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RESUME

Le dosage des lipides sériques a été effectué chez 120 came-
rounais bien portants de sexe masculin agés de 20 a 30 ans.
Le cholestérol total, le cholestérol HDL (HDL-C) et les trigly-
cérides ont été dosés par des méthodes enzymatiques et le
cholestérol LDL (LDL-C) a été obtenu par calcul. L'analyse sta-
tistique a permis d'établir les intervalles de référence en uti-
lisant les percentiles 2,5 et 97,5. Le cholestérol total variait
entre 2,38 et 561 mmol/L, le HDL-C entre 0,78 et 2,38
mmol/L, le LDL-C entre 1,89 et 4,53 mmol/L et les triglycérides
entre 0,50 et 2,12 mmol/L. Ces valeurs different de celles éta-
blies sur des populations américaines, africaines et surtout
européennes qui servent actuellement de référence dans les
laboratoires camerounais. Des différences génétiques, envi-
ronnementales et de mode de vie entre la population du
Cameroun et les autres populations pourraient expliquer cette
variabilité des valeurs de référence de méme que des diffé-
rences entre les méthodes et techniques utilisées.

ABSTRACT

Measurements of serum lipid were carried out on 120 healthy
male Cameroonians aged 20 to 30 years old. Total cholesterol,
HDL-cholesterol (HDL-C) and triglycerides were measured by
enzymatic assays and LDL-cholesterol (LDL-C) was calculated.
The statistical analysis of the data based on percentiles 2,5
and 97,5 gave the following results : total cholesterol 2,38-5,61
mmol/L, HDL-C 0,78-2,38 mmol/L, LDL-C 1,89-4,53 mmol/L
and triglycerides 0,50-2,12 mmol/L. These values differ from
those found on Americans, other Africans and especially
Europeans that are frequently considered as references in our
laboratories. Genetic, environmental and lifestyle differences
could explain this variabilty in reference values. Heterogeneity
of methods used could also be contributing.

INTRODUCTION

Les dyslipidémies sont de plus en plus fréquentes dans la
population camerounaise. La consommation d’aliments hyper
gras, tels que le koki, le mitoumba, le héro ou I'okok préparés
a partir de matiéres grasses et constituant les aliments de base
dans plusieurs régions du Cameroun, pourrait en étre I'une des
causes. En effet les habitudes alimentaires, fonction du milieu
de vie, sont le plus souvent a I'origine de ces pathologies (1-4).
La prévention et le traitement de ces anomalies lipidiques

devraient étre des priorités de santé publique afin d’en réduire
les conséquences. Le suivi des patients au cours de leur traite-
ment et I'appréciation de leur état pathologique nécessitent
le dosage des différents parametres lipidiques sériques
(cholestérol total, HDL-C, LDL-C et triglycérides). L'interpré-
tation des résultats d’analyse obtenus nécessite des valeurs de
référence fiables ou des valeurs consensus appropriées (5-7).
Lors de l'interprétation 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 (6). De plus les différentes techniques
d’analyse et les méthodes statistiques vont également influ-
encer ces valeurs de référence. Ceci se Vvérifie dans la littéra-
ture ou la variabilité des intervalles de référence suscite une
attention particuliere. Pour le cholestérol total, on passe de
2,76-4,16 mmol/L chez les sénégalais (8) a 3,10-5,55 mmol/L
chez les francais (9) ou 3,20-6,59 mmol/L chez les pakistanais
(10). De méme 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 dépen-
dant de la race et/ou du pays (11,12).

Nous conviendrons par conséquent que les valeurs de
référence des lipides sériques chez les camerounais ne sont
pas nécessairement similaires a celles des caucasiens
européens qui servent cependant de reperes a de nombreux
cliniciens. Ces variations peuvent provenir de différences
génétiques et environnementales existant entre les différentes
populations mais également de variations d’ordre matériel et
technique entre les méthodes de dosage. Afin de mettre a la
disposition des cliniciens camerounais un outil de travail fiable,
nous avons déterminé les valeurs de référence des lipides
sériques dans notre population.

MATERIEL ET METHODES
Population d’'étude

Deux cent vingt-six (226) sujets de sexe masculin agés de 20
a 30 ans ont été sélectionnés selon les critéres de la Société
francaise de biologie cliniqgue (13,14). Suite a I'obtention du
consentement des sujets, des examens parasitaires, héma-
tologiques et biochimiques ont été réalisés sur les selles, le
sang et les urines et des mesures anthropométriques et de
physiologie cardiaque ont également été réalisées. Les sujets
retenus répondaient aux facteurs d’inclusion suivants :
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e Absence de parasites dans les selles

e Absence d’hémoparasites (Plasmodium Falciparum,
microfilaires)

e Taux d'éosinophiles < 4%

»  Taux de plaguettes sanguines < 450 x 109/L

e Taux d’hémoglobine >120 g/L

¢ Vitesse de sédimentation <10 mm/h

e Culot urinaire vierge

e Absence d’'albumine, de sucre, de corps cétoniques et
de pigments biliaires dans les urines

Ces sujets devaient en outre présenter un électrocardio-
gramme normal, étre non fumeurs, ne pas consommer ou
consommer peu d’alcool et enfin présenter un index de masse
corporelle inférieur a 30 (BMI < 30).

