Valeurs usuelles des paramétres du bilan lipidique dans une population de cadres sénégalais

LISTE DES ABREVIATIONS

CT: Cholestérol total

HDL.: High Density Lipoprotein

VLDL: Very Low Density Lipoprotein

LDL: Low Density Lipoprotein

TG: Triglycerides

ANAES : Agence Nationale d’Accréditation et d’Evaluation en Santé
Apo : Apolipoprotéine

Rapport- gratuit.com @



LISTE DES FIGURES

Figure 1:
Figure 2 :
Figure 3 :

Figure 4 :

Réaction enzymatique utilisant un chromogéne phénolique
Principe de la méthode enzymatique de dosage des triglycérides
Répartition de la population d’étude selon le sexe

Répartition de la population d’étude selon I'age

ii



LISTE DES TABLEAUX

Tableau | : Valeurs de référence des paramétres du bilan lipidique en I'absence de

facteurs de risque

Tableau Il : Répartition de la population d’étude selon le sexe et 'age

Tableau lll : Valeurs moyennes du taux de cholestérol total selon le sexe

Tableau IV: Valeurs moyennes du CT selon I'age

Tableau V : Valeurs du cholestérol selon le sexe et 'age

Tableau VI: Valeurs moyennes du LDL selon le sexe

Tableau VII: Valeurs moyennes du LDL selon le sexe et 'age

Tableau VIl : Valeurs moyennes du HDL selon I'age et le sexe

Tableau IX : Répartition des triglycérides selon le sexe

Tableau X : Triglycérides selon age et sexe

Tableau Xl : Répartition selon le nombre de pathologies

Tableau XIll : Répartition des diverses anomalies selon la tranche d’age.

iii



DEDICACES

Je dédie ce travail a Dieu le pére sans qui aucune ceuvre n’est possible sur terre.

% A mon pére Séverin ANAGONOU YEHOUENOU

Tu as toujours été mon modéle et malgré ta grande rigueur, je ne suis pas slre
d’étre aussi brillante que toi. Ce travail est le tien. Compte sur ma détermination sans

faille de ne pas te décevoir.

% A ma mere Rita D’ALMEIDA YEHOUENOU

Depuis la premiére dictée matinale a la lecture de ma thése de médecine, tu n’as
jamais manqué de mots pour m’encourager. Merci maman chérie, tu resteras ma

meilleure amie.

% A mes fréres et sceurs Claudia et Ephrem YEHOUENOU pour leur soutien

indéfectible.

% A mon gros bébé Dr Honoré FATON

Merci pour ta grande patience. Puisse I'éternel nous unir d’avantage.

s A Patrick Koffi, et a tous mes amis de promotion en particulier: Omar

Kassogue, Tatiana, Marléne, Brahim, Raky Kane SY

% A Alexis Odoun-Ifa pour sa rapidité et toute I'aide apportée au cours de

'analyse des résultats

A tous ceux qui de prés ou de loin ont participé a la réalisation de cette étude,

Ne pouvant citer tous les noms, soyez en remercié.

iv



Valeurs usuelles des paramétres du bilan lipidique dans une population de cadres sénégalais

REMERCIEMENTS

A Notre maitre et directeur de mémoire Professeur Niama Diop SALL

Vous n'avez ménagé aucun effort pour vous rendre disponible malgré un emploi du
temps toujours trés chargé. Les mots nous manquent pour exprimer notre profonde

gratitude. Infiniment merci.

Au professeur Souleymane MBOUP
Plus qu’un tuteur vous avez suivi de prées comme de loin nos quatre années d’étude.

Puisse I'éternel vous accorder une longue vie.

A nos Honorables membres de jury, pour ’honneur que vous nous faites en
acceptant de juger ce travail malgré vos nombreuses occupations soyez en

remerciés.



Valeurs usuelles des paramétres du bilan lipidique dans une population de cadres sénégalais

Table des matieres

LISTE DES ABREVIATIONS ...ttt sssss s ssssssssssssssssssssssssnen i
LISTE DES FIGURES ...t snsssns ii
LISTE DES TABLEAUX ...ttt st sssssssssssssssssnsans iii
DEDICACGES. ...ttt s ssss s ss st s sssss s ssssssssss st sasassassssassssens iv
REMER CIEMENTS ......cceereeeeseeeeseeessesessssesesesssesssse s st ssssssesessesesee v
INTRODUGCTION ... iereseeseessesssesssssssesssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnnes 2
o Objectifs de larecCherche ... esees 3
(@ o =Tox 110 = 0 = = | PPN 3
(@ o =Toa 11 £ o T=T o 1o |1 [T TP OTPRRPPN 3
GENERALITES ...ttt sssssssssessnns 5
| CONCEPT DE VALEURS DE REFERENCE EN BIOCHIMIE ............coonnenneenncennennn. 5
ToDEFINILION ... 5
2-Stratégie d’établissement des valeurs de réference ... 6
2-1. Echantillonnage de la population d’étude (4, 15)...ccnneneeneeseeseeseesseesseesseessenenes 7
2-1-1. La SEIECION @ POSIEIION .. sssssss s ssssssssssssssssessssanes 8
2 1 2. 1.2 SEIECON A PrIOF covveecereeseereisessesssssesssesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssanes 8
3. Interets des valeurs de FEfErENCE ... sssssssssnes 8
3_1. Intérét diagnostique MEICAL ... ————— 8
3_2. Interet de suivi thérapeutique et de PronONSLIC ... —— 9
TG I [ a1 (=T = =T o o =T o g1To] (oo o [ L= 9
Il. METHODES DE DOSAGE DES BIO MARQUEURS DU BILAN LIPIDIQUE......... 10
P2 I X oY= o o U ST U o o PP 10
2.2. Méthodes de dosage du cholesterol total ..., 10
2.2.1. Méthodes utilisant un chromogene pheénoliQUe........cvnnnnsnssnseens 11
2.2.2. Méthodes utilisant un chromogéne non phénoliQUE .........reneneneeneensesesssenees 12
2.3. Méthodes de dosage du LDL ChOIESLEIOL..........orneneeneeneeneeeseeeseeesssesssssssssssesesssssssessees 12
2.3.1. Méthodes utilisées par les laboratoires de biologie médicale.........ccouenrnrrnreennee 12
2.3.2. Les MEthodes diteS AIrECIES ... ssssssees 14
2.4. Méthodes de dosage du HDL ChOIESIErOL.........eeneeneeeneeneeeseseseeesssesssessessessssessssssessees 16
2.4.1. Techniques de précipitation sélective des lipoprotéines.......ecenenneneesnenens 16
2.5. Méthodes de dosage des triglyCErIAES ... sesssesssssssessees 17

vi



Valeurs usuelles des paramétres du bilan lipidique dans une population de cadres sénégalais

2.6 Valeurs de référence des lipides en absence de facteur de risque.................... 480 19
CADRE MATERIEL ET METHODE D’ETUDE .....oinneennsssessesssssesssssssssssssssses fosssssatis 21
3.1, Cadre d'EIUE ...ttt R 21
3.2. Type et PEriode d'EIUE ... et e e 21
3.3. Population d’étude et criteres d’ iNCIUSION ...t st siibsssseceees 21
3.4. Prélévements sanguins et traitement des échantillons ... b 8 e 21
3.5. ANAlYSES STAlISHQUES.....ccu ettt sss s es et 22
RESULTATS c.cosesesesssssssesssesssesssesssssssesssesssesssssssesssesssssssssssssssesssessnes ek beRA e e epbt s ssessnesssesssesans 24
4-1. CARACTERISTIQUES DEMOGRAPHIQUES. ... i seerstiieeenseesssesssseesssesseeens 24
4.1.1. Répartition de la population SEloN 1€ SEXE .......cevecissstlinn e ressssiecsessssssssssssssssssssssssenns 24
4.1.2. Répartition de la population SEION FAJE .....cvereeeeee st e iins e eeeeseesesssseessesssessessssanees 24
4.1.3. Répartition par tranche d’age €t Par SEXE........ it cesirereessesreenesssesssssssssssssssssssssasees 25
4.2. PARAMETRES DU BILAN LIPIDIQUE ... il ccoececcsseessesssesssssssessssssssssssssnees 26
4.2.1. ChoOleStErol tOtal PAr SEXE ..cuvereececerrrereereeresssesee et sstisbesesssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssasess 26
4.2.2. Valeurs moyennes du cholestérol total par age..........comrneneeneeseeneeneeseesneens 26
4.2.3. Valeurs moyennes par tranche d/8ge et ParSeXe .........eeeneeesnesneens 27
4.2.4. Valeurs moyennes du cholestéral LDL'dans la population et par sexe.............. 27
4.2.4. Répartition des valeurs de cholesterol LDL selon les tranches d’age. .............. 28

