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RESUME :

L’hypothyroidie congénitale est la principale cause évitable du retard mental, le dépistage est donc systématique dans la plupart des
pays occidentaux, il est non encore instauré dans notre pays. L’objectif de notre travail est de dépister I’hypothyroidie congénitale
chez les nouveau-nés au CHU de Constantine. Nous avons réalisé une étude prospective portant sur 83 nouveau-nés (53% filles,
47% garcons) agés entre 3 a 8 jours, prélevés puis le sang est analysé au service de biochimie au CHU de Constantine. Quelques
gouttes de sang capillaire recueillies au niveau du talon du nouveau-né, déposées sur un papier filtre spécial, le dosage étant ensuite
réalisé par méthode immunofluorimertique. Les taux de TSH étaient normaux chez 90,4% (75 nouveau-nés séléctionnés: 40 filles
et 35 garcons); avec un taux moyen de 4,40+ 4,69 mUI/L (4,04 + 4,26 mUI/1 chez les garcons et 4,72 + 5,06 mUI/1 chez les filles,
p = 0,6); les 9,6% restants avaient des taux élevés de TSH > a 9 mUI/L, 4 d’entre eux ont été recontrolés par des dosages veineux
revenus sans anomalies. Bien qu’aucun cas d’hypothyroidie congénitale n’a été détecté, le dépistage de I’hypothyroidie congénitale
demeure le seul moyen pour éviter les cas de crétinisme chez ’enfant et ce en traitant précocement les cas dépistés. Beaucoup d’ef-
forts restent a déployer afin de mettre en place un tel dépistage dans notre pays.
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ABSTRACT : SCREENING FOR CONGENITAL HYPOTHYROIDISM IN NEWBORNS AT UNIVERSITY HOSPITAL OF
CONSTANTINE.

Congenital hypothyroidism is the leading preventable cause of mental retardation, where screening is routine in most Western
countries, it is not yet established in our country. The objective of our work is to detect congenital hypothyroidism in the University
Hospital of Constantine . We performed a prospective study of 83 newborns (53% girls, 47% boys) aged 3 to 8 days, taken and ana-
lyzed in the Department of biochemistry (University Hospital of Constantine), a few drops of capillary blood collected at the heel of
the newborn deposited on special filter paper, the dosage thereafter being realized by fluorimetric-immunoassay method. The TSH
levels were normal in 90,4% of cases (75 newborn: 40 girls, 35 boys), with a mean rate of 4.40+ 4,69 mUL/L (boys : 4,04 + 4,26
mUU/, girls : 4,72 = 5,06 mUI/1). The 9,6% (8 samples) remaining had high rates of TSH > a 9 mUI/L, 4 of them were controlled
by venous dosages income without abnormalities. Although no case of congenital hypothyroidism was detected, screening is the
only way to avoid cases of cretinism in children by the early treating of cases detected. Many efforts are deployed to implement
such screening in our country.
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INTRODUCTION