Sur les 226 sujets recrutés, 120 sujets ont rencontré les
critéres d'inclusion.

Prélévements et analyses

Les prélevements ont été effectués apres un jeline d’au moins
12 heures.

Analyses hématologiques : le sang fut prélevé dans des tubes
contenant de 'EDTA comme anticoagulant. La numération
formule sanguine (NFS) a été effectuée sur des analyseurs de
la compagnie Beckman Coulter. La formule leucocytaire et la
vitesse de sédimentation ont été effectuées selon les méthodes
décrites par Charrin et al. (15).

Analyses parasitaires : les recherches d’hémoparasites ont été
faites dans le frottis sanguin et la goutte épaisse. Le sang pour
ces analyses a été obtenu par ponction au bout du doigt.
L'analyse des selles a été effectuée par la méthode de Kato.

Urines : les spécimens urinaires ont été prélevés a mi-jet selon
la technique usuelle. La recherche de I'albumine, du sucre,
des corps cétoniques, des sels et pigments biliaires et de I'hé-
moglobine a été réalisée a l'aide des bandelettes réactives
Multitest (Roche Diagnostics). Une partie aliquote de cette
urine a été centrifugée et le culot obtenu a été monté entre
lame et lamelle pour la recherche de cylindres, cristaux, leuco-
cytes, érythrocytes, cellules épithéliales et levures.

Sang : le sang veineux a été prélevé dans des tubes sans anti-
coagulant. Le sérum frais obtenu a été utilisé pour les dosages
enzymatiques du cholestérol total (16), du HDL-C (17) et des
triglycérides (18) et le calcul du LDL-C (19).

Tableau 1
Récapitulatif des méthodes de dosage et statistiques utilisées.

Le dosage du cholestérol total a été effectué manuellement a
I'aide des réactifs de Biomérieux (Charbonnieres-Les-Bains,
France). La méthode enzymatique (cholestérol estérase,
cholestérol oxydase et peroxydase) aboutit a la formation d’'une
imino-quinone dont la densité optique est mesurée a 500 nm.
Ce dosage s'effectue en tampon phosphate 0,1 M pH 6,9. Le
mélange réactionnel est constitué de 10 pL du sérum ou de I'é-
talon auxquels on ajoute 1 mL de réactif de coloration com-
posé du tampon et du mélange enzymatique. L'incubation est
effectuée a 37°C pendant 5 min et la lecture se fait au spec-
trophotométre contre le blanc constitué du réactif de coloration.

Le dosage du HDL-C s’est fait par précipitation du cholestérol
sérique contenu dans les chylomicrons, les VLDL et les LDL a
I'aide de I'acide phosphotungstique en présence d’ions magné-
sium (17). Le HDL-C est dosé dans le surnageant a l'aide
du méme réactif servant au dosage du cholestérol total. Le
mélange réactionnel est constitué de 50 pL de surnageant ou
de I'étalon auxquels on ajoute 1 mL de réactif de coloration
composé du tampon et du mélange enzymatique. L'incubation
est effectuée a 37°C pendant 5 min.

Le LDL-cholestérol est obtenu par calcul a I'aide de la formule
de Friedewald (19).

Les triglycérides ont été dosés manuellement a I'aide des réac-
tifs de Randox (CoAntrim, United Kingdom) par une méthode
enzymatique (lipoprotéine lipase, glycérol kinase, glycérol-3-
phosphate oxydase, peroxydase) qui aboutit a la formation
d’une imino-quinone dont la densité optique est mesurée a 500
nm. Ce dosage s'effectue en tampon Tris 10 mM pH 8,6. Le
mélange réactionnel est constitué de 10 pL du sérum ou de
I'étalon auxquels on ajoute 1 mL de réactif de coloration com-
posé du tampon et du mélange enzymatique. L'incubation est
effectuée a 37°C pendant 5 min et la lecture se fait au spec-
trophotometre contre le blanc constitué du réactif de coloration.

Toutes les mesures de densité optique ont été effectuées sur
un spectrophotometre Spectronic 1001 (Bausch and Lomb,
Milton Roy Company).

