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DG : Diabéte Gestationnel.

HGPO : Hyperglycémie Provoquée par voie Orale.
GLY : Glycémie.

O -Sul : O “Sullivan.

OMS : Organisation Mondiale de la Sante.
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IH : Immunologie Homogeéne.
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IS : Insulinosécrétion.

HA : Hypertension Artérielle.

AT : Antécédent.
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Le Laboratoire d’Analyses Medicales ADIB est un etablissement prive

localisé a Fés, il est structuré et comprend les zones suivantes :

Une Salle d’accueil
Deux salles de prélevements

Salle technique 1 : de la bacteriologie

Ou sont effectués les analyses des urines, des selles et des spermes ..

Salle technique 2 : De la sérologie
Ou sont effectuées les différentes analyses du sérum

Salle technique 3 : d’analyse du sang

Ou les analyses de biologie médicales sont réalisées dans les disciplines

suivantes : hematologie, biochimie, immunologie.
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Lnlroduction

Le diabéte est un probléme majeur de santé public a I’échelle mondiale, son évolution est
silencieuse et insidieuse jusqu’a I’apparition de complications lourdes de conséquences en

termes de morbidité et de mortalité.

Les glucides sont apportés par I’alimentation, ils sont la source du glucose sanguin qui est
stocké dans le foie ou dans les muscles. Le glucose est le carburant de toutes nos cellules, qui
ont besoin 24 heures sur 24. 1l est en permanent disponible dans le sang. Il provient de

I’alimentation ou, en dehors des repas, des réserves du foie et des muscles.

C’est I’insuline qui joue ce role de banquiére : elle gere les réserves du foie en fonction
des arrivages, elle en gére les sorties en fonction des besoins, elle géere la distribution et
I’entrée du glucose au niveau de chaque cellule de I’organisme. Normalement dés que la

glycémie (GLY) augmente, I’insuline est Sécrétée par le pancréas.

Le pancréas est un organe situé dans I’abdomen, derri¢re I’estomac. Cette glande pese en
moyenne 100 grammes, dont 99% constitue la partie exocrine qui produit le suc pancréatique
qui est déversé dans le tube digestif et participe a la digestion des aliments.

Le gramme restant constitue la partie endocrine qui fabrique des hormones sécrétées
directement dans le sang: la plus célébre de ces hormones est 1’insuline. Elle est fabriquée par

des cellules spécialisées, que 1’on appelle les cellules beta des ilots de langerhans.

e Diabéte :

Définition

Le diabéte, maladie du 21éme siécle est un trouble de 1’assimilation, de I’utilisation et du

stockage des sucres apportés par alimentation. Cela se traduit par une élévation anormale du




taux de sucre dans le sang aussi appelée glycémie. Cette anomalie est due a une insuffisance

ou a une mauvaise utilisation de 1’insuline. (1)

La glycémie

La glycémie correspond au taux de sucre dans le sang, ce type de sucre est appelé glucose
(GLU). Elle varie chez un individu en fonction du moment de la journée, de ses prises
alimentaires, de la distance par rapport au repas, des efforts réalisés et de 1’influence des
diverses hormones. La glycémie est augmentée notamment dans le diabéte et on parle
d’hyperglycémie. Le taux peut étre exprimé en (g/l) ou en (mmol/l). 1g/l correspond a 5,55
mmol/l. (3)

Glycémie normale
Elle est évaluée a jeun et est normale compris entre 0,70 et 1,10 gramme par litre de sang.
Classification du diabéte

Le phénotype diabétique apparait lorsque la glycémie a jeun est supérieure a 1,26 (g/l) de
sang. Plusieurs formes de diabéte existent, différents par leurs causes et leurs mécanismes ; il

existe 3 types principales :

v Le diabete de type 1 (DID)
v Le diabete de type 2 (DNID)
v’ Le diabéte gestationnel (DG)

Mon stage s’intéresse essentiellement au diabéte gestationnel. Il consiste a suivre des
cas du diabéte de grossesse en évoquant les risques et les complications ainsi que les

différents traitements et les objectif thérapeutiques.
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1) Définition du diabéte gestationnel