“hypothyroidie congénitale (HC) est la plus fréquente des

endocrinopathies de 1’enfant avec une prévalence moyenne
de 1 sur 2000 a 3000 naissances dans les pays o le dépistage est
systématique et 1/6500 naissances dans ces mémes pays et ce,
avant la mise en place de ce dépistage [1-4]. Elle est caractéri-
sée par un dysfonctionnement thyroidien avec une insuffisance
totale ou partielle de sécrétion des hormones thyroidiennes. Les
signes cliniques de cette affection ne se compléte qu’apres les
premiers mois de la vie, dge ou les 1ésions cérébrales sont dé-
finitivement installées. Contrairement aux signes biologiques
qui eux, sont bien marqués dés les premiers jours de la vie. La
prévention d’handicape mental dépend donc de la précocité de
I’instauration du traitement hormonal substitutif ceci n’est pos-
sible que si un dépistage systématique basé sur un diagnostic
biologique précoce est instauré [5].
Dans la plupart des pays occidentaux, des programmes de dé-
pistage néonatal permettant de reconnaitre et de traiter préco-
cement cette maladie afin d’éviter le retard mental, ont été mis
en place depuis plus de 30 ans [6]. Cependant, et a I’instar de la
plupart des pays Africains, ou trés peu d’études sur I’HC ont été
réalisées [7], I’Algérie ne dispose pas jusqu’a I’heure actuelle
de programme national de dépistage de cette affection si grave.
C’était pour combler ce vide que cette étude avait été initiée au
Centre Hospitalier Universitaire (CHU) de Constantine sur une
population de 188 nouveau-nés. Elle avait pour but de mettre en
place ce dépistage et ce, afin de prévenir ’apparition de cas de
crétinisme, ainsi que de prouver la faisabilité et ’acceptabilité
d’un programme de dépistage de ’'HC au CHUC et enfin de
sensibiliser les autorités sanitaires a la nécessit¢ d’installer un
tel dépistage dans notre wilaya, voire méme dans notre pays.

PA'XTIENTS ET METHODE

Il s’agit d’une étude prospective descriptive qui s’est dérou-
lée du 1 janvier au 30 juin 2013. Durant cette période, nous
avons colligé 188 nouveau-nés examinés et prélevés au niveau
des structures médicales suivantes : le service de la nurserie
du CHUC, I’établissement hospitalier spécialisé (EHS) meére-
enfant de Sidi Mabrouk et I’établissement public de santé de
proximité (EPSP) Ain Smara. La sélection des nouveau-nés a
ét¢ effectuée sur la base de 1’age, seuls les nouveau-nés agés de
3/a 8 jours ont été inclus.
es données cliniques de chaque nouveau-né sont reportées sur
une fiche individuelle de renseignements et un consentement
éclairé et signé par les parents était exigé avant tout préléve-
ment. Quelques gouttes de sang capillaire sont recueillies au ta-
lon du nouveau-né et déposées sur un papier buvard Whatman
(903 single-card). Un dosage de la TSH étant ensuite réalisé au
niveau du laboratoire central de biochimie du CHUC par I’auto-
mate DELFIA® Neonatal hTSH kit par méthode immunofluo-
rimertique.

Les valeurs de la TSH pour lesquelles les nouveau-nés sont
rappelés étant supérieures a 9 mUI/L selon le seuil préétabli
par notre kit. Lorsqu’une HC était suspectée apres le premier
dosage, les parents étaient convoqués avec le nouveau-né, par
appel téléphonique, pour un prélévement de sang veineux dans
le service de biochimie afin de réaliser le 2°™ dosage de la TSH.
Ces dosages de rappel ont été effectués par I’automate ARCHI-
TECT TSH qui utilise la méthode immunologique microparti-
culaire par chimiluminescence (CMIA).

L’étude statistique a été faite a 1’aide du logiciel SPSS version
20.0. Les données sont exprimées en moyenne + SD (écart
type). Les comparaisons entre groupes ont été effectuées par
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le test Chi-deux pour les variables continus et Fisher pour les
variables discontinus. Le seuil de significativité p était < 0,05.

RESULTATS

Durant la période de 1’étude, 188 nouveau-nés ont ét€ exami-

nés, parmi lesquels 99 gargons (52,66%) et 89 filles (47,34%)
avec un sexe ratio de 1,11. Les données générales de cette popu-
lation sont représentées dans le tableau I.

Tableau I. Données générales des 188 nouveau-nés
examinés.

Lieu du prélévement

EPSP Ain Smara 126 67 59
Biochimie-CHUC 35 15 20
EHS Sidi Mabrouk 17 11 6
Nurserie CHUC 10 6 4
Total (n) 188 99 89
Données
anthropomeétriques
Poids (g) 3306,06+588,04 |3361,70+ 635,49 3245,23+528,73
Taille (cm) 50,42+ 1,93 50,73 £ 1,58 50,14 +£2,17
PC (cm) 34,93 +1,71 35,19+ 1,49 34,96+ 1,88
Données cliniques
Apgar 8,29 + 0,85 8,21 +0,86 8,38 +£0,85
Ictére 15 7 8

n: nombre de nouveau-nés ayant eu la mesure.

