SURVEILLANCE
BIOCHIMIQUE DE LA




- INTRODUCTION

La grossesse est un eéevénement
physiologiqgue qui resulte de Ila
fecondation ; il s’en suit une nidation et

un développement du feetus.



- INTRODUCTION

m La grossesse dure une quarantaine de
semaines (41SA); elle expose la femme
enceinte a divers risqgues qui peuvent
avoir des conseguences nefastes sur la
sante de I'enfant d'ou une surveillance
prenatale rigoureuse s'impose.

m Cette survelillance a pour but la prise en
charge de la femme enceinte en vue de
reduire la mortalite et la morbidité
maternelle et du nouveau-ne.



[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

Cette exploration concerne une
grossesse qui se deroule chez une
femme agee entre 18 et 35 ans sans
antecédents pathologigues personnels
et familiaux, évoluant jusqua terme

sans anomalies.



[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

1) Recherche de PhCG (human Chorionic Gonadotropin)
Nature :

m Glycoprotéine formee par 2 chaines
peptidiques (a et B) liees entre elles par 5
ponts disulfure.

m La chalne a a une structure identigue aux
chaines a de LH, FSH et TSH

m La chaine [3 est specifigue, et responsable de
I'activite biologique.

m L'hCG est le mellleur témoin de |la grossesse:
synthetisee par I'ceuf feconde elle apparait
precocement dans le plasma.



[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

m Diagnostic de la grossesse :
e hCG urinaire :

mesuree par « inhibition d’hémagglutination»,
«agglutination de particules de latex » ou par
des méthodes iImmunologiques. Le test est
positif 15 jours apres la fecondation.

* hCG plasmatique :

Dosages Immunoenzymatigues utilisant des
anticorps anti chaine a et des anticorps anti [3
(méthode sandwich). Il y a des methodes
specifigues de la chaine B (2 anticorps anti [3)
gui mesurent les chaines [3 libres. Détection

Nnrarncae (Q 1\




[I-EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

® Interpreétation des resultats (Dosages

plasmatiques) :

* hCG < 5 Ul/l : test négatif pas de grossesse
* hCG > 20 Ul/l : test positif = grossesse

 Entre 5 et 20 Ul/I, Il faut confirmer par une
deuxieme determination (2 jours apres)

m Baisse de la S hCG :

Une réduction des concentrations avant la
10éme  semaine : menace d’avortement,
grossesse extra-uterine,

® Augmentation :

Mole hydatiforme, Diabete mal equilibre,
toxvemie aravidiaiie tricomie 21




[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

2) hPL (hormone Placentaire Lactogene) :

= Nature : Polypeptide formé de 191 acides
amines avec deux ponts disulfure.

Son apparition dans le plasma se fait a la
5eme semaine de gestation car elle est
synthetisée par le placenta.

m Diagnostic de la grossesse :
hPL plasmatique: vers la 8eme semaine
50-100mg/l puis augmentation reguliere : 10-
14mg/l en fin de grossesse.

Une diminution = mole, Insuffisance
placentaire, souffrance fcetale.



[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

3) Recherche de la glycosurie et de la

protéinurie:

Ce depistage se fait systematiqguement lors
des consultations préenatales a la recherche
d'un diabete et/ou d'une HTA

4) Autres ana

m Glycéemie a |

JroSSESSE,

YSES :

eun : a realiser des le debut de la
e 2°me et le 3°Me trimestre pour

depister un diabete gestationnel ;

m Recherche

d’anomalies foetales  (2°me

trimestre) pour les femmes a risqgue (AFP et
caryotype pour depister une trisomie 21)



[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

5) Les hormones stéroides :
m Pendant les 2 premiers mois de grossesse

Production de l'oestrone, l'oestradiol, de la
progestéerone et la 17 OH progestérone.

Synthese assurée par le corps jaune gestatif
stimulé par I'hCG.

m La phase foetoplacentaire:

A la 8eme semaine, l'unite foetoplacentaire
prend le relais dans la steroidogenese.



[I- EXPLORATION BIOCHIMIOQUE d’une
GROSSESSE NORMALE :

m Remarque:

= L’indication des dosages hormonaux est réduite au
cours de la gestation car ils présentent une grande
variabilite d'une femme a lautre rendant
I'interpretation difficile.

® En cas d’avortement a repetition ou de menace de
fausse couche, l'origine serait souvent autre gue
hormonale (aberrations chromosomigues)
exceptionnellement, on demandera le dosage de
I'oestradiol et progesterone (ler trimestre).

= On prescrira exceptionnellement ['oestriol (unité
foetomaternelle) et HPL (placenta) au cours du
deuxieme trimestre .