4.2.5. Répartition des valeurs mayennes du cholestérol HDL selon le sexe et 'age 29

4.2.6. Répartition et valeurs moyennesydes triglyCerides ........mneeneenessseesneens 29
4.3, AUTRES ... oececectectrecseess dibisstis s essessssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsssssssnsssnsssssssnsssnssnssssssnsssssssnsssnssenses 31
4.3.1. Répartition selon le nombre de paramétres perturbés dans la population......... 31
DISCUSSION.....cuureeneereersseesssasssbinssshnssseeessessssssssesssessssssssssssssssssessssesssssssssssssssssssssssssssssssnsssssssssssssssasess 33
5.1. Caractéristiques démographiques de la population d’étude........................ 33
5.2. Parameétres du BIlan [IDIAIGUE..............oceieererecreieceeseesetse s sssessesssssssssssees 34
5.3 Autres caractéristiques desla POPUIALION ... sesseeaees 36
CONCLUSION Gittiiiise o sderisseeseeeseessesssesssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnes 39
REFERENCES BIBLIOGRAPHIQUES ...ttt sttt sasssans 41
RESUME DE L ETUDE ...ttt sttt s sssssssssssssssssssssssssasssssssasssans 46

vii



[ INTRODUCTION J




INTRODUCTION

Les dyslipidémies sont de plus en plus fréquentes dans la population
sénégalaise. Les habitudes alimentaires sont l'un des facteurs associés a ces
pathologies (1). La prévention et le traitement des anomalies lipidiques devraient étre
des priorités de santé publique afin d’en réduire les conséquences. Le suivi des
patients au cours de leur traitement et I'appréciation de leur état pathologique
nécessitent le dosage des différents paramétres lipidiques sériques a savoir le
cholestérol total, le cholestérol HDL, le cholestérol LDL, et les triglycérides.

L’interprétation des résultats d’analyse nécessite des valeurs de référence
fiables ou a défaut des valeurs usuelles. Lors de linterprétation des résultats, de
nombreux cliniciens ne sont pas conscients que les valeurs de référence utilisées
doivent provenir de la méme population que celle d’ou sont issus leurs patients (2).
De plus les différentes techniques d’analyse et les méthodes statistiques vont
également influencer ces valeurs de référence. Cela se vérifie dans la littérature ou
la variabilité des intervalles de référence suscite une attention particuliere. Des
études effectuées sur des individus de race noire et blanche de différents pays
montrent qu’il existerait des différences relatives aux taux de lipides sériques
dépendant de la race et/ ou du pays (1).

En effet, I'établissement des valeurs de référence est trés codifié et repose
sur certaines conditions qui parfois ne sont pas réalisables dans la pratique
quotidienne. Produire des valeurs de référence constitue une tache longue, difficile
colteuse et nécessite:

o D’établir les caractéristiques métrologiques de la technique de mesure
employée
e De déterminer 'ensemble des facteurs de variation pré analytique et
biologique
e D’établir des critéres d’inclusion et d’exclusion (3) entre autres.
Ces procédures n’étant pas a la portée de tous les laboratoires, il est quand méme
possible, a défaut, de déterminer les valeurs usuelles propres a chaque pays. C’est
dans cette optique que la présente étude contribuera a I'élaboration des valeurs
usuelles des parameétres lipidiques chez des sujets Sénégalais supposés sains. Les
résultats obtenus permettront d’'une part aux biologistes de disposer de leurs propres
valeurs usuelles et d’autre part, aideront aussi les prescripteurs dans I'estimation des



risques liés aux affections cardiovasculaires et métaboliques. Pour y arriver les

objectifs fixés sont les suivants:

+ Obijectifs de la recherche

Objectif général
Contribuer a I'établissement des valeurs usuelles des paramétres témoins du profil

lipidique en biochimie clinique chez I'adulte sénégalais présumé sain.

Objectifs spécifiques
1 —Evaluer la proportion de dyslipidémie dans la population

2- Déterminer les paramétres lipidiques en fonction du sexe

3- Déterminer les paramétres lipidiques en fonction de I'age
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GENERALITES

| CONCEPT DE VALEURS DE REFERENCE EN BIOCHIMIE

Le concept de valeurs de référence quoique s'appliquant a toutes les catégories de
sujets est généralement utilisé pour les sujets sains (4). Afin d'éviter une confusion

entre valeur de référence, valeur normale et valeur usuelle, il importe de les définir.

1-Définition

> Les valeurs de référence: ce sont des valeurs mesurées sur des individus en
bonne santé se trouvant dans des conditions soigneusement décrites, en
particulier du point de vue des facteurs de variations potentiels risquant
d’introduire un biais dans la distribution de référence et permettant une

interprétation en fonction des objectifs (3).

> Les valeurs normal e s : ce sont des valeurs mesurées sur un sous-
ensemble bien représentatif de la population d'individus tout venant, non triés,

n'ayant pas modifié leurs conditions habituelles de vie (3).

» Les valeurs usuelles: ce sont des valeurs obtenues sur des populations
hétérogénes c'est-a-dire des populations pour lesquelles plusieurs facteurs
de variations n'ont pas été suffisamment control s. Ce terme s'applique par
exemple a des populations hétérogénes (15) souvent rassemblées pour des
raisons de facilité (groupe d'étudiants en médecine, donneurs de sang

etc.....).

» L'individu ou les individus de référence : Ce sont tous les individus qui ont

été sélectionnés selon des critéres bien définis (4) .

> La population de référence : elle comprend tous les individus susceptibles

de servir de référence (3,4).
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> L'intervalle de référence: il est défini par deux limites de référence (3,4);
toutes les valeurs se trouvant entre ces deux limites ainsi que les valeurs des

deux limites font partie de l'intervalle de référence.

> La valeur observée : elle est la valeur d'une variable biologique que l'on se
propose de comparer avec les valeurs de référence, la distribution de

référence, les limites de référence ou l'intervalle de référence (15).

» Echantillon de référence: Sous ensemble formé d'un nombre adéquat

d’individus issus de la population de référence (3).

2-Stratéqie d’établissement des valeurs de référence

Lorsque I'on veut établir des valeurs de référence, le probléeme a résoudre est le
suivant : Etant donné une valeur biologique mesurée une seule fois chez un individu,

comment la situer a l'intérieur d'une population de référence?

Il faut tout d'abord définir la population de référence, c'est a dire une population

homogéne dans laquelle les variations d'un seul paramétre seront étudiées.

Ensuite il faut procéder a la mesure sur un échantillon représentatif de cette

population (4).

Il est nécessaire pour cela de connaitre les facteurs de variations susceptibles

d'altérer la variable, il peut s'agir de :

« facteurs techniques (conditions de prélévement, méthode analytique).
« facteurs physiologiques (&ge, surcharge pondérale, sexe)
« facteurs environnementaux (nutrition, toxiques, médicaments)

« facteurs cliniques (affection définie avec précision).
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2-1. Echantillonnage de la population d’étude (4, 15)

Lors de l'établissement de valeurs de référence, se pose le probléeme de la

représentativité de I'échantillon de référence.

