de 1’urée par les reins (a travers l'urine) et sa concentration
dans le sang. L’urée étant ¢liminée uniquement par filtration rénale, la mesure de sa clairance

permet d'évaluer la vitesse de filtration des reins (Odou, 2020).

3.1.3. L'acide urique

L’acide urique est le produit final du métabolisme des purines, produit via l'action de la
xanthine oxydase et joue un réle central dans le piégeage des radicaux libres, présentant a la
fois des propriétés pro-oxydantes et antioxydantes. Au cours d'une grossesse normale, la
concentration sérique d'urate est significativement diminuée en raison de l'expansion du

volume plasmatique, tandis que sa clairance est amplifiée par l'augmentation du taux de
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filtration glomérulaire et les effets uricosuriques des cestrogenes (Chola-Mwansa et al.,
2023). Une elévation importante de l'acide urique plasmatique au cours de la grossesse peut
étre retrouvée dans les troubles hypertensifs séveres tels que : la pré-éclampsie, le syndrome
HELLP et la stéatose hépatique aigué (Bresson-Just et al, 2004).

3.1.4. Protéinurie des 24 heures

La protéinurie 24 h est le paramétre le plus affectant dans les pathologies de I’appareil
urinaire chez la femme enceinte par rapport a la créatinine sanguin, I’acide urique et 1'urée
(Fethallah et Redjeb, 2017). Elle fait partie de ’examen clinique de toute patiente enceinte
et particulierement chez la patiente hypertendue ou elle sera répétée chaque trimestre
(Tournaire, 1996). Elle se définie par la présence de protéines dans les urines (Protéinurie) a
un taux supérieur a 150 mg (soit 0,15 g) par 24 heures. La protéinurie peut étre detectée a la
bandelette urinaire quand son taux est supérieur a 300 mg/l et elle doit étre confirmée par un
dosage pondéral au laboratoire (protéinurie des 24h). La bandelette urinaire ne détecte que
I’albumine parmi toutes les autres protéines qui peuvent exister dans les urines. Une
proteinurie est toujours pathologique, sauf dans une seule situation ou la protéinurie de
300mg/24h est considérée comme normale : la grossesse (Benamara et Kheirat, 2017).
L’hypertension artérielle ¢levée et la présence d'une protéinurie sont des ¢léments clés du

diagnostic de pré-éclampsie (Bejjani et al., 2015).
3.2.Parametres hématologiques

3.2.1 Formule Numération Sanguine (FNS)

L’hémogramme correspond a la formule de numération (NF) des éléments figurants dans le
sang (hématies, leucocytes et thrombocytes), a I’analyse du frottis sanguin, a la détermination
du taux de réticulocytes, de 1’hématocrite (Ht), de I’hémoglobinémie (Hb), du volume
globulaire moyen (VGM), de la concentration corpusculaire moyenne en hémoglobine

(CCMH) et de la teneur corpusculaire moyenne en hémoglobine (TCMH) (Belliera, 2010).
3.2.1.1 Globules rouges

Le nombre de globules rouges augmente durant la période entre 6 a 8 mois et diminue a
nouveaux a la fin de grossesse. Par contre, les taux d’hémoglobine et d’hématocrite diminuent
progressivement au fur et a mesure que la durée de la grossesse augmente (Hambli et
Djabrohou, 2022).

16



Synthése bibliographique Chapitre 3 : Exploration biochimique

3.2.1.2 Globules blancs

Pendant le premier trimestre de la grossesse, le nombre des globules blancs augmente
légérement par rapport aux femmes non enceintes. Cependant, une chute remarquable est
notée au cours de 2eme trimestre entre le 4éme et le 6éme mois. Le nombre des globules
blancs est rétabli au cours de 3eme trimestre jusqu’a ’accouchement (Hambli et Djabrohou,
2022).

3.2.1.3 Plaquettes

Le nombre de plaquettes est diminué légérement au cours du premier trimestre de la
grossesse. Une augmentation notable est enregistrée chez les femmes enceintes entre le 4°m
au 6eme mois. Le nombre des plaquettes revient a la normale au cours du 3eme trimestre en
notant une légére augmentation chez les femmes enceintes au 9éme mois par rapport aux

femmes qui ne sont pas enceintes (Hambli et Djabrohou, 2022).

3.3. Bilan métabolique : la glycémie a jeun

La glycémie correspond a la quantité de glucose contenu dans le sang d’un individu a un
instant preécis et est habituellement exprimée en gramme par litre de sang (g/L) (Diallo, 2023).
Les femmes diabétiques présentent 2 a 4 fois plus de risque de grossesse hypertendu (El aziz,
2018). La grossesse a un impact majeur sur le métabolisme glucidique chez la mére avec des
changements importants dans la sécrétion et la sensibilit¢ a I’insuline. La résistance a
I'insuline augmente progressivement pendant la grossesse, ce qui permet une augmentation du
glucose circulant (Sathyapalan et al., 2010). Le diabete gestationnel représente un probléeme
de santé publique dans le monde, du fait de sa fréquence qui a considérablement augmenté et
de son retentissement maternel et feetal tel que I'hypertension artérielle gravidique, la pré-
éclampsie, le retard de croissance in-utero, la mort in-utero et la macrosomie feetale. Cette
association serait multifactorielle, car il est de plus en plus admis que I'élévation du risque
d'HTA gravidique et de pré-éclampsie pourrait avoir comme facteur le diabete gestationnel et

I'indice de masse corporelle (Djagadou, 2019).

3.4. Bilan hépatique par dosage des transaminases

Les transaminases (TGO et TGP) sont des enzymes ayant une activité métabolique a
I’intérieur des cellules. Ces enzymes sont présentes dans plusieurs tissus (foie, cceur, reins,
muscles) reflétant ainsi Dactivité et la destruction des cellules de ces organes.

L’augmentation de leur taux dans le sang témoigne d’une lésion cellulaire, le plus souvent
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dans le foie, parfois dans le ceeur, les muscles ou les reins (Roche, 2016). Les transaminases
permettent le transfert du groupement aminé d’un acide aminé sur un acide o cétonique.
L’acide aminé est alors transformé en acide cétonique correspondant et I’acide o
cétonique en acide aminé. Les deux principales réactions de transamination sont catalysées
par les transaminases glutamo-oxaloacétique (TGO ou ASAT) et glutamo-pyruvique (TGP ou
ALAT).La détermination des activités enzymatiques des transaminases se fait au niveau du
plasma et permet d’apprécier [Datteinte tissulaire et la cytolyse surtout hépatique
(Benmahieddine, 2013). Cinq a dix pour cent des femmes atteintes de pré-éclampsie
développent une augmentation des concentrations de transaminases supérieure a 3000 U/I
(Begofia-Martinez et al., 2013).
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Matériel et méthodes

1. Objectifs

Notre objectif, dans cette partie du travail est d’établir une étude comparative de quelques
paramétres biologiques et physiologiques chez des femmes enceintes atteintes de HTA dans la
région d’Ain Témouchent et d’essayer d’expliquer ces variations en prenant compte de 1’age

et du niveau de stress des patientes.

2. Type d"étude

Il s"agit d’une étude prospective épidémiologique descriptive et transversale. Elle était
réalisée a 1’établissement hospitalier spécialisé mere et enfant durant la période allant du 12
février au 12 mars 2023. La maternité draine les patientes habitants toute la wilaya d’Ain
Temouchent. L"étude était réalisée conformément aux principes de la Déclaration d’Helsinki

et les données des patients étaient dépersonnalisées.

3. Méthodologie de travail
La méthodologie de travail suivie au cours cette étude a été divisée en trois étapes :

1%¢étape : la collection des données était par méthode exhaustive (annexe 1)

2°Me étape : le tri des données en tableaux et en histogrammes.

3°Me étape : I’interprétation des résultats obtenus ainsi que leurs discussion (on les

compare avec ceux d’autres études).
Dans le but :
d’évaluer une grandeur statistique comme la moyenne.

- de déterminer si deux grandeurs sont liées et de quelle facon.

4. Critéres de sélection des patients

La population source était les femmes enceintes habitants dans la région d’Ain Temouchent
(N°=116). La population cible était les patientes enceintes atteintes d’hypertension artérielle
qui étaient suivies au sein du service de maternité et du service de gynécologie de la maternité

d’Ain Temouchent.

5. Considérations éthiques

Toutes les patientes sélectionnées sont informées sur le but de 1’étude et leurs consentements
sont obtenus prealablement et toutes les précautions visant le respect de ’anonymat et la

confidentialité des informations sont rigoureusement respectées.
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6. Etude épidémiologique

Les sujets tous suivis dans les services de maternité et de gynécologie de la maternité ont été
inclus dans 1’étude. L’analyse des dossiers médicaux a permis de collecter un certains
nombres de données biographiques, et cliniques (annexe 1).