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

Pourquoi reperer les grossesses a risques ?

Taux de Mortalitée 18,4 %0 (2008) 11,2 %o (2006)

Infantile

Taux de Mortalité 44 .8 / 9,3-13.2/
Maternelle 100 000 NV (2010) 100 000 NV (2006)

Repérer les groupes a risque selon:

m Les atcd familiaux de la patiente et de son conjoint :

HTA, Diabete, gros bebe...

Les atcd personnels medicaux et chirurgicaux
Les atcd obstetricaux et gynécologigues
L’age de la patiente

ethnique.

Le niveau socio-économique, la profession, l'origine



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

1-Anomalies du ler trimestre:

a) Grossesse ectopigue : (= grossesse extra-utérine)

Implantation de I'ceuf en dehors de
'endometre : trompe, pavillon de la trompe
ou ovaire; dans ces conditions, la vitalite de
'ccuf est reduite et le placenta est
atrophigue.

m Diagnostic : Le dosage de la B hCG
plasmatique est alors précieux : Baisse du
taux plasmatique.



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

b) Menaces d’avortement précoce :
Les causes sont multiples:
® les anomalies chromosomigques (60 %),
® I'insuffisance fonctionnelle du corps jaune
m et I'hyperandrogenie.

m Diagnostic : baisse de B hCG, progesterone
et oestradiol.




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

c) Mole hydatiforme = Grossesse molaire :

Développement de tissu trophoblastique sans fcetus.
Sa fréqguence est grande : 1/800 en Tunisie.

Signes clinigues : metrorragie et volume uterin trop
gros par rapport a I'age de grossesse.

Diagnostic : dosage de  hCG qui atteint des valeurs
trop élevees : 200.000 UI/I.

En geneéral, la mole aboutit a une fausse couche qui
se produit vers le 2¢m¢ ou le 3¢M mois de la
gestation. Parfois, on I'evacue chirurgicalement.

Le dosage regulier de la p hHCG est également
iIndispensable pour le suivi maternel apres expulsion
de la mole (tous les mois pendant 1 an).



[11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :
2-Pathologies liees a la mere (2 derniers trimestres):

a) HYPERTENSION GRAVIDIOUE = Toxémie gravidique
ou nephropathie gravidigue ou Préeclampsie .

Définition :
C’est l'association d’'une hypertension arterielle et

d’'une protéinurie survenant apres la 26eme SA, avec
les seuils suivants :

= PA systolique = 140 et /ou PA diastoligue = 90 mmHg

= Protéinurie > 0.3 g/24h ou positive ++ sur 2 mictions
séparees d’au moins 4 h.

Elle est precedéee d’° cedeme d'apparition brutale et
d'un taux d'acide urigue plasmatique tres éleve >
480umol/l.

Ces troubles disparaissent apres I'accouchement.




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

®m Incidence : Pathologie relativement frequente de la
primipare (7 %).

m Facteurs favorisants:

Nulliparite, grossesses multiples, surcharge
ponderale, age > 40 ans, diabete, maladies auto-
Immunes...

m Physiopatholoqgie:

Défaut de vascularisation de l'uterus pendant le
developpement du placenta responsable d'une
Ischemie placentaire entrainant d'une part une
hypoxie fcetale chronigue et d’autre part des Iésions
diffuses de [I'endothelium vasculaire maternel
responsables de 'HTA et de complications viscérales
maternelles.




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

m Complications maternelles

Redoutées car elles peuvent mettre en jeu la
vie de la future mere : insuffisance cardiague,
cedeme pulmonaire, Insuffisance réenale
algué, hematome rétroplacentaire, hématome
sous-capsulaire du foie...

= Complications feetales:

Oligoamnios, retard de croissance in utero,
anomalies du rythme cardiague, mort foetale
In utero.




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

m Survelllance de |la pré-eclampsie

— Elle est basee sur la surveillance réguliere
de la tension arterielle et de la proteinurie (2
fois/semaine)

— Consultation gynecologique hebdomadaire

— Bilan biologigue a chague consultation
Acide urigue, transaminases, albuminurie des
24h.




111- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE
b-Diabete gestationnel :
Définition :
Diabéte qui apparait a la 26¢™¢ semaine de
gestation et disparait apres accouchement et
dont la frequence varie entre 2 et 3 %.

Facteurs de risque :

Obesite ou IMC > 30 avant grossesse

Atcd familiaux de DNID

Atcd d’accouchement de gros enfants

Glycosurie en cours de grossesse

Atcd d’hyperglycemie lors de grossesse precedente
Age > 35 ans

Prise de poids importante au cours de |la grossesse.