Le terme « représentatif» signifiant que la répartition des valeurs des constituants
biologiques dans I'échantillon doit étre voisine de la répartition dans la population.
Une solution a ce probleéme peut étre trouvée en constituant I'échantillon a partir d'un
sondage dit probabiliste (un sondage donnant a chaque Individu la méme probabilité
d'étre choisi), les méthodes statistiques permettent alors de mesurer la « confiance »
que l'on peut accorder aux estimations fournies par cet échantillon
Toutefois la représentativité de I'échantillon de référence est également respectée
lorsque les sujets retenus pour constituer un échantillon de référence sont ceux qui
répondent a tous les criteres de sélection, puisque ces critéres sont établis sur la
base des facteurs connus pour étre a la source de variations des constituants
biologiques étudiés. Pour obtenir un échantillon représentatif de la population de
référence, la technique la plus simple et la plus slre semble donc étre d'analyser en
premier lieu les biais susceptibles de découler d'une situation particuliere et

d'effectuer ensuite une sélection compléte et justifiée.

Dans le cadre de I'établissement des valeurs de référence, la population tout venant
ne peut étre considérée comme étant une population de référence c'est a dire
présumée en bonne santé. |l est donc nécessaire de procéder a une sélection sur un
ensemble de critéres anamnésiques, fonctionnels et cliniques. L'ensemble des sujets
répondant aux critéres de sélection est appelé population de référence. Suivant les
possibilités a la disposition des biologistes, les valeurs de référence pourront étre
obtenues par tri a posteriori des valeurs d'une population importante ou par mesure
directe des constituants biologiques sur une population moins importante, bien triée

a priori (4) .
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2-1-1. La sélection a posteriori

La sélection a posteriori des individus de référence se fait a partir d'une
population tout venant de plus de 1000 sujets. Elle consiste d'abord a préparer les

sujets pour le prélevement et ensuite, a leur faire remplir le questionnaire .

C'est alors que I'on peut effectuer le prélévement en vue du traitement et de I'analyse
du spécimen biologique. Aprés avoir obtenu les résultats, I'échantillon de référence
est sélectionné grace a des critéres d'inclusion et des criteres de non inclusion. Les
traitements statistiques sont réalisés ainsi que la vérification de la représentativité de

I'échantillon. Enfin, on procéde a I'établissement des valeurs de référence (4).

2 1 2. La sélection a priori

La sélection a priori consiste a fixer d'emblée les critéres de sélection et a ne

retenir que 50 a 150 individus de référence pour chaque classe .

On choisit d'abord les critéres d'inclusion de I'étude ainsi que les critéres de non
inclusion; puis on prépare les sujets pour le prélévement. Le prélevement ainsi
réalisé, le spécimen biologique peut étre traité et analysé. Les traitements

statistiques effectués, alors les valeurs de référence peuvent étre déterminées.

3. Interets des valeurs de référence

Les valeurs de référence sont mis a profit comme index dans de multiples

circonstances (11, 15) :

3 1. Intéret diagnostique médical

Selon les divers auteurs et expériences, les valeurs de référence permettent au
cours du diagnostic médical:

de fixer une limite de décision adaptée a chaque cas particulier de patient,
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de vérifier un état de santé chez un patient,

d'alerter le patient sur des risques encourus,

de confirmer un diagnostic médical,

de dépister une affection cliniquement non décelable.

3_2. Interet de suivi thérapeutique et de prononstic

L'interprétation d'une valeur observée chez des sujets sous meédication au long cours
est trés utilisée pour le suivi de patients. |l s'agit d'évaluer I'effet thérapeutique et/ou

de surveiller un risque di a la médication.

L'étude des valeurs de référence des populations saines et des valeurs des
populations malades permet de classer les examens suivant leur pouvoir

discriminant.

3_3. Intérét épidémiologique

La comparaison des valeurs observées sur des populations trés différentes est une
application épidémiologique des valeurs de référence. On peut ainsi étudier des

différences ethniques, de régime alimentaire, de régime socioculturel ou génétique.

On peut aussi déterminer les conditions de transmissibilité des valeurs de référence

d'un laboratoire a I'autre, ou d'un pays a l'autre.

L'établissement des valeurs de référence permet de mesurer la prévalence de
certaines pathologies dans une population a un échelon régional, national. ou

international (15).
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IIl. METHODES DE DOSAGE DES BIO MARQUEURS DU
BILAN LIPIDIQUE

Encore appelé EAL (Exploration des Anomalies Lipidiques), le bilan lipidique
regroupe le dosage du cholestérol total, du HDL cholestérol, des triglycérides et le
calcul du LDL cholestérol. Les analyses doivent étre impérativement exécutées a
partir d’'un sérum prélevé aprés 12h de jelne. Cette période pourra étre réduite a 10
heures pour les prélevements ultérieurs si la pathologie ne concerne que les
triglycérides (5). Dans ce chapitre seront développées les méthodes utilisées par les

laboratoires de biologie pour le dosage des marqueurs lipidiques.

2.1. Aspect du sérum

L’aspect du sérum doit étre systématiquement analysé. C’est un examen tres simple,
préliminaire a toute autre investigation. Son interprétation correctement effectuée
permet de typer d’emblée certaines dyslipoproteinémies ou d’éviter une erreur
d’interprétation. L’aspect du sérum découle directement de I'aspect des lipoprotéines
en solution. Un sérum opalescent ou lactescent peut correspondre a une
augmentation VLDL et/ou a un défaut d’épuration des chylomicrons (test de
crémage positif). Un sérum d’aspect limpide traduit un bilan normal ou en cas
d’hyperlipoprotéinémie, une augmentation des LDL ou des HDL. L’aspect du sérum

permet en outre de s’assurer que la valeur des triglycérides est cohérente (5).

2.2. Méthodes de dosage du cholestérol total

Les techniques de dosage du cholestérol total utilisées actuellement dans les
laboratoires de biologie médicale sont toutes des méthodes utilisant une réaction
enzymatique entrainant une coloration mesurée par spectrométrie. Les méthodes
peuvent cependant étre divisées en deux groupes principaux, celles utilisant un
chromogéne phénolique et celles utilisant un chromogéne non phénolique. Dans la
majorité des cas (76 %), la technique utilisée est la spectrophotométrie avec réaction

indicatrice utilisant une peroxydase (POD) et un chromogéne phénolique. Onze pour

10
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cent (11 %) des laboratoires de biologie médicale utilisent la spectrophotométrie et
13 % utilisent la spectro-réflectométrie avec pour ces deux approches une réaction

indicatrice a I'aide d’'un chromogéne non phénolique (29).

Les méthodes enzymatiques ont comme avantages d’étre spécifiques, de ne pas
nécessiter de produit chimique corrosif et d’étre facilement adaptables a
'automatisation. La quantification du chromogéene formée peut étre réalisée en mode
cinétique ou en point final. Dans le mode cinétique le changement de concentration
du cholestérol est mesuré au cours du temps durant toute la durée de la réaction
enzymatique. La pente de la droite obtenue est alors définie. La méthode en point
final consiste quant a elle a utiliser une durée de réaction suffisamment importante
afin que la transformation du cholestérol soit totale. Cette derniére approche est plus
précise et moins colteuse en réactif que la méthode cinétique c’est pourquoi elle est

préférentiellement utilisée par les laboratoires de biologie médicale (29).

2.2.1. Méthodes utilisant un chromogéne phénolique

Ces méthodes reposent sur I'action de deux enzymes : la cholestérol estérase et la
cholestérol oxydase (Figure1). Ces derniéres dégradent les esters de cholestérol et
le cholestérol libre en cholesténone et le peroxyde d’hydrogéne formé réagit alors
avec le chromogéne phénolique en présence de peroxydase. Le chromogéne
phénolique utilisé est la 4-aminoantipyrine et entraine une coloration rouge de la
solution, dont l'intensité est mesurée par spectrophotométrie a une longueur d’onde

de 512 nm, et est directement proportionnelle a la concentration en cholestérol.