Dans un seconde temps, on a procédé a une enquéte auprés des sujets concernés sous
I’intervention des médecins traitants, afin de préciser 1’état de santé et 1’évolution de la
maladie chez nos patientes. Les variables suivant ont fait ’objet d’un recueil systématique :
age, origine et adresse, niveau de stress ainsi que toutes les données de la maladie telles que le

diagnostic et 1I’évolution.

7. Analyse biologique

7.1. Le prelevement sanguin et préparation des echantillons

Les échantillons sont prélevés par une ponction veineuse au niveau du pli du coude, chez les
sujets a jeun (12h de jeune). Le sang est par la suite recueilli dans des tubes héparines,
préalablement étiquetés et numérotés pour chaque patient, puis centrifugés a 4000 tr/min
pendant 5min. Les surnageants ont été transférés dans des tubes et les analyses sont effectuées

sur le sérum obtenu.
7.2. Dosage des parametres biochimiques

Un prélevement sanguin était réalisé afin de déterminer un bilan biologique standard
comportant les données suivantes: numération formule sanguine (NFS) [globule rouge
(102 /1), globule blanc (10%1) hémoglobine (g/dl), hématocrite (%), lymphocytes et
monocytes], plaquettes (103/mm3)], fonction rénale (urée (g/l), créatinine (mg/l)), acide
urique (mg/l), glycémie (g/l), TGO et TGP (ui/l) et protéinurie des 24h (Annexe 2).
Les analyses étaient réalisées selon les méthodes habituelles du service de biologie de
maternité d’Ain Temouchent en utilisant les réactifs de Diagnopharm.

L anémie et la polyglobulie étaient définies devant une hémoglobinémie <12 chez les femmes
(Villar et al., 2011) .

8. Analyses statistiques

Pour I’analyse et I’interprétation des résultats, on a pris comme parametres de références, les

normes de chaque laboratoire qui commercialise les kits des dosages biochimiques. L’analyse
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descriptive et statistique des données et de parametres biologiques a été réalisée en utilisant le

logiciel «Excel 2016x» et les résultats étaient exprimés en pourcentage.
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I Resultats et discussion

1. Etude descriptive des malades et des témoins

Notre population d’étude est composée d’un totale de 116 femmes enceintes dont 58 femmes
malades ayant une complication durant la grossesse de type HTA (20 femmes avec pré-
éclampsie et 38 femmes avec HTA gravidique), et 58 femmes saines représentant la

population témoin.

1.1. Moyenne d’age chez les malades et les témoins

®[18-26] m[27-35] ® >36

Figure N°3 : Répartition des patientes selon 1’age

La figure N°3 regroupe la répartition des femmes enceintes (malades et témoins) selon 1’age.
Dans cette figure, nous remarquons que la majorité des patientes (47 %) ont un age allant de
27 a 35 ans. La tranche d’age comprise entre 18 et 26 ans représente 35 % des cas, et les

patientes présentant un age supérieur a 36 ans représentent un pourcentage égal a 18%.
Les &ges extrémes sont respectivement de 18 et 44 ans et I’Age moyen est de 29 ans.

D’aprés Davie-e (2012), la population de ’enquéte a un dge moyen de 29,72 ans. Elle est
représentative car elle peut étre superposée a 1’age moyen des grossesses en France. En effet,
en 2010, en France métropolitaine, les femmes ont en moyenne leur premier enfant a 28 ans.
Au total, I’age moyen des méres a 1’accouchement, quel que soit le rang de naissance de

I’enfant, atteint 30 ans en 2010.

24



I Resultats et discussion

1.2 Etude descriptive des facteurs de risque physiologique

1.2.1 Age

45
40 -
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25 -
20
15 A
10 A

Pourcentage %

[18-25 ans] [26-35 ans] > 36ans
Age

Figure N°4 : Répartition des femmes enceintes hypertendues selon les tranches d’age

La distribution des femmes enceintes hypertendues selon les tranches d’age montrée dans la
figure N°4 est représentée par 17,24 % des femmes qui ont un age compris entre 18 et 25 ans,
39,65 % des femmes présentent une tranche d’age allant de 26 a 35 ans, et 43,10 % des
femmes ont un age supérieur a 35 ans.

Nous remarquons que le risque d’avoir une complication de grossesse chez les femmes
enceintes hypertendues est plus ¢élevé dans les tranches d’age comprise entre 26-35 ans et
supérieur a 36 ans.

Nos résultats obtenus concordent avec ceux de Ratovoniaina (2016), qui a montré que les cas
de pré-éclampsie ont été retrouvés chez des patientes beaucoup plus agées dont le risque est
multiplié par 2 a 4 fois pour un age supérieur a 35 ans.

Plus I’age maternel est ¢levé, plus la femme est exposée aux risques d’une pré-éclampsie au
cours de la gestation. Chaiworapongsa et al. (2014) ont estimé que la femme enceinte d’un
age supérieur a 40 ans a plus de risque de développer une pré-éclampsie.

En effet, il a été suggéré que pour les femmes de plus de 35 ans le risque de souffrir de la pré-
éclampsie est dupliqué (Fonseca, 2004). Plusieurs autres études ont également observé, que
I’HTA pendant la grossesse est trés fréquentes a 1’age de 35 ans et au-dela de 40 ans
(Brassil et al., 1987 ; Bianco et al., 1996 ; Chan et al., 1999 ; Blickstein et al., 2003 ;
Chasen et al., 2004 ; Mamelle et al., 2004).
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1.2.2 Niveau de stress
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Figure N°5 : Niveau de stress chez les malades et les témoins

Le niveau de stress enregistré chez les populations malade et témoin est regroupé sur la figure
N°5.

Nous observons une différence entre les pourcentages des malades et des témoins pour ce qui
concerne le niveau de stress. 50 % des malades ont un niveau de stress élevé par rapport a
32,75 % des témoins. Tandis que 31,03 % des témoins ont un niveau de stress modéré
comparé a 22,41 % des personnes malades, et 36,20 % des témoins ont un niveau de stress
faible comparativement a 27,58 % des malades.

Nous remarquons alors que le pourcentage de stress le plus éleve est enregistré chez la
population malade dont le niveau de stress élevé était le plus haut des trois niveaux étudies.
Tandis que le niveau de stress faible est majoritairement enregistré chez les témoins. Nous
pouvons conclure que 1’augmentation du stress pendant la grossesse est un facteur de risque
de ’hypertension artérielle chez les femmes enceintes.

D’apres Goffinet (2010), les conditions de vie et le stress, en particulier au travail, sont
¢galement associées a la survenue d’une pré-eclampsie.

Récemment, le chercheur Dragos et son équipe (2010) ont suggéré que plusieurs événements
psychologiques tels que les niveaux de stress élevés, l'anxiété ou la dépression peuvent
affecter directement ou indirectement la grossesse et peuvent donc conduire a I’apparition

d’HTA et de pré-éclampsie.
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1.3 Répartition des malades selon le type d’HTA

. HTA gravidique
66 %

Figure N°6 : Répartition des malades selon le type d’HTA

La figure N°6 représente la répartition des malades selon le type d’HTA. Nous constatons
que 66% des malades ont une HTA gravidique et 34% des malades présentent une pré-
éclampsie.

Le pourcentage d’HTA gravidique chez la population des femmes enceintes étudiée (66 %)
est supérieur au pourcentage de la pré-éclampsie (34 %).

Nos pourcentages obtenus sont comparables avec celles trouvés dans 1’étude faite au Niger
par Touré et al., (1997) ou il a enregistré plus de 55% des cas d'HTA gravidique suivie de la
toxémie gravidique (pré éclampsie) (27,1 %).

Selon Bah et al., (2000), 'HTA gravidique est plus fréquente dans les milieux socio-
économiques défavorisés et chez les femmes qui poursuivent pendant leur grossesse une

activité pénible.
2. Analyse des paramétres biochimiques de la population étudiée

Les perturbations métaboliques chez les femmes enceintes avec une hypertension arteérielle
sont traduites par des troubles des parametres biochimiques et physiologiques durant la

grossesse.
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2.1 Bilan rénal

Un bilan rénal, comportant la créatinine, I’'urée plasmatique et I’acide urique, a été réalisé¢
chez les femmes enceintes hypertendues et les femmes enceintes normo-tendues, ainsi que le

dosage de la protéinurie de 24h.

Ce bilan est utilisé pour évaluer les troubles métaboliques liés au systeme rénal et a la

fonction des reins chez les femmes enceintes hypertendues.

2.1.1 Dosage de la créatinine plasmatique

100 +
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Figure N°7 : Valeurs de la créatinine plasmatique chez les malades et les témoins.