Le diabéte gestationnel appelé aussi « diabéte de grossesse », survient chez la femme
enceinte vers la fin de 2éme trimestre, peut durer le temps de la grossesse ou étre révélateur
d’un diabéte antérieur. Il se développe une intolérance au glucose du a une sécrétion
insuffisante d’insuline dans le cadre d’une résistance a 1’action de celle-ci augmentée durant
la grossesse. Le diabéete gestationnel (DG) est étroitement associé au diabéte de type 2, car ils
partagent de nombreux facteurs physiopathologiques, essentiellement caractérisés par une

résistance a I’insuline. (5)

Selon la définition de 1’organisation mondiale de la santé (OMS) : le diabéte gestationnel est
un trouble de la tolérance glucidique conduisant a une hyperglycémie de sévérité variable
débutant ou diagnostiqué pour la premiére fois pendent la grossesse. Il se définit par une
glycémie veineuse a jeun supérieur a 1,26 (g/l) de sang. Le diabéte gestationnel peut exposer
a des complications maternelles et feetales potentiellement séveres. 1l apparait classiqguement
entre la 24éme et la 28éme semaine d’aménorrhée, correspondre a la sécrétion de I’hormone
lactogene placentaire (HPL) par le placenta, responsable d’Insulinorésistance (IR) chez la
mere. (6)

En fait, deux types de diabéte peuvent alors é&tre diagnostiqués : le diabete type 2
Préexistant a la grossesse et découvert seulement a 1’occasion de celle-cCi, et qui persistera
aprés 1’accouchement, ou bien un diabéte réellement apparu en cours de la grossesse : diabete

gestationnel, généralement disparue aprés 1’accouchement.




2) Physiopathologie du diabéte gestationnel

a) Les modifications physiologiques de la grossesse

Le glucose est le principal nutriment acheminé au feetus par 1’intermédiaire du placenta.
La grossesse s’accompagne de modifications métaboliques afin de répondre aux besoins
énergétiques du feetus. Pendant la grossesse, il se crée un état diabétogéne, Il existe
physiologiquement un état d’Insulinorésistance progressif et réversible qui est compensé par

un hyperinsulinisme. (9)

Nous distinguons deux périodes successives : une phase anabolique au premier trimestre

suivi d’une phase catabolique a partir du deuxieme trimestre

Au premier trimestre de la grossesse, la tolérance au GLU et la sensibilité a 1’insuline sont

peut modifiées.

En revanche, ’augmentation de la sécrétion d’estradiol et de progestérone provoque une
hypertrophie des cellules B des ilots de langerhans, ce qui entraine un hyperinsulinisme
physiologique. Cette hyperinsulinisme va favoriser le stockage énergétique dans les tissus
adipeux. La glycémie post —prandiale augmente réguliérement, tandis que la glycémie a jeun
baisse progressivement, atteignant sa valeur la plus basse vers 19éme semaines d’aménorrhée
(SA).

A partir du deuxiéme trimestre, le métabolisme est inversé un catabolisme accéléré
apparait. Un état d’Insulinorésistance périphérique favorise un stockage hépatique préférentiel
du glucose, pour une libération plus rapide de celui-ci. Cet état apparait aux alentours de la

20éme semaine d’aménorrhée.

Les mécanismes d’IR sont encore mal définis, elle serait due a une anomalie de liaison de
I’insuline a son récepteur ou a des modifications post-réceptrices. Cette Insulinorésistance est
modulée par HPL « Hormone lactogene placentaire » secrétée par le placenta en forte
quantité vers 5 semaines de grossesse environ. Son taux augmentera de fagon continue tout au

long des neuf mois que dure la grossesse.




b) Physiopathologie du diabéte gestationnel

La grossesse est marquée par une Insulinorésistance majeur, Il existe une diminution normale
de la sensibilit¢ a I’insuline au cours de la grossesse, cela conduit a une modification
d’Insulinosécrétion (IS) par une augmentation de la sécrétion de cette molécule afin de
maintenir le taux de glucose sanguin dans les limites de la normale. Si la production d’insuline

ne peut croitre de fagcon désirée, un diabéte se produit. (8)

Du coté du feetus, le glucose passe librement la barriere placentaire mais pas I’insuline
maternelle. Cela conduit & une production accrue d’insuline feetale, dont I’'un des effets est
I’augmentation du poids du nouveau-né, cela peut conduire a un risque accru de

complications mécaniques lors de 1’accouchement.