Cholesterol estérase

Cholesterol ester + H20 >Cholestorol+Fatty acid
Cholesterol
Cholesterol >Cholest — 4 — en — 3 one +H202
Oxydase
Peroxydase
2 H2 02 +4 amino antipyrire + Phénol > Quinoneimine dye + 4H202

Figure 1 : Réaction enzymatique utilisant un chromogéne phénolique
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2.2.2. Méthodes utilisant un chromogéne non phénolique

Il existe actuellement deux types de méthodes utilisant un chromogéne non
phénolique, une méthode par spectroréflectométrie et une méthode de

spectrophotométrie.

2.3. Méthodes de dosage du LDL cholestérol

Actuellement, la quasi-totalité des méthodes et matériaux de référence permettant

d’assurer la tracgabilité et la fiabilité des examens relatifs aux anomalies lipidiques
portent sur la mesure du cholestérol total et trés peu concernent le LDL-cholestérol.
Pourtant, les recommandations de bonne pratique relatives a la «Prise en charge
thérapeutique du patient dyslipidémique» publiées en mars 2005 par 'AFSSAPS
indiquent que « le LDL-cholestérol est un meilleur indicateur du risque coronaire que
le cholestérol total » (23). En effet, le cholestérol total est un bon prédicteur en
premiére intention cependant il prend en compte a la fois le LDL-cholestérol qui est

un facteur de risque, mais aussi le HDL-cholestérol qui est un facteur protecteur.

Différentes approches peuvent étre utilisées par les laboratoires de biologie médicale
afin de déterminer la concentration en LDL-cholestérol. La plus répandue utilise la
formule de Friedewald (24), cependant de nouvelles méthodes dites « directes » ont

vu le jour ces 15 derniéres anneées.

2.3.1. Méthodes utilisées par les laboratoires de biologie

médicale

Dans 87 % des cas, la concentration en LDL-cholestérol est calculée indirectement
par l'utilisation de I'équation de Friedewald. Cependant cette formule n’est pas
applicable pour des concentrations en triglycérides supérieures a 3,88 mmol/L
(24). Les techniques de dosage entierement automatisées également appelées
« techniques homogeénes » sont utilisées par 13 % des laboratoires de biologie

meédicale.

12



Valeurs usuelles des paramétres du bilan lipidique dans une population de cadres sénégalais

Calcul du LDL-cholestérol par I’équation de Friedewald

Ce calcul suppose que le cholestérol total est distribué dans trois classes majeures
de lipoprotéines : les VLDL, les HDL et les LDL. Il repose sur les mesures de
concentrations sériques de cholestérol total, triglycérides et HDL-cholestérol afin de

déterminer la concentration en LDL- cholestérol en utilisant 'équation suivante :
LDL-C (mmol/L) = CT - HDL-C - TG/2,2
LDL-C (g/L) =CT - HDL-C -TG /5

Le rapport TG/5 ou TG/2,2 est une estimation de la concentration en VLDL-
cholestérol lorsque la concentration est exprimée respectivement en g/L ou en
mmol/l. Chez les individus normo lipidémiques, le rapport de concentration entre les
triglycérides et le cholestérol au sein des VLDL est en moyenne de 5/1. La
concentration en LDL-cholestérol estimée par cette eéquation prend également en
compte la contribution du cholestérol associé aux IDL et a la Lp (a) qui sont, avec les

LDL, les lipoprotéines les plus athérogénes.

L’utilisation de cette équation posséde cependant un certain nombre de limitations.
Premierement, elle cumule les incertitudes de mesure du cholestérol total, des
triglycérides et du HDL-cholestérol. Deuxiémement, elle ne peut pas étre utilisée
lorsque la concentration en triglycérides est supérieure a 3,88 mmol/L ou avec des
échantillons dont la concentration en chylomicrons est importante, comme par
exemple dans les échantillons de patients non a jeun. Ces échantillons ont alors une
fraction de VLDL contenant plus de triglycérides que la normale, soit un rapport
TG/cholestérol pouvant atteindre 15/1 ou plus. Dans I'équation de Friedewald, le
rapport TG/5 (ou TG/2,22) ne donne donc pas une estimation suffisamment juste de
la concentration en cholestérol associée a cette fraction de lipoprotéine. Dans ce
cas, la concentration en VLDL-cholestérol est surestimée, ce qui entraine une sous-

estimation de la concentration en LDL-cholestérol.

Cette équation ne peut également pas étre utilisée chez les patients atteints
d’hyperlipoprotéinémie de type lll, qui se traduit par une concentration importante de
VLDL. Dans ce cas, le rapport de concentration entre les triglycérides et le
cholestérol contenus dans la fraction de VLDL est de 3/1 ou moins. Cela est d0 a la
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présence de B-VLDL et du fait que leur concentration en cholestérol est plus
importante que celle des VLDL. L'utilisation de I'équation de Friedewald sous-estime
alors la concentration en cholestérol dans la fraction de VLDL et par conséquent

surestime le LDL- cholestérol (15, 24).

Dans la majorité des cas, les échantillons ont une concentration en triglycérides
suffisamment basse pour permettre [utilisation de [I'équation de Friedewald.
Cependant les laboratoires de biologie médicale se retrouvent quotidiennement dans
l'impossibilité de rendre un résultat de LDL- cholestérol calculé par la formule de
Friedewald chez un a plusieurs patients en raison d’une triglycéridémie trop élevée.
C’est pourquoi de nouvelles méthodes de dosage du LDL-cholestérol dites directes
ont vu le jour depuis la fin des années 90. Ces méthodes permettent d’obtenir des
incertitudes de mesure plus faibles que celles obtenues avec I'équation de
Friedwald, qui cumule celles obtenues pour les trois paramétres pris en compte dans
le calcul. Elles évitent également la présence d’interférences liées a des

concentrations importantes en triglycérides.

2.3.2. Les méthodes dites directes

Trois différentes méthodes de 1°®, 2°™® et 3°™® génération ont été décrites pour

pallier aux limitations de la formule de Friedwald.
v' Les méthodes de premiére génération : la précipitation chimique

La premiere méthode directe mise au point est une méthode de précipitation
sélective des LDL grace a I'ajout de différents composés chimiques qui peuvent étre
de I'héparine a pH 5,12, du polyvinylsulfate, un polymére amphipathique non
spécifique ou encore du sulfate de dextran. Aprés la réaction de précipitation des
LDL, le surnageant et le précipité sont séparés par une étape de centrifugation. La
concentration de LDL-cholestérol peut ensuite étre déterminée de deux fagons
différentes. Elle peut étre calculée indirectement en soustrayant la concentration en
cholestérol mesurée dans le surnageant aprés la centrifugation a celle mesurée
avant cette étape. Elle peut également étre mesurée directement dans le précipité

apres l'avoir resuspendu.

Cependant, ces procédures n'ont pas montré d’avantages appréciables en termes
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de précision, justesse ou spécificité en comparaison avec I'équation de Friedewald.
De plus, un grand nombre d'interférences ont été identifiées. Premiérement, les
acides gras libres dont la concentration est supérieure a 2 mmol/L interferent
négativement avec la précipitation par le sulfate de dextran et le polyvinylsulfate
conduisant a une surestimation de la concentration en LDL -cholestérol.
Deuxiemement, une concentration en triglycérides supérieure a 3,88 mmol/L
interfére avec toutes les méthodes de précipitation de la méme maniére que pour
'équation de Friedewald en entrainant une sous-estimation de la concentration en
LDL-cholestérol. Pour finir, une partie des VLDL précipitent avec les LDL quel que
soit le type de précipitation utilisé (23, 24). Du fait de ces nombreuses limitations des
méthodes de deuxiéme génération ont vu le jour, visant a améliorer les méthodes de

précipitation.

v Les méthodes de deuxiéme génération : 'immuno-séparation

La méthode de deuxiéme génération a été mise au point en 1994. |l s’agit d’'une
méthode d’immuno-séparation dont le principe consiste a éliminer toutes les
lipoprotéines qui ne sont pas des LDL par une étape de pré- traitement manuel. Le
LDL-cholestérol est ensuite mesuré directement dans le surnageant a l'aide de kits
de dosage enzymatique aprés une filtration sur membrane (25). Pour ce faire, cette
méthode utilise des anticorps poly clonaux fixés sur des billes de latex. Ces anticorps
sont dirigés contre I'apolipoprotéine A-l présente sur les HDL et I'apolipoprotéine E

présente sur les chylomicrons, les VLDL et les IDL.

v" Les méthodes de troisiéeme génération

Il existe actuellement différentes méthodes de troisiéme génération qui peuvent étre
séparées en 2 groupes principaux, les méthodes utilisant des détergents et les
méthodes a la catalase. Parmi les laboratoires de biologie médicale, 10 % utilisent
les méthodes avec détergents et 3,6 % utilisent les méthodes avec la catalase (23).