D’aprés I’histogramme représenté dans la figure N°7, nous remarquons que la majorité des
malades et des témoins présentent des valeurs de créatinine dans les normes avec un
pourcentage de 91,37% enregistrés chez la population malade et un taux de 96,55% chez les
personnes saines. Alors qu’un faible pourcentage des taux élevés de la créatinine a été
enregistré et qui reste plus élevé chez les femmes enceintes avec HTA (8,62%) par rapport
aux femmes enceintes témoins (3,44%).

Dans une étude récente réalisée par llanchezhian et al., (2017), une augmentation du taux
sérique de la créatinine a été observée. Cependant selon les chercheurs ce paramétre n’avait
aucune valeur prédictive pour la pré-éclampsie. Ceci réduit l'utilité de ce parametre pour
surveiller l'apparition d'un dysfonctionnement rénal chez les patientes atteintes de pré-
éclampsie (Wantania et al., 2016).

Les valeurs moyennes de la créatinine sont en légére hausse, sauf chez les HTA sévéres dans

le cas d’insuffisance rénale ou I’augmentation est importante. Leur évolution est associée en
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général a des complications aigues, telles que le syndrome HELLP ou I’hématome rétro-

placentaire (Fournie, 1995).

I1.1.2 Dosage de I’urée plasmatique

65,51 % 68,96 %
B (]
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Figure N°8 : Fréquence de I’'urée plasmatique chez les malades et les témoins.

L’histogramme représenté sur la figure N°8 regroupe le pourcentage des malades et des
témoins en fonction du taux d’urée (g/1).

L’¢lévation de la teneur en urée plasmatique (taux supérieure a 0,50g/1) est enregistrée chez
24,13% de la population des malades par rapport a 1,72% des cas témoins. Alors que la teneur
en urée inferieure a 0,159/l est présente chez 29,31% de la population comparée a 10,34% des
cas malades. La majorité des populations étudiées (=68%) présentent des taux d’urée normal
variant de 0,15 a 0,50q/1.

Au cours de la grossesse, il y’a une diminution de l'urée sanguine dans des proportions
importantes (jusqu’a 30%). Les changements dans le volume plasmatique et dans le DFG
(débit de filtration glomérulaire) peuvent expliquer la diminution de son taux (Taillez, 2013).
Le taux d’urée plasmatique diminue dans des proportions encore plus importantes que la
créatininémie du fait d’une dilution et d’une augmentation de la synthése protéique avec
augmentation de la clairance de I’'urée (Jungers, 2004).

L'augmentation du DFG (débit de filtration glomérulaire) entraine, de ce fait, une diminution
précoce de I'urée dans le sang (Beaufils et al., 2008).

Alors que ’augmentation d’urée a été également observée dans les études d’Olooto et al.,

(2013) et qui ont expliqgué que ’HTA est associée & une augmentation de la perméabilité
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capillaire secondaire a une lésion endothéliale, ce qui semble étre en partie responsable des

taux sériques protéiques élevés.

I1.1.3 Dosage de I’acide urique
Acide urique mg/1
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Figure N°9 : Pourcentage de la teneur d’acide urique chez les femmes enceintes

hypertendues et normo-tendues

La figure N°9 représente le pourcentage du taux d’acide urique chez les femmes enceintes
hypertendues et normo-tendues. Nous observons que la majorité des femmes enceintes
hypertendues (79.31 %) présentent des taux d’acide urique normal (< 65 mg/l) par rapport a
20,68% qui possedent un taux anormal (> 65 mg/l). Ainsi que le pourcentage du taux d’acide
urique normal est supérieure chez 93,10 % des femmes enceintes normo-tendues, comparé a
6,89 % des femmes normo-tendues qui ont un taux anormal.

Nous remarguons une augmentation de la teneur de ce parametre chez les femmes enceintes
hypertendues comparées aux normo-tendues.

Une hyper-uricémie peut étre associée a des complications graves durant la grossesse dont le
mode de révélation peut étre digestif dans certains cas (HELLP syndrome, stéatose aigué
gravidique, pré-éclampsie). Dans certains cas de troubles digestifs du troisieme trimestre, il a
été prouvé qu’une élévation majeure de I'uricémie pouvait étre liée a un simple état de

déshydratation provoquée par ces troubles (Bresson-lust et al., 2004).
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Des niveaux élevés d'acide urique dans le sang ont été considéré comme un facteur important
impliqué dans la pathogenese et la manifestation des troubles pré-éclamptiques et

d’hypertension chez les femmes enceintes (Mohamed et al., 2005).

11.1.4. Dosage de la protéinurie de 24h
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Figure N°10 : Valeurs de la protéinurie de 24h chez les femmes enceintes hypertendues

L’histogramme de la figure N°10 représente les valeurs de la protéinurie de 24h chez les
femmes enceintes hypertendues. Ce paramétre n’a pas été mesuré chez les femmes enceintes
normo-tendues (Témoins) car il s’agit d’une analyse liée ¢ I’hypertension artérielle. De plus,
la protéinurie est un critere diagnostique de la pré-éclampsie.

Le taux normal de la protéinurie de 24h (<150-300mg/l/24h) est retrouvé chez 63,79 % des
femmes enceintes hypertendues, alors que 36,20 % ont un taux supérieur a 300 mg/1/24h.

La grossesse est a I'origine de modifications physiologiques qui augmentent I’excrétion de
protéines par les reins. La limite supérieure de la normale retenue est de 300 mg/j. Une
aggravation de la protéinurie associée a la survenue ou a l'aggravation d'une HTA préexistante
serait associée a une aggravation de la pathologie rénale ou une pré-éclampsie (Bejjani et al.,
2015).

Plusieurs études dont Palei et al., (2013) ont montré que I'nypoxie placentaire peut produire
des facteurs pathogenes (sFlt-1, VEGF), qui pénéetrent dans le flux sanguin maternel. Une fois
dans le flux sanguin, ces facteurs provoqueront le dysfonction endothéliale et d'autres
manifestations cliniques telles que I'hypertension et la fuite de protéines dans I'urine (Levine
et al., 2004).
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La présence anormale et constante de protéines dans les urines est un indicateur d’atteinte
rénale. La protéinurie pathologique peut étre d’origine glomérulaire lorsque la perméabilité de
la barriere de filtration est augmentée ou tubulaire lorsque le mécanisme de réabsorption par
le tubule proximal fait défaut (Hoenig et Hladik, 2018).

En grossesse, la présence de protéines peut avoir plusieurs causes, qu’elles soient
glomérulaires (ex : pré-éclampsie, maladie rénale préexistante, diabéte de type | ou Il) ou
non-glomérulaires (anomalie congénitale, infection urinaire et hématurie non-glomérulaire).
C’est pourquoi, la mesure de la protéinurie joue un réle important dans le suivi clinique et elle
fait partie de I’investigation de la pré-éclampsie chez une femme enceinte hypertendue
(Tourigny., 2020).

2.2. Analyse hematologique

L’analyse hématologique comporte la formule de numeration sanguine (FNS) qui a été
réalisée chez les malades et les témoins. Elle donne des informations sur les éléments
contenus dans le sang tels que I’hémoglobine, les plaquettes... et elle permet détecter de

nombreuses pathologies comme I’anémie, probléme de coagulation ou infections virales.
2.2.1. Evaluation du taux des plaquettes sanguines

Tableau 2 : Frequence des plaquettes sanguines chez les femmes enceintes hypertendues et

normo-tendues.

Femmes enceintes hypertendues Femmes enceintes normo-tendues
Plaquettes
Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage
sanguines
< 150. 10°/L 9 15,51 % 1 1,72 %
>150. 10°/L 49 84,48 % 57 98,27 %
Total (N=116) 58 100 % 58 100 %

Selon les résultats obtenus sur le tableau 2, nous remarquons que 15,51 % des femmes
enceintes hypertendues souffrent d’une thrombopénie, comparativement a seulement 1,72 %
des femmes enceintes normo-tendues atteintes de thrombopénie. Alors que la majorité des

femmes enceintes hypertendues et normo-tendues ont un taux normal de plaquettes sanguines.
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Cette diminution de plaquettes sanguines est moins importante car elle ne touche pas toutes
les femmes enceintes hypertendues sauf celles qui souffrent du syndrome HELLP.

Selon Collinet et Jourdain, le HELLP qui est un syndrome associé a une hémolyse, une
élévation des enzymes hépatiques et a une thrombopénie. Ce syndrome survient le plus
souvent dans un contexte de pré-éclampsie (Collinet Jourdain, 2007). La thrombocytopénie
(plaquettes inférieures a 100.000) est un signe de pré-éclampsie sévere (Petit et al., 2009).

La baisse de taux des plaquettes (thrombopénie) chez la femme enceinte est liée a une
hémodilution gravidique, et a une consommation des plaquettes au niveau du placenta
(Benabadji et al., 2017).

