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Influence de la malnutrition protéino-énergetique modérée
des enfants d'dge préscolaire sur quelques variahles hiochimiques

Utilisation d'indicateurs biochimiques pour une détection précoce des états de malnutrition.

F. DELPEUCH, A. CORNU, Ph. CHEVALIER.”

RESUME

L'utilisation de plusieurs paramétres biochimiques en tant qu’indicateurs des états de mainu-
trition modérée a été étudiée. Le travail a porté sur 810 enfants de moins de cing ans, de la zone
forestidre du Sud-Cameroun. Les enfants ont été répartis en deux groupes, enfants témoins bien
nourris et enfants modérément malnutris, en fonction de leurs mesures anthropométriques.

Les valeurs moyennes de la plupart des paramétres biochimiques sont abaissés dans le
groupe des malnutris. Les diminutions les plus significatives concernent la préalbumine, la trans-
ferrine, I'index d'hydroxyproline et le rapport Albumine/Globulines, Des corrélations hautement
significatives (P < 0.001) ont été mises en évidence entre ces paramétres et tous les critéres anthro-
pométriques.

Les paramétres biochimiques étudiés peuvent &tre intéressants pour la détection des malnu-
tritions frustes & condition qu’ils soient utilisés ensemble et que leurs valeurs soient comparées
a celles d’un groupe témoin d'enfants de méme &ge et issus de la méme population.

L'interprétation d’un seul test biochimigue semble trés complexe en raison des faibles dimi-
nutions dues a la malnutrition modérée, des larges distributions des données individuelles et de
V'interaction de facteurs autres que la malnutrition.

SUMMARY

The efficiency of several biochemical parameters as indicators of moderate protein energy
malnutrition was investigated. 810 children aged under 5 years were studied in the forest region
of southern Cameroon. The children were divided in two groups of control: wellnourished
children and moderately malnourished children based on anthropometry.

The means values of most of the biochemical parameters were decreased in. the malnou-
rished group. Prealbumin, Transferrin, Hydroxyproline index arnd Albumin/Globulins ratio showed
the maost significant decreases.

There were highly significant (P < 0.001) correlations between these parameters and all
the anthropometric tests.

It is concluded that biochemical tests studied are of value in detection of mild protein-
energy malnutrition but only when used together and compared with levels in a control group
of the samre age and the same population.

Because of the slight decreases, large distributions of individual values and interaction of
factors other than malnutrition, interpretation of a single test appears to be very complex.
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INTRODUCTION

Les troubles d’ordre nutritionnel dominent en général la pathologie des premiéres années
de la vie dans les pays en voie de développement {1—3). Les carences et déséquilibres protéino-
éniergétiques sont les plus répandus. 1I s'agit, dans la grande majorité des cas, de formes frustes
ou modérées de malnutrition(2). Ce sont souvent des formes négligées, car méconnues des popu-
lations en raison de "absence de signes cliniques caractéristigues, et mal dépistées faute de moyens
corrects et de techniques appropriées. Pourtant, du point de vue de la santé publique, la reconnais-
sance de ces formes apparait primordiale compte tenu de leur incidence sur le développement
physique et intellectuel {4—7) et les défenses immunologiques des enfants {8).

La plupart des techniques d'appréciation des malnutritions protéino-énergétiques font appe!
& des critéres anthropométriques simples ; poids en fonction de [‘4ge (9), taille en fonction de
{'dge (10), poids en fonction de la taille (10, 11), tour de bras en fonction de I'dge {12—14), tour
de bras en fonction du tour de téte (15}, sont parmi les plus utilisés. Cependant, ces techniques ne
permettent pas une réelle détection précoce ; le fait qu’elles soient fondées sur des modifications
corporelles montre & l‘évidence que le développement physique des enfants est déja atteint au
moment de la mesure. En revanche il n‘est pas impossible de penser que les carences et déséqui-
libres protéino-énergétiques alimentaires conduisent trés rapidement & des altérations du méta-
bolisme protéique décelables au niveau de certains paramétres sanguins et urinaires.

En fait, peu d'études sont disponibles quant & l'utilisation d'indicateurs biochimiques des
formes frustes de malnutrition, la plupart des auteurs s'étant attachés a décrire les changements
biochimiques qui surviennent lors des malnutritions graves. Ainsi des travaux antérieurs ont permis
de mettre en évidence une baisse du taux des protéines sériques, en particulier de 1’albumine,
chez des enfants atteints par le Kwashiorkor (8, 16—20). Une diminution de la synthése de I'albu-
mine a également été établie (21) mais il semble que l'apparition tardive des changements, paral-
lelement a ['installation des manifestations cliniques de la malnutrition, rende inutilisables ces
paramétres pour une détection précoce. On constate ainsi que les taux les plus bas d‘albumine
sérique se rencontrent chez les enfants atteints d'cedéme (18, 22). Les conclusions quant & ’évolu-
tion des autres fractions électrophorétiques des protéines sériques paraissent moins nettes. Pour
certains auteurs le taux et la synthése des gamma globulines ne seraient pas diminués lors du
Kwashiorkor (17, 23, 24). Au contraire des augmentations de la teneur en gamma globulines ont
plusieurs fois été observées chez des enfants sévérement malnutris (8, 25).