Ces différentes méthodes utilisent des réactifs pouvant contenir différents
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tensioactifs, polyméres ioniques ainsi que d’autres composés chimiques qui
permettent un blocage spécifique ou une solubilisation des différentes classes de
lipoprotéines afin de mesurer spécifiguement le cholestérol associé aux LDL par

techniques enzymatiques.

2.4. Méthodes de dosage du HDL cholestérol

Bien que la prise de décision pour une intervention médicamenteuse dépende de la
concentration en LDL-cholestérol, la valeur seuil pour ce paramétre varie en fonction
du nombre de facteurs de risque cardiovasculaire supplémentaires présents chez le

patient, parmi lesquels figure le HDL- cholestérol (23).

Dans les laboratoires de biologie médicale, les techniques de dosage utilisées pour
mesurer le HDL-cholestérol peuvent étre séparées en deux groupes : les techniques
par précipitation sélective et les techniques homogenes. Bien que tres utilisées dans
les années 90, les approches de précipitation ont depuis été largement remplacées
par les techniques homogénes entierement automatisées. En effet, en 2012 en
France, 12% des laboratoires utilisaient la technique de précipitation contre 88%

pour les techniques homogenes.

2.4.1. Techniqgues de précipitation sélective des

lipoprotéines

Le principe consiste a précipiter sélectivement les VLDL et LDL dans des
échantillons de sérum et de plasma gréce a l'utilisation d’'un mélange de polyanions
et de cations divalents ou d’autres réactifs. Ce mélange va agréger sélectivement les
lipoprotéines contenant une apo B et les rendre insolubles. Elles seront ensuite
sédimentées par une étape de centrifugation et seules les HDL présentes en solution

pourront étre prélevées et le cholestérol associé dosé.

En France, les laboratoires de biologie médicale utilisent exclusivement du
phosphotungstate de magnésium comme mélange de précipitation. Cette technique,
ne nécessitant pas d’équipements spéciaux et utilisant des réactifs couramment

utilisés en laboratoire et peu colteux, est relativement peu onéreuse. Sa principale
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limitation est le fait que I'étape de séparation soit faite manuellement, entrainant
entre autre des CV importants. Afin d’éviter les étapes de pipetage et de
manipulations manuelles, des nouvelles méthodes entierement automatisées ont vu

le jour.

2.5. Méthodes de dosage des triglycérides

La mesure de la concentration en triglycérides dans le sérum est un paramétre
important afin d’évaluer le risque de développer des maladies cardiovasculaires. En
effet, les triglycérides représentent un facteur de risque indépendant dans le
développement de I'athérosclérose ainsi qu’une cible thérapeutique chez les patients
hypertriglycéridémiques. Leur concentration est également corrélée a une
concentration accrue en LDL de faible taille pour lesquelles I'athérogénicité est la

plus importante (24).

De plus, les triglycérides sont un des quatre parametres du bilan lipidique et entrent
en jeu dans la détermination de la concentration en LDL-cholestérol par I'équation de
Friedewald. Il est donc fondamental de disposer de mesures fiables de ce
paramétre afin de dépister efficacement une hypertriglycéridémie et de déterminer
précisément la concentration en LDL- cholestérol. Pour ce faire, le NCEP a fixé un
biais maximum de 5% et un coefficient de variation inférieur ou égal a 5 % afin de

disposer de valeurs les plus fiables possibles (15).

Actuellement, les laboratoires de biologie médicale utilisent trois méthodes pour
doser les triglycérides : le dosage enzymatique du glycérol total par
spectrophotométrie avec et sans correction du glycérol libre ainsi que le dosage
enzymatique du glycérol total par spectroréflectrométrie. Le principe général de ces
méthodes est basé sur I'hydrolyse des triglycérides par des enzymes spécifiques :
les lipases (Figure 2). Le glycérol alors libéré est ensuite phosphorylé par une
glycérolkinase afin de former du glycérol-3-phosphate puis oxydé par une glycérol-3-
phosphatase oxydase. Le peroxyde d’hydrogéne formé réagit avec un chromogéne
phénolique et entraine une coloration rouge de la solution dont lintensité est

directement proportionnelle a la concentration en glycérol total.
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Figure 2 : Principe de la méthode enzymatique de dosage des triglycérides.

Il est important de noter qu’en moyenne 5 a 10 % du glycérol est présent dans le
sérum sous forme libre (24). Afin de tenir compte uniquement du glycérol présent au
sein des mono, di et triglycérides une méthode de dosage utilisant une correction du
glycérol libre a été mise en place par Beckmann Coulter. Le principe de cette
derniére consiste a doser le glycérol présent dans I'échantillon avant la cascade
enzymatique détaillée ci-dessus. La concentration obtenue est alors soustraite a
celle obtenue aprés hydrolyse des triglycérides afin de déterminer la concentration

en glycérol total dite « corrigée ».

Plus de 85 % des laboratoires utilisent la technique dosant le glycérol total par
spectrophotométrie tandis que 13 % des laboratoires utilisent la mesure
spectroréflectométrique. Seulement 1 % des laboratoires utilisent la méthode de

dosage du glycérol total « avec correction».
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2.6 Valeurs de référence des lipides en absence de facteur

de risque

Tableau | : Valeurs de référence des parameétres du bilan lipidique

Cholestérol total 4.10 -5.20 mmol/l 1,6 -2.04g/
Triglycérides 0,40 -1.70 mmol/l 0.35-1.50g/
Cholestérol HDL >1.0 mmol/l >0.40 g/l
Cholestérol LDL <4.1 mmol/l <1.60 g/l
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CADRE MATERIEL ET METHODE D’ETUDE

3.1. Cadre d’étude :

Cette étude a eu pour cadre le laboratoire de biochimie médicale de la Faculté de
Médecine, de Pharmacie et d’Odontologie de Dakar (FMPO/UCAD).

3.2. Type et période d’étude :

Il s’est agi d’'une étude transversale a visée analytique qui s’est déroulée d’Avril a
Aout 2015.

3.3. Population d’étude et critéres d’inclusion

C’était une population hétérogéne constituée de 2154 sujets appartenant tous a une
méme société de la place. Elle regroupe des hommes et femmes agés d’au moins 20
ans et de 65 ans au plus. lls ont été répertoriés sur 21 sites différents de I'entreprise
et de nationalité sénégalaise. Ont été prises en compte I'age, le sexe, les
concentrations sériques de cholestérol total, de C-HDL, de C-LDL, et des
triglycérides. Etaient non inclus dans I'étude les sujets non sénégalais et ceux pour

lesquels la concentration de triglycérides était supérieure a 4g/l.