3) Facteurs de risque et complication du DG

a) Les facteurs de risque

Il existe plusieurs facteurs de risque (16) favorisant I’apparition du DG,
Les principaux sont :

v L’age maternel : le risque augmente avec 1’dge de la mére, il est presque multiplié par
10 chez la femme de plus de 35 ans.

Obeésité : de méme une obésité (IMC Supérieure a 25) multiplié par 3 ce risque.

Avoir déja développé un diabéte gestationnel lors d’une grossesse précédente.

Avoir eu des taux de sucre anormalement élevés dans le passé.

Antécédent (AT) familiaux de diabete de type 2.

AN N N RN

Un antécédent de mort foetale ou de malformation.

Cependant, prés de la moitié du diabéte gestationnel n’apparait alors qu’il  n’y a aucun

facteur de risque notable.




b) Les Complications du diabete gestationnel

Une augmentation modérée de la glycémie maternelle peut entrainer des complications feetus-
maternelles. Ainsi, une glycémie a jeun située entre 0,95 et 1 (g/l) induit déja une
multiplication par 4 a 6 du risque de macrosomie, une multiplication par 10 du risque

d’hyperinsulinisme. (11)

Le diabete gestationnel & des conséquences a court et & long terme chez la mére et chez

I’enfant.

Au plan maternel :

Au cours de la grossesse, I’hypertension artérielle (HA) semble étre la complication la plus
fréquemment retrouvée lors d’un DG. Elle survient aprés 20 SA, chez les femmes au
préalable normo. D’autres complications comme : prise de poids, un accouchement
prématuré, un risque de développer un diabete de type 2 aprés la grossesse, I’hydramnios ou

les infections urinaires et vaginales sont également retrouvees.

Au plan feetal :

A Court terme :

v la mort feetale in utéro (MFIU) : la fausse couche est accru a partir de 38 semaines
d’aménorrhée (SA), il est d’environ 3% notamment si le diabéte gestationnel est mal
équilibré. il est diminue grace a une meilleur prise en charge. une surveillance
rigoureuse de la glycémie maternelle et de la vitalité cardiaque du feetus. Cependant il

peut étre proposé de déclencher I’accouchement avant 38-39 SA a titre préventif.

v La macrosomie elle se définit par un poids de naissance supérieur a 4000 kg. C’est le
principal risque lié au diabete gestationnel (15 a 30% des cas), il est diminué par le
traitement et favorisé par le statut excessif maternel, la prise de poids pendant la

grossesse et la multiparité.

v' L’hyperinsulinisme feetal en réponse a I’hyperglycémie maternelle favorise une

augmentation de la quantité de masse grasse du feetus surtout au niveau thoracique.




Détresse respiratoire et complications métaboliques néonatales.
Malformations congénitales.

Hypocalcémie (fréquence tres faible < 1%).

AN N NN

Risque d’hyper bilirubinémie.

A long terme :

v' Accroissement du risque de développement d’un diabéte de types 2 en absence de
prévention.

v' Déficit de I’Insulinosécrétion.

v Obésité du feetus.

4) Symptémes

Généralement la femme enceinte n’a pas de symptomes évidents de diabéte. Quelques fois, il

arrive que des symptémes se manifestent (8) :

Fatigue inhabituelle.

Soif exagérée.

Des mictions abondantes.

Augmentation du volume et de la fréquence des urines.

Maux de téte.

NN N N RN

Prise de poids trés rapide ou au contraire perte de poids.

Ces symptdmes peuvent passer inapercus, car ils sont tres fréquentes chez la femme enceinte

et lors de son apparition une consultation rapide est recommandée.




5) Dépistage et diagnostique

a) Le dépistage

Un dépistage systématique doit étre realise :

Dés le debut de la grossesse chez les femmes ayant les facteurs de risque de diabete

gestationnel

v' Age maternel supérieur ou égal & 35 ans.

v" Indice de masse corporel supérieur ou égal a 25.

v Antécédent de diabéte chez les apparentés au premier degré (parents, fratrie).
v AT personnel de diabéte gestationnel

v" AT d’un enfant macrosomie.