Parmi les 188 prélévements, seuls 83 (44,1%) ont donné le ré-
sultat escompté, alors que 105 (55,9%) échantillons n’ont pu
étre dosés a cause d’une erreur analytique ou pré-analytique.
Les données anthropométriques et cliniques des 83 cas de nou-
veau-nés sélectionnés sont représentées dans le tableau II.

La valeur moyenne de la TSH était de 4,40 + 4,69 mUU/I, (4,04
+ 4,26 mUU/I chez les garcons et 4,72 + 5,06 mUI/I chez les

Tableau I1. Données anthropométriques et cliniques des 83
nouveau-nés ayant bénéficié du dosage de la TSH.

Q )
44
O

Nombre 83 39 44
Poids (g)
£ n 81 37 44
M+DS| 328877+ 3346,76+ 3240,00+
613,06 719,29 510,64

Taille (cm)

n 37 14 23

M+DS| 50,22+225 | 50,64+1,08 | 49,96+2,72
PC (cm)

n 41 15 26

M+DS| 34,56+1,32 | 34,80+ 1,21 | 34,42+1,39
Apgar

n 77 34 43

M+DS| 8,10+1,11 8,03+1,17 8,21+1,04
Ictere 3 2 1

0,42

0,72

0,33

0,53

0,72

M + DS (moyenne + déviation standard).
n: nombre de nouveau-nés ayant eu la mesure.
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roidie congenitale cnez les nouveau-nes...

filles, p = 0,6) avec une valeur maximale de 28 mUI/1 et une mi-
nimale de 0,13 mUI/I. La TSH était élevée chez 8 nouveau-nés
déterminant une fréquence d’HC transitoire possible de 9,6%.
Seuls 4 nouveau-nés sur les 8§ étaient revus pour un deuxiéme
dosage de controle par prélévement veineux, et les résultats sont
revenus sans anomalies.

DISCUSSION

Avec une prévalence de 1 sur 2000 a 3000 nouveau-nés, 1’hy-
pothyroidie congénitale est la cause la plus fréquente de retard
mentale évitable chez I’enfant. En Amérique du Nord, plus de 5
millions de nouveau-nés sont dépistés et environ 1400 enfants
avec hypothyroidie congénitale sont détectés par an [8].

La gravité de I’hypothyroidie congénitale réside dans les risques
de crétinisme, de nanisme et de retard mental irréversible sé-
vere. Ces anomalies peuvent étre prévenues par I’instauration
d’un traitement précoce dés les premiers jours de naissance
par de la Lévothyroxine. Chaque jour de retard de traitement
pourrait entrainer une perte de quotient intellectuel [9]. En ef-
fet, I’¢tude épidémiologique menée en France sur les sujets nés
entre 1979 et 1985 a confirmé 1’efficacité de la prise en charge
précoce de ces sujets qui ont eu un développement physique et
une croissance normale ainsi que des performances scolaires
globalement normales [10]. Dans la prise en charge de 28 cas
d’hypothyroidie congénitale au Maroc (Oujda) en 1986, 68%
des cas ont bien évolué sous traitement, avec bonne prise de
poids, régression de signes cliniques et normalisation des taux
de TSH, alors que 25% des cas avaient succombé a un age com-
pris entre 5 jours et 2 mois et ce, par d’autres pathologies asso-
ciées [11].