3.4. Prélevements sanguins et traitement des échantillons

lls ont été réalisés aprés un jelne de 12 heures. Le sang veineux a été prélevé dans
des tubes secs. Le sérum frais obtenu a été utilisé pour les dosages enzymatiques

du cholestérol total, du HDL-C et des triglycérides et le calcul du LDL-C.

o Le dosage du cholestérol total a été effectué par les méthodes enzymatiques
(cholestérol estérase, cholestérol oxydase et peroxydase). Le mélange
réactionnel est constitué de 10 microlitres de sérum auxquels on ajoute 1ml

de réactif de coloration composé du tampon et du mélange enzymatique.
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Apres incubation la lecture se fait au spectrophotométre contre le blanc

constitué du réactif de coloration.

o Celui du HDL-C s’est fait par précipitation du cholestérol sérique contenu
dans les chylomicrons, les VLDL et les LDL a laide de [Iacide
phosphotungstique en présence d’ions magnésium. Le HDL est dosé dans le
surnageant a I'aide du méme réactif servant au dosage du cholestérol total. Le
meélange réactionnel est constitué de 50 microlitres de surnageant ou de
I'étalon auxquels on ajoute 1ml de réactif de coloration composé du tampon et
du mélange enzymatique. L’incubation est effectuée a 37 degré pendant 5
minutes.

o Le LDL cholestérol est obtenu par calcul a l'aide de la formule de Friedwald
(24).

o Les triglycérides ont été dosés manuellement par une méthode enzymatique
(lipoprotéine lipase, glycérol kinase, G3P oxydase, peroxydase) qui aboutit a
la formation d’une quinone imine dont la densité optique est mesurée a
500nm.
Toutes ces techniques sont automatisables et les manipulations ont été faites sur le
A 15.

3.5. Analyses statistiques

Les données ont été analysées a l'aide du logiciel SPSS version 12.1. La
concentration de LDL a été déterminée par calcul en utilisant la formule de
Friedewald qui n’est applicable lorsque la triglycéridémie est supérieure a 4,5mmol/I.
Les résultats ont été présentés sous forme de moyennes avec leur écart-type et les

valeurs extrémes.
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RESULTATS

4-1. CARACTERISTIQUES DEMOGRAPHIQUES

4.1.1. Répartition de la population selon le sexe

L’échantillon de départ était constitué de 2154 sujets. Le sexe et 'age n'ont
pas pu étre précisé chez 8 parmi eux. 5 sujets avaient un taux de triglycéride
supérieur a 4 g/l. La formule de Friedwald n’a donc pas pu étre utilisée. Ceci raméne
I'effectif a 2141.

La figure suivante montre la répartition de la population d’étude. Sur les 2141

sénégalais, 61% sont des hommes et les 39% restants sont des femmes.

Figure 3 : Répartition des sujets selon le sexe

® femme

B homme

4.1.2. Répartition de la population selon I’age

Nous avons réparti notre population en quatre intervalles distincts comme
suit : les sujets de moins de 30 ans, ceux de 30 a 40 ans, de 40 a 50 ans et les
sujets agés de 50 ans et plus.

Les plus agés (> 50 ans) représentent environ 16,5%. Les plus jeunes agés de

moins de 30 ans comptent pour 28% et 36% ont entre 30 et 40 ans. Cette derniére
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la plus importante. Viennent ensuite les sujets agés de 40 a 50 ans

Figure 4: Répartition des sujets selon les tranches d’age

40,00% 36,00%
35,00% -
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g 20,00%
£ 15,00% -
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16,50%

<30ans 30 - 40 ans 40-50ans 50 ans et +
Tranche d'age

4.1.3. Répartition par tranche d’age et par sexe

Le tableau

suivant montre la répartition par tranche d’age et par sexe. Chez les

sujets moins agés de 30 ans nous avons eu le méme effectif tant chez les hommes

que les femmes. Cependant la population est constituée aprés cette tranche d’age

de plus d’hommes. Le tableau ci aprés en est le réesumé.

Tableau Il : Répartition des patients par tranche d’age et par sexe
Sexe
Tranche d’age F M Total
N(%) N(%) N(%)
<30 ans 300 (14%) 301 (14%) 601 (28%)

30-40ans 277 (13%) 494 (23%) 771 (36%)

40 - 50 ans 163(8%) 253(12%) 416 (20%)

50 ans et + 94 (4%) 259 (12%) 353 (16%)

Total

834 (39%) 1037 (61%) 2141 (100%)
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4.2. PARAMETRES DU BILAN LIPIDIQUE

4.2.1. Cholestérol total par sexe

La moyenne du taux de cholestérol était de 1,95¢/l. Les valeurs minimales étaient de
0,80g/L et les maximales de 3,85 g/L. les hommes avaient des valeurs moyennes

plus élevées que les femmes. Le tableau Ill en est le résumé.

Tableau lll : Cholestérol par sexe

Ecart- Minimum Maximum
Sexe Moyenne
type
1,91 0,41 0,86 3,41
femme
1,98 0,43 0,80 3,85
homme
Total 1,95 0,42 0,80 3,85

4.2.2. Valeurs moyennes du cholestérol total par age

Les valeurs moyennes varient avec I'age et de facon croissante. Pour les moins de
30 ans la moyenne était de 1,80g/L. Les sujets de 50 ans et plus ont des taux plus
élevés de 2.10g/l. Le tableau VI montre les valeurs moyennes du cholestérol total en

fonction des tranches de la population.

Tableau IV: Cholestérol par tranche d’age

Ecart- Minimum Maximum
Tranche d’age Moyenne

type
<30 ans 1,80 0,36 0,90 3,14
30-40 ans 1,95 0,40 0,80 3,50
40 - 50 ans 2,05 0,45 0,89 3,71
50 ans et + 2,10 0,45 1,12 3,85
Total 1,95 0,42 0,80 3,85
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4.2.3. Valeurs moyennes par tranche d’age et par sexe

Elles sont plus élevées chez les hommes jusqu'a 50 ans. A partir de 50 ans on

observe une inversion des valeurs chez la femme passant a 2,189/l contre 2,07 g/L

(homme) comme résumé dans le tableau suivant.

Tableau V : Cholestérol (moyenne) par tranche d’age et par sexe

Sexe
Tranche d’age F M Total
1,81 1,79 1,80
<30 ans

(0,36) (0,36) (0,36)
1,91 1,97 1,95

30 -40 ans
(0,36) (0,42) (0,40)
1,96 2,11 2,05

40 -50 ans
(0,44) (0,44) (0,45)
2,18 2,07 2,10

50 ans et +
(0,46) (0,44) (0,45)
1,91 1,98 1,95

Total

(0,41) (0,43) (0,42)

4.2.4. Valeurs moyennes du cholestérol LDL dans la

population et par sexe

Les valeurs moyennes du cholestérol LDL se trouvaient entre 0,17 et 3,04g/L avec

une moyenne plus élevée chez 'homme respectivement de 1,08 (F) contre 1,17 g/l

(H).

Le tableau VI en est le résumé
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Tableau V I: LDL par sexe

Ecart- Minimum Maximum
Sexe Moyenne
type
1,08 0,39 0,19 2,75
femme
1,17 0,42 0,17 3,04
homme
Total 1,14 0,41 0,17 3,04

4.2.4. Répartition des valeurs de cholestérol LDL selon les

tranches d’age.

De 30 ans a 50 ans les valeurs de cholestérol LDL croissent tant chez les hommes

que chez les femmes. Cependant comme pour le cholestérol total, aprés 50 ans les

femmes ont un taux de LDL plus élevé.

Tableau VII: LDL (moyenne) par tranche d’age et par sexe

Sexe

Tranche d’age F M Total
<30 ans 0,99 1,02 1,01
(,34) (0,36) (0,35)

30 - 40 ans 1,10 1,17 1,14
(0,36) (0,41) (0,40)

40 - 50 ans 1,12 1,28 1,22
(0,41) (0,44) (0,43)

50 ans et + 1,28 1,25 1,26
(0,44) (0,47) (0,45)

Total 1,08 1,17 1,14
(0,39) (0,42) (0,41)
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4.2.5. Répartition des valeurs moyennes du cholestérol

HDL selon le sexe et I’age

Les femmes ont un taux de cholestérol HDL plus élevé que les hommes. La
moyenne était comprise entre 0,17 g/l et 1,97g/l. Quelque soit la tranche d’age
considérée, contrairement aux autres parameétres lipidiques et méme aprés 50 ans

ces valeurs sont plus élevées chez les femmes.