Une diminution modérée du nombre des plaquettes est I’anomalie la plus communément
observée. Selon différentes études, cette diminution physiologique varie de 7,3 % a 11,6 %
entre le cinquiéme mois et le terme, et n’entraine pas de complication hémorragique. Souvent
désignée sous le terme de « thrombopénie gestationnelle », elle n’existe pas avant la grossesse

et se corrige spontanément apres 1’accouchement (Benabadiji et al., 2017).
I1.2.2 Evaluation du taux d’hémoglobine

Tableau 3 : Fréquence du taux d’hémoglobine chez les femmes enceintes hypertendues et

normo-tendues

Femmes enceintes Femmes enceintes normo-
hypertendues tendues
Hémoglobine Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage
> 11 g/dl absence d’anémie 26 44,82 % 37 63,79 %
9-11 g/dl anémie modérée 29 50 % 19 32,75 %
<9 g/dl anémie sévéere 3 5,17 % 2 3,44 %
Total (N=116) 58 100 % 58 100 %
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Dans le tableau 3, nous observons que 63,79 % des femmes enceintes normo-tendues n’ont
pas d’anémie (sont dans les normes > 11 g/dl), comparées a 44,82 % des femmes enceintes
hypertendues. Par contre, en ce qui concerne ’anémie modérée (9-11 g/dl), 50 % des femmes
enceintes hypertendues présentent cette pathologie et ce qui est supérieure au pourcentage des
femmes enceintes normo-tendues (32,75 %). Alors qu’un trés faible pourcentage est
enregistré dans le cas d’anémie sévére chez les femmes enceintes normo-tendues (3,44 %)
ainsi que chez les femmes enceintes hypertendues (5,17 %).

L’anémie chez la femme enceinte varie suivant le trimestre de grossesse et repose sur un taux
d’hémoglobine inférieur a 11 g/dl au premier et au troisiéme trimestre et inférieur a 10,5 g/dL
au deuxiéme trimestre. Cette diminution du taux d’hémoglobine pendant la grossesse est due
a I’hémodilution physiologique (Caroff-Pétillon, 2008), qui est une modification
physiologique chez toutes les femmes enceintes pour compenser les besoins liés au feetus et a
son environnement (Atul et al., 2003).

En revanche au troisieme trimestre de grossesse, une baisse des valeurs de I’hémogramme est
notée (hémoglobine et hématocrite) et qui est expliqué probablement par le phénomene
d’hémodilution (Milman et al., 2007). Ce phénomene peut étre expliqué aussi par la carence

en fer qui se traduit généralement par une anémie gravidique ferriprive (Milman, 2008).
2.3. Analyse glycémique

L’histogramme représenté sur la figure N°11 comporte les valeurs de glycémie sanguine qui
ont été mesurees chez les malades et les témoins, et elles permettent d’évaluer la quantité du

glucose présente dans le sang (signe de diabéte).
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Figure N°11 : L’évolution de la glycémie pendant la grossesse en fonction des trois

trimestres de grossesse
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Selon les résultats obtenus sur 1’histogramme, nous observons que la majorité des femmes
enceintes (hypertendues et normo-tendues) présentent des taux de glycémie normaux.
18 femmes enceintes ont une hypoglycémie (8 femmes au 1% trimestre, 4 femmes au 2°™
trimestre et 6 femmes au 3°™ trimestre). 30 femmes enceintes ont une hyperglycémie
(1 femme au 1% trimestre, 7 femmes au 2°™ trimestre et 22 femmes au 3°™ trimestre).

Selon Josie (2022), pendant la grossesse, certaines hormones que produit le placenta sont
hyperglycémiantes. L’organisme a donc besoin d’utiliser plus d’insuline pour conserver un
taux de glycémie normal et faire baisser le taux de sucre dans le sang. Or, il arrive que le
pancréas ne réussisse pas a apporter ’insuline nécessaire. La glycémie augmente alors et
dépasse les taux de référence.

Lors du premier trimestre, certaines femmes peuvent présenter une sensibilité accrue a
I'insuline avec une prédisposition a I'nypoglycémie en raison d'un seuil rénal abaissé pour la
réabsorption du glucose ainsi que par la consommation de glucose par le feetus lors de
I'organogenése. Puis, au cours du deuxieme et du troisieme semestre, il y a un surcroit des
besoins en insuline qui augmente avec le terme. C’est lors du deuxiéme trimestre qu’il existe
une tendance a I’hyperglycémie par ’augmentation de I’insulino-résistance mais celle-ci
devient tres importante au troisieme trimestre. Lors du troisieme trimestre, le glucose traverse
le placenta par un mécanisme de diffusion facilitée et stimule la sécrétion insulinique
pancréatique feetale. En cas de diabéte gestationnel, il existe alors chez le feetus, di a
I’hyperglycémie maternelle, un hyperinsulinisme feetal responsable de la macrosomie et des
complications néonatales (Dray et al., 2009).

Le glucose est le principal nutriment acheminé au feetus par l'intermédiaire du placenta
(Vambergue , 2011). La grossesse s'accompagne de modifications métaboliques glucidiques
afin de répondre aux besoins énergétiques du feetus. Pendant la grossesse, il se crée un état
diabétogéne, une insulino-résistance s’installe et s’amplifie tout au long du troisi¢éme trimestre

(Vambergue, 2011).
2.4. Analyse biochimique du bilan hépatique

Ce bilan comporte le dosage des transaminases. Il en existe deux typesa savoir la
transaminase glutamo oxaloacétique (TGO) et la transaminase glutamo pyruvigue (TGP) qui
ont été dosés chez les malades et les témoins simultanément. Il est utilisé pour détecter les

troubles métaboliques présents au niveau du fois.
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11.4.1 La transaminase glutamo oxaloacétique (TGO)

Le tableau 4 regroupe les valeurs des effectifs et des pourcentages de la transaminase

glutamo-oxaloacétique mesurées chez les malades et les témoins.

Tableau 4 : Fréquence de la TGO chez les femmes enceintes hypertendues et normo-tendues.

Femmes enceintes Femmes enceintes normo-
hypertendues tendues
TGO Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage
< 35 Ui/l 44 75,86 % 56 96,55 %
> 35 Ui/l 14 24,13 % 2 3,44 %
Total (N=116) 58 100 % 58 100 %

Nous remarquons que 24,13 % des femmes enceintes hypertendues ont un taux de TGO elevé

dépassant les normes (> 35 Ui/l). Chez les femmes enceintes normo-tendues 1’élévation du

taux de cette enzyme n’est observée que chez 3,44 % des femmes. Alors que la majorité des

femmes enceintes (hypertendues et normo-tendues) sont dans les normes (< 35 Ui/l).

11.4.2 La transaminase glutamo pyruvique (TGP)

Le tableau 5 regroupe les valeurs des effectifs et des pourcentages de la transaminase

glutamo-pyruvique mesurées chez les malades et les témoins.

Tableau 5 : Fréquence de TGP chez les femmes enceintes hypertendues et normo-tendues.

Femmes enceintes hypertendues Femmes enceintes normo-tendues
TGP Effectifs Pourcentage Effectifs Pourcentage
< 40 Ui/l 54 93,10 57 98,27
> 40 Ui/l 4 6,89 1 1,72
Total (N=116) 58 100 58 100
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Nous remarquons que I’augmentation de TGP par rapport a la normale (> 40 Ui/l) est présente
chez 6,89 % des femmes enceintes hypertendues et chez 1,72 % des femmes enceintes normo-
tendues. La majorité des femmes enceintes présentent des taux de TGP normaux (femmes
enceintes hypertendues 93,10 % et normo-tendues 98,27 %).

Selon la littérature, la majorité des études ont constaté une augmentation des niveaux de
transaminases chez les femmes enceintes hypertendues comparées a ceux des femmes normo-
tendues (Jaleel et al., 1999 ; Malvino et al., 2005).

Cette €lévation en TGP peut s’expliquer par l'effet de I'hypoxie sur le foie lors de la grossesse
(He et al., 1995 ; Tsoi et al., 2001). En effet, la rupture de l'endothélium entraine une
réduction du taux de prostacycline et une augmentation du taux de thromboxane. Le rapport
Pgl2 / TxA2 est augmenté en faveur du thromboxane, ce qui provoque une vasoconstriction
des vaisseaux sanguins du foie (Jaiswar et al., 2011).

Par ailleurs, dans la pré éclampsie, il y a libération de difféerents médiateurs du foie et de
I'endothélium des vaisseaux sanguins (fibronectine, thrombomoduline, endothéline-1,
thromboxane), ce qui provoque une vasoconstriction et une hypoxie hépatique (Dacaj et al.,
2016). En fait, I’hypoxie provoquera une nécrose du foie et une dégénérescence des
hépatocytes et ainsi augmenterait les niveaux des transaminases (Mol et al., 2015).