De plus, I’hypothyroidie congénitale est I’une des rares affec-
tions dans laquelle le colt du dépistage néonatal est inférieur au
cotit de la gestion tardive de la maladie installée. A I’heure ac-
tuelle, le dépistage est obligatoire et effectué systématiquement
en Europe de 1’Ouest, Amérique du Nord, Japon, Australie,
Asie, Amérique du Sud et certaines parties de I’Europe de I’Est
[8]. Contrairement a 1’ Algérie, ou beaucoup d’efforts restent a
déployer afin de mettre en place le dispositif nécessaire pour
rendre le dépistage systématique a la naissance et ce, dans tout
le territoire national.

Nous avons réalis¢ une étude pilote pour le dépistage de 1’hy-
pothyroidie congénitale chez les nouveau-nés au CHU de
Constantine. Apres un consentement éclairé des parents, tous
les nouveau-nés inclus avaient bénéficié d’un prélévement entre
le 3¢ et le 8™ jour de vie, pour étre a distance du pic sérique de
la TSH survenant a la 30°™ minute de vie et dont le retour a la
situation d’équilibre peut prendre deux a trois jours [12].

Plus de 65% des prélévements ont été réalisés a la maternité
EPSP Ain Smara le jour méme du retour des nouveau-nés pour
faire le vaccin du BCG prévu a la naissance. Contrairement au
service de nurserie du CHUC et de 'EHS SMK ou les nouveau-
nés se font vacciner avant leur sortie. Dans ces deux structures,
des convocations sont remises aux parents pour effectuer le
prélévement entre j3 et j8 de la naissance, raison pour laquelle
on note une faible réponse a notre convocation puisqu’environ
35% des prélevements seulement ont été réalisé au sein de ces
établissements. Afin d’éviter ces déperditions nous proposons
de retarder le jour de la vaccination du BCG a j3 au niveau de
toutes les structures sanitaires offrant cette vaccination et ce,
afin d’assurer le prélévement pour le dépistage de I’HC.

A noter qu’en Europe, les prélévements sont généralement ob-
tenus entre 48 heures et 8 jours apres la naissance, en fonction
de la pratique locale. Dans beaucoup des programmes de dé-

pistage aux Etats-Unis, les pressions économiques conduisent
a une sortie de maternité plus précoce qu’en Europe, imposant
ainsi la pratique des prélévements de dépistage avant 48 heures
de vie [13]. Dans I’étude marocaine réalisée en 1996 a Rabat,
I’age moyen des nouveau-nés au premier prélévement était de
14 jours et les prélévements sont réalisés le jour de la premiére
vaccination du nouveau-né [14]. Toutefois, il faut noter qu’aux
derniéres recommandations de ’ESPE (European Society for
Paediatric Endocrinology) en 2014, le dépistage peut étre réalisé
apres I’age de 24 h, et ’idéal serait entre 48 et 72 h [2].

Par ailleurs, la ponction était effectuée au bord externe du tiers
inférieur du talon du nouveau-né. Le site de prélévement avait
été choisi pour sa facilité, de plus, il est sans risque d’anémie ou
d’infection pour le nouveau-né. Cependant, et selon les mémes
recommandations de I’ESPE ainsi que certains programmes de
dépistage utilisant le sang du cordon ombilical, les résultats se-
raient comparables a ceux obtenus avec du sang capillaire pré-
levé du talon [2]. L’avantage du prélévement ombilical est sur-
tout sa réalisation avant la sortie du couple mére — nouveau-né
du lieu d’accouchement, ceci permettra d’éviter les déperditions
des cas de nouveau-nés a dépister.

Le sang est ensuite recueilli sur papier buvard Whatman 903 et
séché a la température ambiante. Ce procédé est utilisé dans la
majorité des programmes existants en occident. La technique du
papier buvard requiert un appareillage spécial pour 1’élution et
le traitement du sang séché, celui-ci est disponible au service de
biochimie au CHUC. Comme dans la majorité des programmes
de dépistage néonatal de I’HC et pour des raisons essentielle-
ment économiques, il est procédé a un dosage isolé de la TSH.
Cette derniére ne traversant pas la barriére placentaire, son do-
sage est plus approprié¢ que celui de la T4 qui elle, traverse la
barriére placentaire, bien que le risque majeur est celui d’ignorer
une hypothyroidie d’origine centrale restant rare chez les nou-
veau-nés [11]. Le dosage de la TSH est plus fiable, puisque la
concentration sérique de cette hormone peut étre augmentée
alors que les deux hormones T4 et T3 circulantes peuvent étre
encore dans la zone de normalité [15].