Tableau VIl : HDL (moyenne) par tranche d’age et par sexe

Sexe
Tranche d’age F M Total
0,69 0,61 0,65

<30 ans
(0,17) (0,16) (0,17)
0,67 0,61 0,63

30 -40 ans
(0,18) (0,16) (0,17)
0,68 0,61 0,63

40 - 50 ans
(0,20) (0,16) (0,18)
0,71 0,61 0,64

50 ans et +
(0,19) (0,16) (0,17)
0,68 0,61 0,64

Total
(0,18) (0,16) (0,17)

4.2.6. Répartition et valeurs moyennes des triglycérides

Les valeurs moyennes dans la population étaient de 0,73g/L pour les femmes contre
0,98g/L pour les hommes. L’age influence également ce paramétre comme le montre

le tableau IX.
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Tableau IX : Triglycérides par sexe

Ecart- Minimum Maximum
Sexe Moyenne
type
0,73 0,36 0,21 3,87
femme
0,98 0,60 0,23 7,40
homme
Total 0,88 0,53 0,21 7,40

Tableau X: Triglycérides (moyenne) par tranche d’age et par sexe

Sexe
Tranche d’age F M Total
0,65 0,78 0,72
<30 ans
(0,29) (0,36) (0,33)
0,72 0,96 0,87
30 -40 ans
(0,34) (0,62) (0,55)
0,81 1,15 1,02
40 -50 ans
(0,38) (0,69) (0,61)
0,93 1,08 1,04
50 ans et +
(0,49) (0,60) (0,58)
0,73 0,98 0,88
Total
(0,36) (0,60) (0,53)
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4.3. AUTRES

4.3.1. Répartition selon le nombre de parameétres perturbés

dans la population

Plus de 60% des sujets ont un bilan lipidique dans les limites de la normale, 28%
environ ont un seul parameétre perturbé et 8% en ont deux perturbés. Seuls cinq
personnes sur la population ont tous les 4 paramétres anormaux. Le résumé de ces
valeurs est retrouvé dans le tableau X.

Tableau XI: Répartition des patients selon le nombre de pathologies

Nombre de
pathologies Effecti Proportion
0 1302 60.8%
1 608 28,4%
2 183 8.5%
3 43 2,0%
4 5 0,2%
Total 2141 100%

Les valeurs pathologiques (HDL, Triglycérides, LDL) ont été retrouvées plus chez les
jeunes agés de 30 a 40 ans. Viennent ensuite les sujets de 40 a 50 ans et enfin les

plus de 50 ans comme le montre le tableau XI.

Tableau XIlI : Répartition des patients par pathologie et par tranche d’age
Type des pathologies
Tranche d’age HDL Cholestérol  Triglycérides LDL
(< 0,40g/) (> 2,89/l (> 1,40g/1) (> 1,309/
N (%) N (%) N (%) N (%)
<30 ans 39 (1,8%) 2 (0,1%) 25 (1,2%) 110 (5,1%)
30-40 ans (2 4%) 15 (0,7%) 81 (3,8%) 246 (11,5%)
40 - 50 ans 0 (1,4%) 19 (0,9%) 76 (3,5%) 159 (7,4%)
50 ans et + 29 (1,4%) 18 (0,8%) 61 (2,8%) 162 (7,6%)
Total 149 (7,0%) 54 (2,5%) 243 (11,3%) 677 (31,5%)
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DISCUSSION

Ce travail nous a permis d’établir les valeurs usuelles des lipides sériques dans une
population de cadres sénégalais en bonne santé apparente. Ces valeurs pourront
servir d’outil de travail pour une interprétation plus juste des résultats des cliniciens.
Les valeurs consensuelles qui servent de plus en plus a l'interprétation des résultats
de dosage des lipides sériques doivent également tenir compte des valeurs de
référence des constituants lipidiques dans la population locale ainsi que de la fiabilité

des méthodes de dosage disponibles.

5.1. Caractéristiques démographiques de la population d’étude

+ Répartition selon I’age

La population est constituée de sujets relativement jeunes. La moyenne d’age
est comprise entre 30 et 40 ans (36%). Les plus jeunes ont 20 ans et trés peu
sont agés de plus de 60 ans. Le jeune age de la population est probablement lié
a I'entreprise qui elle méme recruterait les plus jeunes. Il en est de méme pour le
sexe masculin prédominant du aux activités plus adaptées aux hommes qui
expliquerait ces chiffres observés. Une étude similaire au Cameroun avait
également recruté des jeunes de 20 a 30 ans et s’est assurée que cette tranche
d’age était pour la plupart exempte de pathologies (6). Une autre en 1990 a été
effectuée aux Etats Unis sur une population certes beaucoup plus grande
constituée de 4000 individus agés de 30 a 40 ans. lls ont considéré que c’était la
tranche la plus active et que le facteur maladie pouvait étre facilement écarté
(17). Sakande et collaborateurs (11) au Burkina Faso sur une population moins
grande n’avaient inclus que les personnes de 20 a 50 ans. En effet
I'établissement des valeurs méme usuelles n'est pas toujours bien élaboré a

partir du troisiéme age.

+ Répartition de la population d’étude selon le sexe
La population d’étude est majoritairement masculine. En effet les hommes

représentent 61% contre 39% de femmes. Le sex ratio est de 0,63. Au Bénin
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'équipe de Akpona et collaborateurs avait choisi autant dhommes que de
femmes dans deux populations différentes : les peuhls du Nord qui étaient des
végétariens et les non peuhls du Sud qui avaient une alimentation dite normale
(9).

Certains auteurs au Cameroun par contre (6) n’ont travaillé que sur une

population exclusivement masculine.

5.2. Parameétres du bilan lipidique

+ Moyenne des taux de cholestérol total dans la population d’étude selon

I’age et le sexe

Le taux de cholestérol dans la population générale étudiée est en moyenne de
1,95g/l. Il est plus élevé chez les hommes (1,98g/L) que chez les femmes
(1,91g/L) mais sans différence significative. Selon les tranches d’ages
considérées, le taux de cholestérol varie de fagon croissante c’est a dire plus
'age avance, plus grande est la cholestérolémie. Les sujets de plus de 50 ans ont
donc un taux de cholestérol beaucoup plus élevé que les plus jeunes de 20 ans.
Nos données sont celles retrouvées dans la littérature. En effet il est
généralement admis que le taux de cholestérol varie largement selon le sexe et
qu'il est bas chez la femme (5,6). Ce taux augmente chez les hommes a partir de
15 ans probablement a cause d’'une production accrue de testostérone pour
atteindre un plateau a 45 ans. Par contre, les valeurs chez les femmes sont
faibles entre 25 et 55 ans puis continuent d’augmenter au dela de 50 ans. Cette
augmentation aprés la ménopause pourrait étre le reflet d’'une diminution de
production des estrogénes. La plus ancienne des études faites sur les valeurs de
référence des lipides sériques dans la population sénégalaise date de 30 ans par
'équipe de Toure M. (7). Elle n’avait pas noté de différences significatives entre
les deux sexes. Cependant les valeurs de référence étaient comprises entre 1,12
et 1,17g/L donc beaucoup plus basses que celles de notre population actuelle.
Certes ils avaient utilisé une méthode chimique pour leur dosage du cholestérol,
néanmoins la différence reste frappante. En 2005 Dr BA Abderrahmane signalait
dans sa thése de pharmacie une hypercholestérolémie avec les valeurs

moyennes supérieure a 2g/l chez les jeunes de moins de 30 ans et chez plus du
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tiers de son échantillon (32). Les dosages ont été fait par la méthode
enzymatique exactement comme dans la présente étude. On comprend aisément
que, les comportements alimentaires, les méthodes de dosages et les tests
paramétriques évoluent au cours des années et influent fortement sur les
résultats de ces parametres.