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

Dépistage du Diabete gestationnel :
m Test de O’Sullivan a 26 SA:

-Glycemie 1 heure apres prise de 50 g de
glucose.

-Si elle est >=1,40 g/l (=7,8 mmol/l), confirmer
le diabete par une HGPO (Gly > 7,8 mmol/l =
1,40 g/l a 2 H)

m [est OMS : Charge orale de 75 g de glucose.

Sila glycemie 2H est > 1,40 g/l : diabete
gestationnel

m Recherche de glucosurie



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

Survelllance du Diabete gestationnel :

Bilan biologigue tous les mois: glycemie,
HbA1c ou fructosamines, Triglycerides et
cholestéerol.

Complications maternelles :

50 % des femmes deviennent intolerantes au
glucose ou DNID: il faut donc une
survelllance en post-partum (Glycemie et
HGPO / an).

Complications fcetales :
Macrosomie gravidigue




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

c-Grossesse diabéetiqgue :

m Pour obtenir un excellent pronostic pour la
mere et le feetus, le suivi doit étre realise par
une equipe pluridisciplinaire.

= Un controle preconceptionnel simpose par la
determination de l|a glycemie, HbAlc et
fructosamines, creatinine, uree et ECBU.



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

m La surveillance de la Grossesse diabétique
est rigoureuse pendant l|a gestation en
Instaurant un equilibre glycemique et en
controlant  frequemment  (quotidien et
mensuel) par : une glycemie, glycosurie,
cétonurie, microalouminurie, fructosamines,
HbAlc, TG, Chol, creatinine, acide urique,
NFS et ECBU.

m L'accouchement doit étre programmeé pour
une meilleure survelllance de la mere et du
nouveau ne.



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

= Complications maternelles:

Aggravation des complications
degénératives : retine, rein,...

= Complications foetales:

Embryopathies, malformation, macrosomie,
detresse néonatale, hypoglycemie...



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

3-Patholoqies liées au feetus :

m Une pathologie fcetale, telle qu'une anomalie
chromosomique ou une maladie métabolique
héreditaire peut étre recherchée apres
enguete familiale.

Les principaux examens pratigués sont:

m Recherche d'aberrations chromosomigues
surtout la trisomie 21,

= |dentification d’'une mutation sur I'TADN par
une technigue PCR : cas dhyperplasie
congenitale des surrénales.



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

a-La trisomie 21 (Syndrome de Down) :
Définition :
= Malformation congénitale due a la presence

d’'un chromosome surnumeéraire sur la 21e
paire de chromosomes.

m Elle associe dysmorphie et un retard
psychomoteur avec des malformations
associees fréequentes.

Incidence de la trisomie 21 :

m L'incidence de la maladie est de 1 pour 600
naissances en Tunisie (2013).




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

Facteurs de risque :

Age de la grossesse (plus de 35 ans),
existence d’'un enfant porteur de trisomie 21
dans la famille proche...

Evaluation biologigue du risque de la T 21:

Le calcul du risque de trisomie 21 se fait
selon 3 criteres :

m L'age de la patiente : > 38 ans : le risque
est de 1/250

@ La mesure de la clarté nucale au 1°
trimestre (échographie)

m Le dosage de margueurs biochimigues




I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

**L’échographie dans |le depistage de |la T21.:

m  Doit étre faite entre 11 et 13 SA :

m  Mesure la clarté nucale qui doit étre < 3 mm

**_e Dosage Des Marqueurs Biochimigues:

= Obligatoirement proposeé entre 14 et 17 SA ;
@ Ondose: B HCG, AFP, + ou — uE3 (oestriol

non conjugue).



I11- SURVEILLANCE BIOCHIMIQUE des
GROSSESSES a RISQUE :

Cette methode permet [|'évaluation d'un
risque exprime en pourcentage ;

On peut retenir le seuil de 1/250 qui permet
le dépistage de 87 % des trisomies 21 ;

Une amniocentese pour caryotype fcetal
sera proposée si le risque est > 1/250 ;

Un grand nombre d’amniocenteses serait
inutile.



V- CONCLUSIONE :

N Pour les grossesses normales, il faut des
consultations et des examens biologiques
systématiques.

o Pour les grossesses a risque, il faut un
diagnostic précoce de la pathologie et un suivi
réegulier pour assurer un meilleur pronostic pour
la femme et le nouveau-né.

= L'objectif de cette surveillance est de reduire :

- le taux de mortalité maternelle a moins de
30/100.000 NV (44.8/100.000 NV en 2010)

- le taux de mortalité périnatale a moins de 12 %o
(18,4 %0 en 2008).