D’apres Nathalia et al., (2014), en ce qui concerne le fonctionnement du foie, généralement
au cours d’une grossesse normale, les taux sériques de TGP et TGO demeurent normaux.
L’augmentation des transaminases au cours de la grossesse hypertendue est un signe d’une
atteinte hépatique (Bacq et Zarka, 1994).

En fin, la survenue de ’'HTA chez la femme enceinte implique une vigilance accrue tant
clinique que biologique. Cette derniére repose sur la recherche et le dosage de certains
parametres biochimiques reflétant le fonctionnement des organes (Dekkiche et Smatti,
2018).
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Conclusion

L’¢étude de ’hypertension artérielle chez les femmes enceintes est tres controversée car elle
est toujours l'une des principales causes d'incidence mondiale et de mortalité des méres et des
feetus. De plus, elle engendre un risque cardiovasculaire et le diabéte chez la mere aprés sa
grossesse.

Notre travail consiste a déterminer la prévalence de la HTA chez les femmes enceintes dans
la région d’Ain Temouchent a travers le recensement de leurs informations et une évaluation
de leurs parametres biochimiques pour identifier les troubles métaboliques qui peuvent étre
liés a ces complications hypertensifs. Plusieurs paramétres biochimiques ont été dosés tels
que les parameétres rénale et hépatique, en plus de I'némogramme et de la glycémie, car ces
complications hypertensifs peuvent conduire a un dysfonctionnement des organes et par
conséquent une perturbation de leurs métabolismes.

La présente étude montre une fréquence élevée de la HTA gravidique chez la population des
femmes enceintes étudiee (66 %) comparée a la pré-éclampsie (34 %) et la tranche d’age
supérieur a 35 ans était la plus touchée (43,10 %).

Nous avons observé aussi une elévation des teneurs de certains parametres du bilan rénale
dépassant la normal et en particulier celui de I'urée chez 24.13% des femmes enceintes ayant
I'nypertension artérielle. Ceci reflete un dysfonctionnement de la fonction des reins chez les
femmes enceintes hypertendues de notre population étudiée.

Un taux normal de la protéinurie de 24h est retrouvé chez 63.79 % des femmes enceintes
hypertendues, alors que 36.20 % ont un taux supérieur a 300 mg/l/24h. La présence anormale
et constante des protéines dans les urines est un indicateur d’atteinte rénale.

Alors que de légeres perturbations dans les taux des transaminases (TGP et TGO) et de la
glycémie ont été enregistrées chez les femmes enceintes hypertendues. Concernent
I'hémogramme, nous avons constaté une diminution Iégere des plaquettes sanguines et du
taux d'hémoglobine chez les malades par rapport aux témoins.

Notre travail confirme la relation entre les complications de grossesse de type HTA
gravidique et pré-éclampsie et la perturbation des métabolismes chez les femmes enceintes
d’ou la nécessité d’un suivi minutieux.

Enfin, le suivi médical régulier et précoce pendant la grossesse d’une part, et la surveillance
des femmes en age de procréer avant méme la grossesse d’autre part, permettent de prendre
des précautions pour minimiser les risques pour la mére et I'enfant et ceci avec un examen
clinique renforcé par des analyses biochimiques.

En outre, le bénéfice du traitement antihypertenseur est limité a la prévention maternelle des

complications de I’hypertension artérielle (cedéme pulmonaire, AVC). Aussi ’apport en
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certains vitamines et micronutriments permet d’éviter toute carence qui peut avoir un effet

délétére a la fois sur le feetus et la mere.
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Annexe 1:

Fiche D'enquéte
DATE DENTREE ....cooovvevreris
NUMERO D’ORDRE ................

I- IDENTIFIANT DU PATIENT

- Date de naissance ou age : ......c.ccocvrereennene

- statut professionnel ou autre occupation :
[CPatiente active (travaille au foyer ou a ’extérieur),
CJEtudiante
[CPatiente non active : retraité, au chdmage, pension d’invalidité

- Lieuderésidence : ......cocoeveeeveeeeenennn,

- Nombre d’enfants :

- Avoir des enfants morts nés ? Oui [ | Non [ ]
Régime :
Respect du régime [ | Non-respect du régime [ |

Antécédents familiaux : &« HTA ( ) & Diabéte ( ) & Toxémie gravidique dans la

famille () & Obésité ()

Facteurs de risque classique : obésité ( ) sédentarité () HTA ( ) Diabéte () age ()

dyslipidémie ()
Maladies

« Malformation utérine oui [ | non [ ]

» Anémie oui [ ] non [ ]

» Maladies infectieuses oui |:| non |:|
» Maladies cardiovasculaires ~ oui [ ] non [ ]
» Thrombose veineuse oui |:| non |:|
* Autres
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(Grossesse en cours :

Intervalle avec la derniére grossesse :

Stade de grossesse :

Complication pendant la grossesse ? : Hypertension gravidique ( )

Prise médicamenteuse ( )

Niveau de stress : faible ( )

modéré ( )
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élevé (

)

pré-éclampsie ()
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Annexe 2 :

Dosage de créatinine

METHODE DE JAFFE MODIFIEE
leGNéPHARM DIAGNO-Créa  Pourla détermination in vitro de la créatinine dans le

sérum, le plasma ou l'urine.

PRINCIPE DE LA METHODE MODE OPERATOIRE

En milieu akcaln, o créatene forme avec [Adde Picrique un com) Tempérer le réactil el l'analyseur & la température de Iravail

coloré, le pcrate alcalin  de créatinine, qui est déte

cumummr&mwmummmm&q m— e 1 Ny Vo i :

d'essai optimales. N / 0.1 !

INTERET CLINIQUE [EcHanmLLond] ! 01

ummmnemmd‘mum“malemuew cjrne‘ 1.0 1.0 1.0
d'acromégalie ou de gigantismes actifs. | Vi ; ; =

chronique,
L'augmentation de l'unne se produil en cas de diabéle sucré, et d'infections Mélanger puls metire en marche le chronométre.

De plus, lexercice favonse augmentation de l'excrétion accrue dans Transférer a la cuvette de lecture.

Pengant la grossesse ou en cas de diminution de la masse musculaire, la eter f exciricton s bout de 20'et 80 secanden.
concentration de creatinine sérique est réduite, tandis que la créatinine
unnare est réduite en cas dinsuffisance rénale, de myopathies, d'anémies LECTURE
ou d hypothyroidie. Longueur d'onde :546 nm; 510 nm,
Un 1=st de laboratoire unique ne permet pas d'établir un diagnostic. Les Blanc: le contenu du tube BL.
résultals doivent élre évalués dans le contexte de loutes les données
cliniques et de laboratoire obtenu. CALCULS

‘ a) Concentration de la créatinine :

COMPOSIT!ON DU KIT Déterminer la valeur A Abs, Obtenue pour 'échantillon el I'étalon,
ﬂ A.1 x 100 ml Solution d'acide picrique AAbs. = Abs, 80's - Abs. 20 s
(Réf: B05010021) Y
4| B. 1x 100 mi Solution alcaline 3 —‘mxz = mg de créatinine/dl
| (Rét: B0S010022) AAbsETALON
H C. 1x5miEtalon | b)Calculerla Clairance (Clearance) :
4| (Ref. BOS000510) ' Délerminer, d'aprés les formules ci-dessus, la concentration en mg/dl de
" A.2 x 250 ml Solution d'acide picrique | créatinine dans le sérum et dans I'unine de 24 heures,
H (R&:B05025021)
| ; y Appliquer la relation,
] (aé:rxaﬁ‘:)gosz:;nm sicaline (me decrtatinne  di durtne)cmlurne/aah.
- f (sérum mg créatinine / dl) x 1440
C. 1x 5 ml Etalon |
| (Ré1:B05000510) Oi:
. : mg/dl dans I'urine el le sérum: les valeurs obtenues dans le paragraphe (a)
Les concentratons dans la solution réactive sont les suivanles mi durine/24 heures: le volume d'urine excrété en 24 h
Acide picrigue 24mM 1440: lacteur de changemeni des heures aux minutes (minules en 24 h)
Carbonate de sodium 50 mM Unités SI (mg/di) x 88,4 = pmollL
NaOH 0,40 M
Conservateurs et stabilisants VALEURS DE REFERENCE
Etalon : Solution agueuse équivalente & 2 mg/dl (176,8 ymolf).
Prét & l'emploi. ™R e R R ER e e T P
ECHANTILLON bl ﬁ_cw‘ S T T cantéa BT
Sérum ou plasma hépariné ou unne. 21-26mg/kg/24 h. 97 =137 ml/ min
La créalinine est stable dans Je sérum pendant 24 heures & une température
comprise entre 2 e1 8 °C, 05-09mg/dl 16-22mg/kg/24 h. 88 - 128 ml / min

Pour déterminer la créatinine urinaire, diluer I'echantilion au 1/20 avec de

l'eau déionisée. Multiplier e résultat final par 20, (*) Les valeurs de [urine son! rapporiées en tant que quantilé excrétée par kg de

ds corporel & 24 h,
PREPARATION DU REACTIF DE TRAVAIL :dua ngﬁm que chaque laboratoire élablisse ses propres valours de
Meélanger des volumes égaux des deux réactifs (A et B) avanl de procéder & référonce,
l'essai.
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Dosage de ’urée

JIAGNEPHARM DIAGNO-Urée Enz

METHODE BERTHELOT - SEARCY MODIFIEE

Pour la détermination in vitrode I'urée dans le sérum,
le plasma ou l'urine.