Analyse statistique

Les résultats obtenus ont été ordonnés et un tableau des
classes a été constitué. A partir de ce dernier, on a établi un
histogramme qui a révélé l'allure générale de la distribution.
Cette information est quantifiée par le mesure des coefficients
d'asymétrie et d'aplatissement. Ces deux coefficients nous
fournissent des informations sur le type de distribution selon

Lipides Méthode de dosage

Mode de distribution Méthode statistique

Cholestérol Total Enzymatique manuelle

non gaussienne non parameétrique

Acide phosphotungstique,

HDL-C : gaussienne paramétrique
enzymatique manuelle

LDL-C Equation de Friedewall non gaussienne non parameétrique

Triglycérides Enzymatique manuelle non gaussienne non paramétrique
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Tableau 2

Comparaison des valeurs de référence des lipides sériques dans différentes populations.

Nos valeurs
de référence Références Age Méthodes Méthodes
Lipides (mmol/L) littératures (années) d’analyse statistiques Auteurs
Hommes : (mmol/L)
20-30 ans
2,76 - 4,16 Sénégal 10-80 Chimique Mz s Touré et al. (8)
3,10 - 5,55 France 0-30 Enzymatique ND Biomérieux
3,28 - 5,27 Ghana S>20 Enzymatique M+ s Nyarko et al. (20)
Cholestérol 238 -561 4,21 - 8,27 Finlande S>20 Enzymatique Perc 5-95 Marniemi et al. (21)
Total ' ' 3,39 - 5,40 Finlande S>20 Enzymatique Perc 5-95 Maatela et al. (22)
3,20 - 6,59 Pakistan 0-80 Enzymatique | Perc 2,5-97,5 | Khan et al. (10)
3,15 - 7,42 France 20-40 Chimique Perc 2,5-97,5 | Batt et al. (24)
3,98 Afr Sud 15-64 Enzymatique ND Oelofse et al. (26)
1,06 - 1,50 France 0-30 Enzymatique ND Biomérieux
0,57 - 1,81 Sénégal 10-80 Chimique M+ s Touré et al. (8)
HDL-C 0,78 - 2,38 0,75 - 1,55 Inde 20-73 Enzymatique M+ s Gupta et al. (23)
0,93-1,81 Ghana S>20 Enzymatique Mt s Nyarko et al. (20)
1,35 Afr Sud 15-64 Enzymatique ND Oelofse et al. (26)
1,52 - 3,47 Inde 20-73 Calcul M+ s Gupta et al. (23)
LDL-C 1,89 - 4,53 2,88 - 5,01 France 0-30 Calcul ND Biomérieux
2,03 Afr Sud 15-64 Enzymatique ND Oelofse et al. (26)
1,71 -2,29 R-Uni S>20 Enzymatique ND Randox
. - 0,50 - 2,80 Finlande S>20 Enzymatique Perc 5-95 Marniemi et al. (21)
Triglycérides 050 -2,12 1,03 - 2,23 Inde 20-73 Enzymatique Mt s Gupta et al. (23)
0,61 - 2,30 Pakistan 0-80 Enzymatique | Perc 2,5-97,5 | Khan et al. (10)

ND : non défini; Perc : percentile; M + s : moyenne * 2 écarts-types; S>20 : sujets adultes

gu'ils sont inférieurs, égaux ou supérieurs a zéro. Dans le cas
présent, sauf pour le HDL-C (distribution gaussienne), les dis-
tributions de toutes ces fractions lipidiques étaient asymé-
triqgues (non gaussienne). Nous avons utilisé la méthode non
paramétrique qui consiste a fixer les limites de référence aux
percentiles 0,025 et 0,975 (cholestérol total et triglycérides) ou
la méthode paramétrique basée sur la moyenne + 2 écarts-
types (HDL-C) (14). Le test de Student nous a permis d'éta-
blir la signification statistique des différences entre nos
moyennes et celles de la littérature. Ainsi la différence est
considérée significative si p<0,01.

RESULTATS

Des 226 sujets recrutés au départ, 120 ont été retenus selon
les critéres d'inclusion préalablement définis. On note I'ab-
sence de parasites intestinaux ou sanguins. La numération
formule sanguine et la vitesse de sédimentation normales
indiquent l'absence de foyer infectieux ou inflammatoire.
D’autre part, I'analyse des urines ne montre pas d’affection
rénale et d’apres les réponses au questionnaire, tous les sujets
sont non fumeurs et abstinents ou presque d'alcool.

L'analyse statistique a permis de déterminer le mode de distri-
bution des différentes valeurs (Tableau 1).

La comparaison entre nos résultats et ceux obtenus dans diffé-
rentes populations est présentée dans le Tableau 2.