Au premier trimestre de la grossesse par une glycémie a jeun en présence d’un ou de plusieurs

de ces facteurs de risque

v Si elle est supérieure ou égale a 0,92 (g/l). on considére qu’il existe un diabéte
gestationnel.
v Si elle est supérieure ou égale a 1,26 (g/l). on considere étre devant un diabete de type

2 patent découvert en début de grossesse.

Entre 24 et 28 SA par un hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) a 75 g de glucose

Si:

v' La glycémie a jeun était normale au premier trimestre en présence d’un ou de
plusieurs facteurs de risque.
v' Le dépistage n’a pas été effectué au premier trimestre et qu’il y a présence d’un ou des

facteurs de risque

b) Techniques utilisées

Le diagnostic du diabéete gestationnel requiert la mesure d’une glycémie a jeun et si besoin la

réalisation d’une épreuve d’hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO). (14)




Le dépistage doit s’adresser a toutes les femmes et pas seulement a celles qui ont des facteurs
de risque (antécédent familial du diabéte, d’obésité, age supérieur a 35, mort in utero,

macrosomie, malformation).

En effet, ces facteurs de risque sont absents chez 30 a 40% des femmes ayant un diabéte

gestationnel.
Le dépistage doit étre réalisé entre la 24éme et la 28éme semaine d’aménorrhée (SA).

Si la premiére consultation prénatale a lieu aprés la 28éme semaine, Il faudra néanmoins
procéder au dépistage. Chez les femmes ayant présenté un diabete gestationnel ou un bébé
ayant des malformations ou un poids de naissance supérieur a 4 kg lors d’une précédente
grossesse, le dépistage doit étre pratiqué dés la premiere consultation prénatale, puis s’il est

négatif, renouvelé a 24-28éme SA.

Etape 1
-Si la glycémie a jeun < 0,80 g/L (4,4mmol /I)

*Diabéte gestationnel improbable.
*Aucune action spécifique a entreprendre.
Continuer le suivie habituel de la grossesse.
-Si la glycémie a jeun est comprise entre 0,80 g/l (4 ,4mmol/l) et 0,92 g/l (5,2mmol/l).
*1l n’est pas possible de conclure a cette étape.

*’hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) ou tout au ~ moins une

glycémie a une 2éme occasion est nécessaire pour conclure.




Etape 2

e Test de dépistage : o’sullivan

e Test de confirmation : HGPO 75g ou 1009

Test d’o’sullivan

Ce test permet d’identifier une population a risque de développer un diabéte gestationnel (et
ne pose en aucun cas le diagnostic : seul 20% des tests d’o’sullivan positifs donnent lieu a un

diagnostic de diabéte gestationnel).
Protocole :
Faire absorber 50 g de glucose anhydre dissous dans 200 ml d’cau

Il n’est pas nécessaire d’étre a jeun avant la réalisation du test, mais on conseille de respecter

un jeune minimum de 2h
Réaliser une glycémie 1h aprés 1’ingestion du glucose.

v’ Parfois des effets indésirables apparue : nausées, sensation de malaise donc la patiente

doit rester au laboratoire.

Résultats et conclusion

Glycémie a 1h Conclusion

<1,309/I Patiente n’appartenant pas a un groupe a risques de diabete

gestationnel

1,30-1,40 g/l Peut de risques de diabéte gestationnel : réaliser une HGPO 75¢
ou 100g chez les patientes a risque

1,40-2 g/l Réaliser une HGPO 75g ou 100g pour poser le diagnostic

2 g/l Diabéte gestationnel diagnostiqué
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Test HGPO a75¢g

Faire absorber 75 g de glucose anhydre dissous dans 250 ml d’cau. Réaliser une glycémie 1h

et 2h apres I’ingestion du glucose

L’interprétation est identique a la stratégie ci dessus

Test HGPO a 100 g

Technique identique a la précédente mais on fait absorber 100 g de glucose anhydre dissous

dans 250 ml et on réalise des prélévements a jeun, a 1h, 2h et 3h apres I’ingestion.

Seuils pathologiques :

HO) 0,95¢/I *deux mesures de glycémie veineuse
H1) 1,85¢/I supérieure a ces seuils sont le signe
H2) 1,559/l d’un diabéte gestationnel.