PRINCIPE DE LA METHODE

L'hydrolyse de l'urée présente dans I'échantilion est calalysée parl'uréase
an produisant des ions ammonlum el carbonale, En présence de
nitroprussiato, los jons ammonium formés réagissent avec le salicylate el
hypochlorite en milieu basique, ce qul donne llew & un dérivé
indophénolique vert. L'intensilé de la couleur est proportionnelle & la
concentration d'urée dans I'échantilion. 3

Urde + H2O U358 Lo \His 4 CO%,

2 NH,' +Salicylate+Hypochlorite+Nitroprussiate —p Dénvé
indophénolique.

INTERET CLINIQUE

L'urée, le produil du mélabolisme des proléines, est synihélisé dans le foie el
excrélé dans les reins. Le niveau de l'urée sérique est ulilisé en conjonclion |
avec la créatinine, pour I'évaluation de la fonction rénale. |
Habiluellement, des niveaux élevés d'urée dans le sang reflétent une certaine |
allération de la fonction excrélrice du rein. Cette augmentation peut aussl étre '
due 3 la fonction hépatique ou au régime diététique lui-méme, {
La déshydratation, les hémorragies ou linsuffisance cardiaque peuvent
également élaver e niveau d'urée sanguine en cas de réduction de la quantilé
d'urine. 3
Un 1est de laboratoire unique ne peut pas élablir un diagnostic. Les résultals.
doivent élre évalués dans le conlexle de loules les données cliniques el de
laboratolre obtenus.

COMPOSITION DU KIT

A, 5x100 ml Uréase/salicylate
(Réf : B09010021)

B. 1x15ml Hypochlorite alcalin
(Réf : B09001522)

C. 1x5mlEtalon.
(Réf : B09000510)

Les concentrations dans la solutlon réactive A sont les suivantes:
Tamponphosphate pH68 20 mM

Salicylate de sodium 61 mM

Nitroprussiate de sodium 34mM

EDTA-Na2 1,34 mM

Uréase 223 Uiml

Conservateurs et stabilisants

Les concentrations dans la solution réactive B sont les suivanles:
Hypochlorite de sodium 7.5mM

NaOH 160 mM

Etalon: Solulion 1queuse d'urée équivalente & 40 mg/d! (6,6 mmol/l)

ECHANTILLON

Sérum, plasma ou urine. L'urée est slable dans le sérum pendant 1 jour &
tempéralure ambiante (s 25 °C), 5 joursentre 2 et 8 °C et 6 mois congelée a -
20 °C. Dans I'urine, elle es! stable 5 jours enlre 2 et 8 °C & condilion qu'elle
soll maintene & un pH Inférieur & 4,0. Pour effectuer 'essal avec un
échantillon d'urine, diluer préalablemant au 1/100 avec de l'eau déionisée ot
procéder comme pour le sérum. Multiplier le résultal par 100.

REPARATION DU REACTIF DE TRAVAIL £a 4 @22 ot
issoudrelle conlenu dune fiole d'uréaselsalicylate avec le_volume d'eau
misee indiqué sur |'éliquette. Agller doucement jusqu'd dissolulion gomp ble.

Dilver e contenu de la fiole dhypochiorite alcaline da {00)m! d'eau
déionisée,
Etalon: es! prét & 'emploi.

MODE OPERATOIRE

TS T e L P4
N1

Amener le réactif de ravail et l' eur 8 37'C e
b of ESSAT 0T

L._:'.“:‘.“il_‘qi :i\:;.. ',V e A SR AC AT ¥

ETALON / 0.01
ECHANTILLON / / 0.01
REACTIF A 1.00 1.00 1.00

Mélanger puis incuber soit 3 minutes & 37 °C soit 5 minutes a lempérature
ambiante (20 - 25 °C).

REACTIF B 1.00 1.00 [ 1.00

Mélanger et incuber a nouveau soit 3 minutes a 37 °C soit 5 minutes &
lempéralure ambiante (20 - 25 °C).

LECTURE

Longueur d'onde: 378 nm; 600 nm,
Blanc. le conlenu du lube BL.
Stabilité de la coloration: 4 heures.

CALCULS

Abs. ESSAI 2 =

mﬁawn'@' mg duréeld = olq © B 1 'e
0u: :
Abs ESSAI : absorption de I'échantilion. ==

Abs ETALON : absorption de I'élalon,
Unités SI (mg/dl) x 0,1665 = mmolA

VALEURS DE REFERENCE

Sérum, plasma : 6-20 mg / dl urée;

>60 ans : 8-23 mg/d| urée

Urine : 10-20 g Urée/24h

Les résullals pour les hommes peuverlt re plus élevés que pour les femmes.
Ces valeurs sonl & litre indicalil, Il est recommandé que chaque laboratoire
d'élablir ses propres valeurs de référenca,

Expresslon des résultats que BUN. (Azote uréique du sang)

mg / dL Urée x 0,467 = mg / dL BUN
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Dosage de I’acide urique

JAGNGPHARM DIAGNO-AU

METHODE URICASE - POD

Pour la détermination in vitro de |'acide urique
dans le sérum, le plasma ou |'urine

PRINCIPE DE LA METHODE

L'Acide urique de I'échantillon se dégrade sous laction de I'uricase
dallantoine avec une libéralion d'eau oxygénde. La quantification de
l'eau oxygénte libérée esl réalisée par le biais de la réaction de Trinder,
au cours de laquelle un composé quincnique coloré est forme par
réaction avec la 4-aminc-antipyrine el le chromogéne 3,5-dichloro-2-

ECHANTILLON

Sérum, plasma ou urine. || peut &lre conservé
; au rélrigérateur entre 2 et 8
;t; pendant moins de 4 jours. Pour effectuer l'essai avec un échantilion
urine, celui-ci doit étre dilué au 110 avec de I'eau dé-ionisée. Multiplier
par 10 le résullat obtenu.

hydroxysulfonale en présence de peroxydase (POD). . <HbPREPARATION DU REACTIF DE TRAVAIL

La couleur produite au cours de la réaction est proportionnelle & |a

concentration d'scide urique de léchantilon dans des conditions de

dosage optimales.

Ac. Urique + H,0 + 0, icase + |
rique + H,0 + 0;"—— Allantoine + CO; + H;0,. |

2 H,0; + 4-Amino-antipyrine +3,5-Dichloro-2-hydroxy-sulfonate

P00, Dérivé quinonique coloré + 4 Hy0.

INTERET CLINIQUE

Des valeurs élevées decide ungue soni relrouvées dans les maladies
rénales, la goutte, Mhyperthyroidie, les tumeurs malignes el les maladies
myéloprolifératives.

Des valeurs inféneures aux valeurs habituelles sont retrouvées dans les
troubles congénitaux du métabolisme comme la xanthinuie el en cas
d'apporis pauvres en purine.

La plage de valeurs habituele pour les sujels sains es! large, selon
lalimentation, 'dge, le genre et semble &tre liée & des variations génétiques
hérédnaires,

Un lest de laboratoire unique ne peut pas éablir un diagnostic. Les résultals
doiven! étre évalués dans le contexte de loutes les données cliniques et de
laboratolre ablenus. !

COMPOSITION DU KIT

. 1x 100 ml Réactif (Réf :801010010)

4| B. 1x5ml Etalon(Réf :801000510)
78 A.3 x 100 ml Réactif(Réf :B01010010)
B.1x 5 ml Etalon(Réf : 801000510)

Les concentrations dans |a solution réactive sont les suivantes;
Tampon Pipes pH 7,0 100 mM
3,5-dichloro-2-hydroxy-sulfonate 3,2 mM
4-amino-antipyrine 0,4 mM

EDTA Na2-H20 0,6 mM

K3Fe(CN)6 0,1mM

Uricase 2 350 UA

Peroxydase 21300 U/

Stabllisants non réactifs

Etalon: Solution aqueuse d'acide urique équivalent @ 5 mg/dl (267.5

pmol),
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Le réactif et élalon sont prats & I'emplot,
MODE OPERATOIRE
Amener le réactif de lravail el l'analyseur 4 37°C
8L (m mi; [ ESSA
ECHANTILLON / ! 0,02
ETALON i 0.02 !
REACTIF 1.00 1.00 1.00

Mélanger puis incuber pendant 10 minutes a 37 °C.