La précision des méthodes de dosage affectant les intervalles
de référence (25), nous présentons au Tableau 3 les coeffi-
cients de variation de nos dosages obtenus avec le sérum-
contrdle Randox Multisera N*135SN/2.

Pour le cholestérol total, les valeurs de référence établies a
partir de nos 120 sujets variaient de 2,38 a 5,61 mmol/L alors
que sur la fiche technique de la méthode les valeurs variaient
de 3,10 et 5,55 mmol/L (Tableau 2). Nos valeurs different de
celles établies chez d’autres peuples mais la signification de
cette différence est difficile a établir puisque les groupes d’age
et les méthodes statistiques different.

Les valeurs de HDL-C et de LDL-C variaient chez nos sujets de
0,78 a 2,38 mmol/L et de 1,89 a 4,53 mmol/L respectivement.
La fiche technique indique cependant des valeurs de référence
égales a 1,06 a 1,50 mmol/L et 2,88 a 5,01 mmol/L respec-
tivement. On note une différence significative avec celles des
valeurs trouvées chez des indiens et des ghanéens mais pour
des tranches d’age différentes de la notre.

Nos valeurs de triglycérides se situaient entre 0,50 et 2,12
mmol/L comparativement a 1,71 a 2,29 mmol/L sur la fiche
technique.
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Tableau 3

Précision intra et intersérielle des dosages des lipides sériques
(sérum-contrdle Randox Multiserum Lot 135SN/2).

Dosage

Moyenne (CV %) (mmol/L)

Intrasérielle (n = 15)

Intersérielle (n = 15)
(3jours)

Cholestérol total

4,42 (2,1 %)

4,22 (3,6 %)

HDL-C

2,13 (2,6 %)

1,91 (7,7 %)

Triglycérides

0,87 (3,7 %)

0,80 (5,9 %)

DISCUSSION

Ce travail nous a permis d’établir des valeurs de référence pour
les lipides sériques dans une population de jeunes hommes
camerounais en santé. Ces valeurs serviront désormais d’outil
de travail pour une interprétation plus juste des résultats par
nos cliniciens. Les valeurs consensus qui servent de plus en
plus a linterprétation 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.

Il ressort que la plupart des constituants biologiques ne sont
pas des constantes (27) puisqu’ils évoluent au cours de la vie
en fonction de plusieurs facteurs tels que I'environnement, la
génétique, I'age, le sexe et I'état physiologique (13,24,25,28-
32). Les différences observées entre nos valeurs et celles
publiées dans la littérature seraient dues, certes aux facteurs
environnementaux et génétiques (11,33,34), mais aussi a
I'hétérogénéité des méthodes utilisées lors de I'établissement
des ces valeurs de référence. C'est ainsi que les différences
observées peuvent provenir de la variabilité dans les tranches
d’age, le matériel, les techniques d’'analyse et les méthodes
statistiques utilisées lors des différentes études (35,36). Tandis
que certains utilisent les quantiles 0,025 - 0,975, d'autres
utilisent 0,050 - 0,950 ou la moyenne plus ou moins deux
écarts-types. Ceci pose vraiment le probleme de standardisa-
tion des regles et des méthodes a respecter pour I'établisse-
ment des valeurs de référence. De plus pour un parameétre
biologique donné, des méthodes basées sur le méme principe
analytique mais utilisant des réactifs provenant de fabricants
différents peuvent donner dans les mémes conditions analy-
tiques des résultats significativement différents (37).

Puisque les méthodes proposées dans la littérature pour déter-
miner les valeurs de référence se sont multipliées a tel point
que bien des biologistes ne savent plus tres bien ce qui doit
étre fait (38), nous convenons avec Dati et al. (39) que des
directives internationales devraient étre adoptées portant sur
les procédures de mesure, la documentation et I'établissement
de méthodes optimisées et normalisées de référence. Dans le
cas contraire, I'établissement des valeurs de référence devrait
tenir compte des possibilités matérielles de chaque pays et
dans ce cas, il sera difficile de comparer les valeurs provenant
de différentes origines pour un parametre biologique donné.
De plus dans certains cas, malgré la standardisation des
procédures, il peut exister tout de méme des différences (40).

.

Le but premier de ce travail était d'attirer I'attention des clini-
ciens sur le fait que l'interprétation d’un résultat d’analyse chez
un individu devrait étre basée sur des valeurs de référence
établies dans les mémes conditions expérimentales et sur une
population semblable du point de vue de la race et du mode de
vie. Ces valeurs devraient étre établies idéalement dans cha-
que pays, chaque région ou encore dans chaque laboratoire.
Il semble donc urgent que la compétence et la performance de
la biologie clinique des pays développés ainsi que son aspect
multidisciplinaire soient diffusés en partenariat aux autres
biologistes en particulier ceux des pays plus pauvres (41).
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