H3) 1,45g/L

c) Traitement

Il faut absolument équilibrer un diabéte, qu’il soit insulinodépendant ou non. La solution
principale est la modification du régime alimentaire ou du mode de vie. Cela suffit

généralement a maintenir la glycémie a un taux normal.

La future maman devra :

v" Surveiller ses apports en glucides.
v' Manger moins d’aliments riches en gras saturés.
v Ne pas prendre trop de poids pendant la grossesse.

v Augmenter son activité physique en faisant de 1’exercice réguliérement.

11




v' Parfois prendre de I’insuline (en petite injection dans le ventre, la cuisse ou le bras)
sous controle médical si 1’alimentation et I’activité physique n’ont plus d’effet.

v' Les antibiotiques oraux (pour faire baisser la glycémie) ne sont généralement pas
autoriser.

Les femmes concernées sont généralement prises en charge par une équipe de

soignants : médecin, infirmiére, sage femme, diététicienne.
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Waterelles ef metiodes

Type de I’étude :

1l s’agit d’une étude descriptive, analytique. Etablie sur une durée de 7 semaines (2 avril -21
mai 2018). Mon stage au Laboratoire ADIB ma permet de suivre les différentes étapes des

analyses médicales et on s’intéresse essentiellement au analyses du diabéte gestationnel.

1) Phase pré-analytique

C’est la premiére phase de 1’analyse, elle comprend 1’état du patiente (& jeun ou non),
I’ordonnance du médecin (test o’sullivan HGPO a 75g ou a 100g), la phase de prélévement,
celle de I’étiquetage des échantillons prélevées et de I’enregistrement des demande

d’analyses.

Etape 1 : Prélevement

Figure 1 : Tube fluorure de sodium
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Le prélevement du sang est réalisé dans un tube fluoré (gris), qui contient un anticoagulant
fluorure de sodium (empéchant la coagulation du sang) en effet le fluorure va empécher la
dégradation du glucose par les cellules du sang en cas de contact prolongé, ce tube utilisée

spécifiqguement pour les analyses de la glycémie.

Etape 2 :centrifugation

Aprés le prélevement des échantillons, les tubes se centrifugent par 1’action de la force
centrifuge. Les composants solides se trouvant dans le sang, sont entrainés vers le fond du
tube dans lequel le sang est contenu. La force centrifuge agit alors comme une décantation

accélérée. Elle permet la séparation de plasma des éléments figurés du sang.

La centrifugation des tubes ce fait a 3600 rpm pendant 5 min affin de séparer le plasma des

éléments figurés du sang (voir figure 3)
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Figure 3 : la centrifugation du sang

N

P

2) Phase Analytique

Cette phase concerne la mise en analyse a travers 1’automate qui doit subir des maintenances
réguliéres quotidiennes par le personnel qualifié du laboratoire, ainsi par les techniciennes de

laboratoire. Ces automates doivent étre étalonnes a chaque nouveau lot de réactif.

Automate cobas ¢ 311

Présentation de P’appareil : cobas ¢ 311 automate utilisé dans les analyses de biochimie,
c’est une machine robuste concue pour les laboratoires réalisant une activité comprise entre
50 et 250 patients par jours. (17)

Figure 4 : Appareil cobas c 311
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_Type de systeme : Analyseur autonome entiérement automatisé pour la chimie clinique et

I’immunologie homogéne (IH).

Composants : Unité de commande : pc, écran, imprimante, systeme analytique.
Débit d’analyse : Jusqu’a 300 testes/ heure.

Type d’échantillons : sérum, plasma, urine.

Sécurité : pas de contamination d’échantillons a échantillons griace a aux embouts de pipette

a usage unique pour le pipetage des échantillons.
Technologie de mesure :

Chimie clinique : photométrie

Immunologie homogéne : turbidité

Simplicite :

Reactifs liquides préts a I’emploi dans le cobas ¢ pack

Tous les composants réactifs dans une cassette a code-barres
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1) Description de la population
Au terme de cette étude, nous avons pris comme population les femmes qui ont des
ordonnances a faire un test de grossesse soit : o’sullivan ou bien HGPO.

Au totale 124 patientes sont enquétés, du mois d’avril au mois mai. Reparties comme suit :

v' 9 femmes diabétiques

v' 115 femmes saines

2) L’age de population

La moyenne d’age des femmes ayant participé a I’étude est de 30 ans avec un age minimum
de 19 ans et un maximum de 35 ans. Parmi les 124 patientes, 72% des sujets ont moins de 30

ans contre 28% qui ont 30 ans ou plus.