LECTURE

Longueur d'onde: 546, 505 nm.

Blanc: le contenu du tube BL.

Stabilité de la coloration: 30 minutes a I'abri de la lumiére solaire.

CALCULS
En utllisant Ia formule indiquée pour obtenir le calcul du facteur;

Abys, ESSAI = ¢
br traLon P "'9 d'Aud.e Unque/dl "'H B s Q
Unités S| ’
(mg/dl) x 59,5 = ymoll —
VALEURS DE REFERENCE

Sérum et plasma: Homme ; 3,5 & 7.2 mg/dl ; Femme ; 2.6-6 mg/d ; m
Enfants ; 2-5 mg/dl .

Urine; 250 & 750 mg/di.

Il est recommandé que chaque laboraloire établisse ses propres valeurs de

référence.

PERFORMANCE ET CARACTERISTIQUES DE

FONCTIONNEMENT

Le fonctionnement du produit dépend tant du réactif que du systéme de lecture
manuel ou automatique utilisé. Les résultals suivanis ont élé oblenues avec
une méthode aulomatique. 4 'LV

Sensibilité comme limite de détection: 0,04 mg / di (6 !

Unéarité: L'essal est lingaire jusqu'd 25 mg/dl. Pour des concentrations plus
élevées, diluer I'échantilion 1/2 avec uTe solution saline (NaCl 0,9%). Multipliez
le résultal par 2.

Exactilude: le pourcentage de récupération esl de 105 %.

Coefficient de varlation dans la série: 0,7 %

Coefficient de varialion entre les séres: 3,17 %

Justesse : Les résullats obtenus avec le réactil ne sont pas significativement
différents par rapport au réaclif de référence considéré,

L'élude détalllée de la performance du réactifl sont disponibles sur demande.
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Dosage de la glycémie

) DIAGNO-GI
JAGNEPHARM ‘

METHODE GOD - POD

Pour la détermination in vitro du Glucose dans le sérum
le plasma, le LCR et 'urine

PRINCIPE DE LA METHODE

L'oxydation du glucosa en acide gluconique est catalysée par le glucose
axydase produisant également du peroxyde d'hydrogéne.

Ls peroxyde d'hydrogéne réagit svec la 4-aminoantipyrine et I'acide p-
hydroxybenzoique en présence de peroxydase pour donner un dérivé
quinonique colord, dont la coloration st proportionneile & |a concentration
de glucose dans |'échantillon,

D- Glucose + Hz0 + 0y ——222__3. Acidegluconique + HzOz.
2 H20, + 4-Amino-antipyrine + ac. p-Hydroxybenzoique ——ER20—p.
Dérivé quinoniquecalord + 4 H:.

INTERET CLINIQUE

La détarmination du glucosa dans le sérum ou l'urine est utilisée pour I'évaluation des
troubles du métabolisme des hydrates de carbone.

Ls glucose est la principale source d'énergle pour les celiules de I'organisme. Linsuline
produils par les collules pancréatiques, faciito 'entrée du glucose dans les collules des
tissus. L'augmentation de glucose dans le sang est cée & une diminution de
T'activith de MNnsufine ou une déficience de calle-ci.

Dans le sérum ou le plasma, nous rotrouvons des valeurs élevées de plucosa

Etalon : Solution aqueuse équivalente 4 100 mg de Glucose /d (5.5 mmoll).

ECHANTILLON

Sérum, plasma ou LCR(Liquide Céphalo-Rachidien): Le glucose se
conserve pendant 2 & 3 jours maximum dans le sérum ou le plasma (mais
pas dans e sang total, & cause des phénoménes glycolytiques) & une
température comprise entre 2 el 8 °C. Le LCR dolt &tre clalre et sans débris.
Dans ces conditions le glucose est stable 48 heures 4 2-8 * C.

PREPARATION DU REACTIF DE TRAVAIL
Le réactif et |e standard sont préts & I'emplol.

MODE OPERATOIRE
Tempérer le réactif el [

ETALON !
ECHANTILLON !

4 |a température de travail

E @1J 0
!

!
AT,

1.00

1.00

TRAVAIL

principalement chez les patents atisints de diabdte sucré, mals asussi de pancréalite
aigud, du syndrome de Cushing, d'acromégalle el de gigantisme.

LTypoglycémie peut se produire on réponss au joune, ou peut 8tro d0 4 des
médicamants, des polsons ou des emeurs congénilales du métabolisme.

La présance de glucose dans lurine sans que lndividu ne soll atiein! du diabdle est
o4ndralement un signe de maladie dans los tubules rénax.
La délarmination du glucose dans lo LCR présents un intérét dans lo cas
de méningits bactdrienne. Dans ce cas, la concentration en glucose est falble ou non

détoctd.
Un test de laboratolre uniqua ne peut pas établir un diagnostic. Les résultats doivent 8tre
évaiués dans le contmxs de toutes les donnéas ciiniques et de laboratoire obtanus.

COMPOSITION DU KIT_
[y 7

(R&£B07010010)

B. 1x 5 ml Etalon (Ré£:B07000510)

| A.3x100mi Réactif (Ré£:B807010010)

| B.1x5miEtalon  (Ré:B07000510)

| A 2x250 ml Réactif (Ré:B07025010)

| B.1x5mi Etalon (Réf:807000510)

A 4x 250 ml Réactif (RéfB07025010)

| B.1x5miEtalon  (Réf:B07000510)

Les concentrations dans la solution réactive son! les sulvantes :

REACTIF DE }\'LV 1.00

Mﬂﬂnﬂﬂhwbﬂ'ldSOi(lmlnulur:ﬂ'c.!dtmlﬁmmblomzoe(
: 3
Tk w\
NG

LECTURE

Longueur d'onde |

Blanc : le contenu BL
Stabllité de |a coloration : 1 heure minimum & l'abri de la lumiére solalre directe.

il

CALCULS

Abe ESSAI

A = de cosaldl

’;-?’“"" T 4/ 0
Abs ESSAI : Absorbance de Méchantiion

Abs ETALON : Absorbanca de I'Etalon
Unités SI (mg/dl) x 0,0555 = mmoVl.

VALEURS DE REFERENCE

‘l-A

'Adulte :75 & 115 mg/dl

v *Adutte : 40-70
*Jeune : 60-100 o W,:m(ﬁ')"
(3.3-5.6 mmol *jeune : 60-80 1-15mg/dl
*Nouveau-né : 30-80mg/d| mg/dl (3.34.5 (0. 1-0.:':.;#&)
(1.74.5 mmollL) mmoliL)
*Nouveau-né prématuré

20-60 mgy/d (1.1-3.3 mmollL)

Tampon phosphate pH 6,8 100 mM

Ac. que 39,5mM

4-amino-antipyrine 08mM

Phénol 45mM

Glucose oxydase 218 kUA Il est-recommandé que chaque laboratoire établisse ses propres valeurs de
Peroxydase 21,1kun référence.

Stabilisants non réactifs
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Dosage de PASAT

JIAGNEPHARM DIAGNO-ASAT

METHODE IFCC

Pour la détermination in vitro de la transaminase GOT/ASAT
dans le sérum ou le plasma

PRINCIPE DE LA METHODE

L'enzyme Iransaminase glulamique-oxaloacétique (GOT/ASAT) catalyse la
réaction entre l'acide L-aspartique et l'acide a-céloglutarique. L'acide
oxaloaceélique formé est réduit par le cofacteur NADH 4 I'aide d'une enzyme
MDH suxllialre, produisanl un changement de I'Abs du milieu. La formule
contienl également de la LOH pour supprimer le pyruvate endogéne pour.
éviler les interférences. Dans des conditions de réaction optimales |a
OAbs/min es! directement liée & |a concentration d'enzyme GOT dans
I'échantilon, ]

Acide a-céloglutarique + acide L-aspartique GOS Acide L- ’
Glutamique + Acide Oxaloacétique.

Aclde oxaloacétique + NADH + H' MDD_-‘ Acide L-Malique + NAD*

INTERET CLINIQUE

Des augmentations de I'activité GOT ont été observées dans le sérum dans les
cas de lésions hépaliques : hépatile de divers lypes, nécrose ou lésions des
hépatocytes el iclére choléstatique. Des niveaux élevés sonl également
observés dans les maladies affectant le muscle cardiaque. En cas d'hépatite
alcoolique et dinfarctus aigu du myocarde, I'augmentation de I'activité GOT est
supérieure & celle de I'activité GPT, Un test de laboratoire unique ne peut pas
établir un dlagnoslic. Les résultats dolvent étre évalués dans le contexte de
foutes les données cliniques el de laboraloire obtenu.