En Cbte d’lvoire, Yapo avait observé contrairement aux données de la
littérature des valeurs de cholestérol total plus élevées chez les femmes que chez
les hommes et de fagon significative (12). Les moyennes trouvées sont plus
élevées que les nétres ; ils ont émis I'hypothése d’'une prise importante d’alcool
qui aurait eu un impact sur les taux de cholestérol total observés.

En 1997 une étude faite au Pakistan (33) montrait aussi des moyennes trés
élevées (1,24 a 2,57 g/l) par rapport aux normes. lls avaient expliqué cet écart
par leur alimentation. En effet les études de Steinmetz (34) avaient prouvé depuis
les années 1990 que dans les pays a haut niveau de vie les valeurs moyennes de

cholestérol sont toujours supérieures a 2,34 g/l.

+ Répartition des moyennes du taux de HDL selon I’age et le sexe

Comme il a été décrit dans la littérature, les lipoprotéines HDL appelées « bon
cholestérol » ont souvent une valeur plus grande chez les femmes. Dans notre
population, les femmes ont un taux compris entre 0,22 et 1,97g/L avec une
moyenne de 0,68g/L. Les hommes par contre ont des taux variant de 0,17 a
1,32g/l avec une moyenne qui est de 0,61g/L. Beaucoup d’auteurs en Cote
d’lvoire (12), Cameroun (16), Pakistan (33) ont eu également des moyennes plus
élevées chez les femmes.

Par contre en Afrique du sud, la valeur moyenne du cholestérol HDL sans
distinction de sexe était de 0.52g/L (31).

Un taux de HDL supérieur a 0,40g/L (homme) et a 0,50 g/L (femme) étant
considéré comme protecteur, les valeurs plus élevées sont souhaitées (5)

L’équipe de TOURE en 1983 (7), avait des moyennes comprises entre 0.22g/L
et 0.70g/L. Elles se rapprochent énormément des nétres sauf que leur population
d’étude était plus réduite. De méme la méthode utilisée était différente (méthode

chimique). Ceci ne permet pas de faire valablement une comparaison objective.
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Les moyennes trouvées dans leur étude sont sensiblement les mémes

quelque soit la tranche d’age considérée.

+ Répartition des taux de cholestérol LDL selon I’age et le sexe
Les valeurs moyennes du cholestérol LDL augmentent aussi avec 'age comme dans
beaucoup d’autres études (7, 12, 16). Ces intervalles sont compris entre 0,19 et
2,75¢g/L chez la femme et 0,17 et 3,04g/l chez ’lhomme. Ces valeurs rejoignent celles
trouvées au Sénégal quelques années plus tot. Nos valeurs maximales restent assez
élevées par rapport a celles trouvées en Inde par Gupta et collaborateurs (32) qui
étaient de 0,60 a 1,34g/L sur une population agée de 20 a 73 ans. De méme a
Cotonou en 2013 les travaux de Akpona ont montré une moyenne de 0,71 g/L chez
des populations peuhls du nord qui suivaient un régime végétarien (9), laquelle était
significativement moins grande que celle qu’ils ont eu chez les populations du Sud
qui mangeaient sans restriction et de fagon diversifiée. Le role de I'alimentation

comme précédemment est une fois encore souligné.

+ Répartition des taux de triglycérides selon I’age et le sexe
Les moyennes des triglycérides étaient plus élevées chez les hommes. L'age aussi
avait un impact sur ces chiffres comme pour le cholestérol total. Les plus agés ont un
taux de triglycéride plus élevé. Cinq sujets avaient des valeurs supérieures a 4 g/l et

n’ont donc pas été pris en compte dans le calcul du LDL par I'équation de Friedwald.

5.3 Autres caractéristiques de la population

+ Répartition de la population d’étude selon le nombre d’anomalies et par
tranche d’age.
Plus de 60% de la population était sans anomalie lipidique. 28% avait
un seul parameétre lipidique perturbé que ce soit le cholestérol total, le HDL ou les
triglycérides. Environ 8% avaient deux bilans perturbés. 2% avaient trois parameétres

au dela des moyennes et seulement 5 personnes dans la population avait les 4
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variables hors norme. Ceux qui présentent trois a quatre parameétres pathologiques

ont au moins 40 ans.

Nous avons noté plus d’hypertriglycéridémie chez les jeunes de 30 a 40 ans que par
rapport au reste de la population. Les taux de LDL aussi sont plus élevés dans cette
tranche de la population. En 2005 (32), il avait déja été précisé dans une étude que
les cas d’hypercholestérolémie étaient plus fréquents chez les sujets de moins de 30
ans. Ceci montre que les jeunes sont de plus en plus concernés par les
hyperlipidémies. Cependant dans notre échantillon il y a déja une forte proportion de

jeunes.
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CONCLUSION

En définitive, l'interprétation fine des examens de laboratoire nécessite
le contrle et la maitrise de tous les facteurs de variation, en particulier les variations
physiologiques et celles dues a I'environnement. A ce titre, I'importance des valeurs
usuelles tout au moins n’est plus a démontrer. Ces considérations sont a l'origine de
I'étude qui a été faite sur un échantillon de 2141 individus de nationalité sénégalaise
venant de diverses régions du pays et travaillant tous dans une société de la place. I
a été observé des différences non négligeables entre nos valeurs et celles trouvées
par d’autres auteurs africains, européens et méme entre une étude du méme titre
faite dans le pays 30 ans plus tot.

Les plus jeunes sont les plus touchées déja que la population d’étude au départ était
majoritairement jeune. Presque la moitié des sujets (40%) avait au moins un
parameétre lipidique perturbé (Cholestérol total, HDL, LDL ou triglycérides). Plusieurs
facteurs de variabilité ont été incriminés. L’alimentation et la méthode de dosage sont
les plus fréquentes.

Nos résultats aideront néanmoins les prescripteurs dans linterprétation du bilan

lipidique des patients.
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RESUME DE L’ETUDE

Introduction

Le bilan lipidique constitue 'un des examens les plus demandés dans nos laboratoires.
Pourtant nous ne disposons pas souvent des valeurs de référence propres. Certes la
réalisation de ces valeurs de référence n’est pas chose facile. Nous avons pu néanmoins

évaluer les valeurs usuelles des paramétres témoins du bilan lipidique au SENEGAL

Méthodologie

L’'étude s’est déroulée d’Avril a Aout 2015 et a eu pour cadre le service de biochimie
médicale de la Faculté de Médecine de Pharmacie et d’Odontologie (FMPO/UCAD). 2141
sujets venant de diverses régions du pays et travaillant tous dans une société de la place ont
été prélevés. Le bilan lipidique complet (Cholestérol total, HDL, LDL, Triglycérides) a été fait
chez chacun selon les méthodes recommandées par la Société Francaise de Biologie
Clinique (SFBC). Les valeurs moyennes et les écarts- type ont été calculés pour chaque
paramétre. Aussi avons nous évalué le pourcentage de sujets présentant tout au moins un

parameétre lipidique perturbé.

Résultats

La population est majoritairement masculine (61% contre 39%), elle est assez jeune.
Seulement 16% ont plus de 50 ans et la majorité ayant entre 30 et 40 ans représente au total
36%.La valeur moyenne du CT est de 1,95g/l. celle du LDL-C est de 1,14g/l , de 0,64g/L
pour le HDL-C et de 0,88 pour les triglycérides. Ces valeurs moyennes croissent aussi avec
lage dans les deux sexes. Prés de 40% des sujets présentaient au moins un parametre

lipidique perturbé.

Conclusion
Chaque pays devrait disposer de ses propres valeurs de référence pour une interprétation
judicieuse des résultats. Nos résultats aideront dans une certaine mesure les biologistes

dans leur travail quotidien tout au moins concernant les parameétres du bilan lipidique.

Mots clés :
Valeurs usuelles, HDL, LDL, CT, [Triglycérides.
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