Figure 6 : présentation d’age de la population
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3) Bilan gestationnel
Les bilans demandés aux femmes pendant la grossesse :

v' Glycémie a jeun

NFS

Groupe sanguin

Sérologie de la toxoplasmose
VDRL / TPHA

ECBU

A N N NN
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4) Exemple de Résultats

Les résultats ont été donnés automatiquement par 1’appareil cobas ¢ 311.

Une ou deux valeurs supérieures des valeurs normales peut étre des signes d’un diabéte

gestationnel.

HGPO a75g:

Figure 9 : HGPO Anormale
11991

»&.u.unnuuuunuu-u

R 6,60 mmaiL
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S 16,71 mmolL

- . facur fFomn

19




5) Répartition du diabete selon I’age

D’aprés les résultats obtenus on observe qu’il y a une différence de répartition du diabete

selon I’age.

Le graphe ci-dessous représente les résultats :

m >30 ans

m<30ans

On peut voir que parmi les 9 patientes diabétiques : 73% des femmes age de plus de 30 ans

présentent un facteur de risque a développer un diabéte gestationnel.
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6) Date de découverte du diabete gestationnel

On observe que la date de découverte du diabete gestationnel chez les 9 patientes

diabétiques differe selon qu’elle soit a la premiére, deuxieme ou au troisieéme trimestre.

Figure 11 : découverte du diabéte gestationnel

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

ler trimestre 2ém trimestre

3ém trimestre

Le diabete gestationnel a été diagnostiqué au deuxiéme trimestre

pour 60% des

patientes. Le dépistage des autres patientes a été effectué pour 22% au premier trimestre et

18 % au troisiéme trimestre.

7) Le type de prise en charge du diabete gestationnel

Concernant la prise en charge du diabéte gestationnel 70% des 9 patientes qui ont un

diabéte gestationnel suivi exclusivement par respect de 1’équilibre alimentaire et 30% des

patientes bénéficient d’une prise en charge avec insuline.
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B Sous équilibre glycémique

M sous insuline

Concernant la prise en charge du diabéte gestationnel 70% des patientes ont un diabéte
gestationnel suivi exclusivement par respect de 1’équilibre alimentaire et 30% des patientes

bénéficient d’une prise en charge avec insuline.
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A T1’échelle mondiale, le diabéte représente un véritable défi de santé publique. En effet, en
2015 la Fédération internationale du diabete rapporte que 415 millions de personnes sont
atteintes de cette maladie, 5 millions de déces lui sont attribues et 642 millions de personnes

seront affectées par cette maladie d’ici 2040 (18)

Au Maroc, comme tous les pays de la région du Moyen-Orient et Afrique du Nord n’est pas
épargné de ce fléau qui a touché en 2015 environ 1671400 adultes avec une prévalence
estimée a 7,7% (19). L’une des catégories du diabéte est le Diabéte Gestationnel (DG), il est
défini selon I’organisation mondiale de la santé (OMS) comme une « hyperglycémie apparue
ou décelée pour la premiere fois pendant la grossesse ». Au niveau mondial, sa prévalence est
de 16,9% (20).

La fréquence élevée des facteurs de risque de diabéte gestationnel et le retard de prise en
charge notés justifient I’impératif d’un dépistage précoce et d’une prise en charge adéquate
afin d’améliorer le pronostic materno-feetal, Le diabéte gestationnel augmente la morbidité
feeto-maternelle et augmente les complications a long terme des méres et de leurs enfants a
nous de le dépister pour prévenir ces complications. Le DG constitue un marqueur précoce du
risque de survenue d’un diabete non insulinodépendant. Il est donc nécessaire de surveiller
réguliérement la tolérance au glucose de ces femmes et de mettre en ceuvre des mesures
préventives : normalisation ou stabilisation du poids maintien d’une activité physique
réguliére limitation des autres facteurs de risque vasculaires. Le risque d’obésité et de diabéte
non insulinodépendant est augmenté chez ces enfants Une surveillance réguliére des enfants

et une éducation nutritionnelle de la mére et de 1’enfant sont donc nécessaires.
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