COMPOSITION DU KIT
St i gl AL 1x40ml Solution d'enzymes(Réf:B18004021)
L KB s

" (Re1:B18005022) "B Tx0mI Subsiral iquide (Rél 81001022)

A SR St
21 A.2x100ml Solution d'enzymes(Ré(:B18010021)

B, 1x50ml Substrat liquide(Ré(.818005022)

102 Kt /940 mi 243 4| A.3x250m Solution d'enzymes(Rél.B18025021)
I (Rér:By .

RO B. 1x190ml Substrat liquide(Réf:B18019022)
Leréactif es! composé de : i

Tampén Tris-HCIpH 7,8 80 mM.

Acide L-aspartique 240mM

Acide a-cétoglutarique 12mM

NADH 0,18 mM,

MDH 2600 UL

LDH 2800 UL

Stabilisants et conservateurs.

ECHANTILLON

Sérum ou plasma hépariné ou sur EDTA comme anticoagulant, Utiliser des
échantillons exempls d'hémolyse. Les sérums conservés au réfrigéraleur
enlre 2 el 8 °C perdent environ 10 % d'activité au bout de 3 jours.

PREPARATION DU REACTIF DE TRAVAIL

Les réactifs A et B sont préts a I'emplol.

En cas d'ulllisation de La lechnique en mode Monoréactif:mélanger les
quantités souhaltées, maisenmaintenant la proportion 4 volumes de A (solution
d'enzymes) + 1 volume de B (substrat liquide).
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MODE OPERATOIRE
La méthode décrite ici est celle proposée par la Fédération internationale de
chimie ciinique (IFCC). Incuber le réactif et 'analyseur & la lempérature de

{ravail, ——
SALANT o e Lot 93 ! Viw 0] % FITO
iy tp e mh!g i -hnrlf,&mﬂ s ! %
ECHANTILLON 0.2ml “04ml
REACTIF 1

1.0ml 1.0ml

e e Ao oend ""‘{ Nt

5 Bintactt wehniqus 5 71 260
Solution d'enzymes (A) 1.0ml 1.0ml

Echantillon 0.2ml 0.4ml
Mélanger et Incuber pendant environ 1 minute
Substrat (8) 02smi | 026ml

Mélanger puis meltre en marche le chronométre, Transférer 3 la cuvette de
lecture puls lire les absorbances loutes les minutes pendant 3 minutes.
Déterminer la valeur AAbs/min obtenue & chaque lecture ainsi que la valeur
moyenne,

LECTUR

Longueur d'onde: 334 nm; 340 nm ; 365 nm

Blanc: eau

Cuvetie: thermostalée de 1 cm de trajel optique.

CALCULS

En utilisant la formule indiquée pour oblenir le calcul du facteur
BAbs/minx Tl

Vt: Volume total; Vs; volume de 'échantilion; I: trajet oplique ; €: Coefficient

d'extinction de NADH
365 nm: 3,40 x 10’

340 nm: 6,31 x 10’
334 nm. 6,17 x 10’
Technique Mode Monoréact!
2530°C e

334 nm  AAbs/min.x 970=UIL AAbs/min x 1780=U/L
340 nm  AAbs/min x 950=U/L AAbs/min x 1745=U/L
365 nm AAbs/min x 1765=U/L AAbs/min x 3235=U/L
Technique Mode Biréactif
25130°C rc

334 nm  AAbs/min x 1175=U/L AAbs/min x 2185=U/L
340 nm AAbs/min x 1150=U/L AAbs/min x 2140=U/L
365nm AAbs/min x 2130=U/L AAbs/min x 3970=U/L

VALEURS DE REFERENCE

i Tompbratine [ 115 Hommea GRTIEN pommes AT
25°C S18UL S15UL
30°C 525 UL s21UL
37°C S37UL s3UL

Il est recommandé que chaque laboraloire élablisse ses propres valeurs de
référence,
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Dosage de PALAT

. P
AGNEPHARM DIAGNO-ALAT

METHODE IFCC
Pour la détermination in vilro de la transaminase GPT/ALAT
dans le sérum ou le plasma

PRINCIPE DE LA METHODE

L'enzyme glutamique-pyruvate lransaminase (GPTIALAT) calalyse 12
réaction entre la L-alanine et lacide o-cétoglutarique, L'acide pyruvique
formé est réduit par le cofacteur NADH en présence de [enzyme auxlliaire
LOM, produisant un changement e FAbs du milieu. Dans des conditions de
réaction optimales la JAbs/min est directement lide & la concentration

d'enzyme GPT dans léchantilon.

Acide o-Cétoglutanque + L-Alanine GPT fcide L-Glutamique

+ Acide Pyruvique.
Acide Pyruvique + NADH + RMAddeL-udhw+ NAD+

INTERET CLINIQUE

Des valeurs Slevées sont retrouvées en cas de nécrose des hépatocyles, de
dithose ou dicre obstructl, [augmentation de ['activité enzymatique GPT
étmplwspedﬁq:mdomwasduhkwedumppoﬂGOTlGPT.Enw
d'hépatite virale, [augmentation de GPT est toujours supérieure & celle du
GOT.Enmmmmmvdwmplmaovmenasdemyowm.
dinfarctus aigu du myocarde ou e maladies hémolytiques.
mluawmmmwpamrmdhgnodh Les résultats
mmmuu&mhmmedelomslesdonnéesdiﬁqmmde

laborataire cbienus.

COMPOSITION DUKIT
R e
25 8O A 1x40ml Solution d'enzymes (Réf.817004021)

| B.1x10ml Substrat liquide (Réf : B17001022)

Le réactif es! composé de:

Tampon Tris-HCIpHT 8 90mM.
L-alanine 500mM
Acidea-cétoglutarique 17mM
NADH 0,18mM.
LOH 2800 UN
Stabllisants et conservateurs.
ECHANTILLON

Sérum ou plasma hépariné ou suf EOTA comme anticoagulant. Utiliser des
achantillons exempts dhémolyse. Les sbrums conservés au réfrigéraleur
entre 2 el 8 °C perdent environ 10 % d'activité au bout de 3 jours.

PREPARATION DU REACTIF DE TRAVAIL

LuténddsAe!Bsomwéturemd.
en mode Monoréactit. mélanger les

En cas dutiisation de I8 technique
quantités souhaitées mais en maimemmlaptopomonlvd\mdu(wluﬁon

denzymes) + ) volume de 8 (substrat hquide).
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MODE OPERATOIRE
La méthode décrle icl est celle proposée par la Fédération internationale de
::hlu:!“o clinique (IFCC). Incuber le réactf of Fanalyseur 3 la température de
ravail.

i ess amtmy b

s

ECHANTILLON Qﬂl
REACTIF 1

e e ]
if tochnique: o) S 2800C
Torw 24 4 _dm }u.&

Solution d'enzymes (A) 1.0mh, IR 1.0ml

Echantilon | oml .Ami
Mélanger et Incuber bmdm anvlrg‘t 1 minute

Substrat (B) 0.25ml 0.25ml

Mélanger puis metire en marche le chironomére. Transférer 4 la cuvette de
lecture puis re les absorbances toutes les minutes pendant 3 minutes.
Déterminer la valeur AAbs/min oblenue & chaque lecture ainsi que a valeur

moyenne.

LECTURE
Longueur d'onde: 334 nm; 340 nm | 365 nm

Blanc: eau

Cuvetie{hermostatée de 1 cm de Irajet optique.

CALCULS

En uliisant la formule indiquée pour obtenir le calcul du facteur :

A Abs/min=U/L
Vi: Volume total; Vs: volume de réchantilon; I: traje! aptique ; €: Coefficient

dextinction de NADH

365 nm: 3,40 x10°
340 nm: 6,31 x10°
334 nm: 6,17 10’
Technique Mode Monoréactif
2530°C arc
334nm A Absiminx 970=ULL O Abs/min x 1780=ULL
340 nm A Abs/min X 950:UL A Abs/min x 1745=UIL

365 nm A Abs/min x 1765=UIL 1 Abs/min x3235=UIL

Technique Mode Biréactil
25/ rc
334 nm A Absimin X 11750l O Abs/min x 2485=UIL
A Abs/min x 2140=UIL

340nm A Abs/min x 1150sU/L
365 nm A Abs/min 2130=UIL A Abs/min x337_0=U!L —

o R
.'.:\‘ COMMAs o)

25°C $19UL S15UL
30°C 525 UL $21UL
7°C <37 UL $3UL

II'est recommandé que chaque Jaboraloire Alablisse ses propres valeurs de
rélérence,
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