Parmi les 188 prélévements, seuls 83 (44,1%) ont donné le ré-
sultat escompté (valeur de TSH); alors que 105 (55,9%) échan-
tillons n’ont pu étre dosés, I’automate les désignant par le terme
« OUT ». Parmi les causes possibles, on peut avoir :

- Une erreur pré-analytique : la quantité de sang peut étre insuf-
fisante car la tiche n’est pas uniformément saturée ou bien un
mal séchage des échantillons, une contamination de la tiche par
des matieres fécales ou une mauvaise conservation de 1’échan-
tillon.

- Ou une erreur analytique: la perforation du papier buvard peut
étre trop prés du bord de la tiche de sang, ou bien la goutte de

sang est non €luée due a la détérioration de I’échantillon causée

par ’humidité. _
Sur les 83 cas de nouveau-nés étudiés, on a noté une moyenne
de la TSH de 4,40 + 4,69 mUI/l. Un taux de TSH élevé supé-
rieur 2 9 mUI/L, seuil préétabli par notre trousse, a été retrouveé
chez huit nouveau-nés (4 garcons et 4 filles). Chez les enfants
avec un test de dépistage anormal, la TSH, la T4 et la T3 libres
sériques doivent étre dosées, a partir d’une ponction veineuse,
pour confirmer les résultats du prélévement capillaire [16]. Le
taux de rappel dans notre échantillon était donc de 9,6 %. Ce qui
est relativement trés élevé et reste comparable a certains pays
africains et européens [14, 17,18]. Cependant, le seuil fixé de 9
mUI/L est assez bas comparativement a celui de la France qui
est de 30 mU/1 [18]. Ce seuil est influencé par 1’état de carence
en iode de la population. En effet le taux de rappel passe de
0,1% chez les populations non carencées en iode a 20% chez
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les populations ou la carence en iode est trés sévere [19, 20].
Constantine est considérée comme une zone de carence modé-
rée en lode, ce qui pourrait convenir avec ce taux de rappel de
9,6 %. La surcharge en iode des nouveau-nés intervient éga-
lement. Plusieurs études ont établi la relation entre ’hypothy-
roidie transitoire du nouveau-né et la surcharge en iode. Cette
surcharge iodée est consécutive a I’utilisation abusive d’antisep-
tiques iodés en post-partum chez la mere et le nouveau-né ou a
I’exposition intra-utérine a certains médicaments [21].

La fréquence de I’HC au décours de cette présente étude était
nulle. En effet, du fait de la faible prévalence de cette affection,
les études faites en dehors des programmes structurés de dépis-
tage de masse retrouvent rarement des cas positifs. Toutefois, le
dépistage néonatal reste la meilleure solution pour un diagnostic
précoce et une prise en charge efficace en attendant la mise en
place d’un véritable programme de dépistage dans notre pays.

CONCLUSION

Bien qu’aucun cas d’hypothyroidie congénitale ne soit détecté
par la présente étude, le dépistage néonatal reste le seul garant
d’un diagnostic précoce de cette affection, permettant ainsi la
mise en route d’un traitement simple et peu colteux évitant la
survenue de complications redoutables et irréversibles.
Beaucoup d’efforts restent a déployer afin de mettre en place un
tel dépistage dans notre pays qui reste faisable par un préléve-
ment simple du sang soit du cordon ombilical avant la sortie du
nouveau-né de la maternité ou bien a partir de sang capillaire
prélevé du talon le jour de la vaccination qui peut €tre retardé a
j3 ou j5 de la naissance.
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