Plus récemment ont été étudiées diverses protéines sériques dont I‘origine hépatique pouvait
laisser supposer, compte tenu de la sensibilité bien connue du foie & la malnutrition protéino-
énergétique, une diminution précoce de leur synthése. INGENBLEEK et al {16) ont décrit chez
des enfants sénégalais malnutris des variations trés rapides du taux de la préalbumine au.cours de
la réalimentation. De trés fortes diminutions de la préalbumine ont été relevées dans plusieurs
régions du monde aussi bien en cas de Kwashiorkor que de marasme (20, 26, 27). La transferrine
sérique est également trés abaissée par la malnutrition ; de nombreux travaux ont montré son
intérét en tant qu’indicateur du degré de sévérité de la malnutrition (8, 17, 28—31) et du pronos-
tic de survie (20) ; par ailleurs des corrélations significatives entre le taux de transferrine et plu-
sieurs critéres anthropométriques ont été mis en évidence (20). La fraction C3 du complément
est aussi une des protéines sériques dont la teneur est réduite lors des malnutritions sévéres (8,31) ;
remarquons cependant que cette-diminution n'a pas toujours été observée (23).

Enfin, lI'index d‘hydroxyproline urinaire défini par WHITEHEAD (32) s'est révélé étre
un des indicateurs les plus sensibles des états de malnutrition (33, 34). Les fortes corrélations de
cet index avec |'anthropométrie (35) montre qu‘il pourrait étre utile pour la détection des malnu-
tritions marginales.

Dans le présent travail nous nous proposons de comparer les taux de plusieurs variables
biochimiques chez des enfants témoins bien portants et chez des enfants atteints de malnutrition
modérée & l'exclusion des formes cliniques graves. Une étude de corrélation avec les critéres
anthropométriques couramment utilisés devrait nous permettre de sélectionner les variables
biochimiques les plus sensibles.

MATERIEL ET METHODE

— Enfants

810 enfants dgés de 1 a 60 mois ont été étudiés dans la région forestiére du Sud-Cameroun.
L'alimentation de base, surtout constituée de manioc, banane plantain et divers tubercules, se

caractérise par un apport protéique faible et de qualité médiocre parfois associé & un déficit
énergétique. Le Kwashiorkor constitue la principale forme grave de malnutrition de cette zone.
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" Les cas de marasme sont exceptionnels et le plus souvent consécutifs & des maladies infectieuses
telles que la rougeole. Les enfants ont été divisés en deux groupes en fonction de leur état nutri-
tionnel apprécié par !’anthropométrie (tableau 1). Le groupe | (enfanis témoins) est constitué
par des enfants dont les mesures anthropométriques correspondent aux données suivantes : poids
en fonction de I'dge supérieur & 80 % du 50e percentile des standards de Harvard (1) ; poids en
fonction de la taille supérieur & 90 % ; tour de bras en fonction de |'dge supérieur & 85 % des
standards de WOLANSKI (1) ; rapport tour de bras sur tour de téte supérieur a 0.290. L'utilisa-
tion sirnultanée de plusieurs critéres pondéraux et brachiaux a permis de mieux assurer le diagnos-
tic d’'un bon état de nutrition. En outre ces enfants ne présentent aucun signe clinique franc de
malnutrition ou d’infection grave ; signalons cependant que paludisme et parasitisme intestinal
sont constants dans cette région. Le groupe | représente le meilleur groupe d’enfants bien nourris
qui puisse &tre obtenu dans les conditions écologiques de la zone forestiére du Sud-Cameroun.

Le groupe Il {enfants modérément malnutris) est constitué par des enfants qui ont au moins
un des critéres anthropométriques inférieur aux seuils fixés ci-dessus. Ces enfants ne présentent
pas non plus de signes cliniques francs de malnutrition ; de plus leurs déficits anthropométrigues
sont toujours modérés et n‘atteignent jamais les valeurs rencontrées lors des malnutritions séveres.
Les valeurs moyennes portées dans le tableau 1 attestent de la modération des déficits pondéraux
et brachiaux des enfants du groupe Il. Toutes les mesures anthropométriques ont été effectuées
selon les procédés standardisés décrits dans JELLIFFE (1) par le m&me personnel et avec le méme
matériel réguligrement controlé.

— Dosages biochimiques

Les prélévements sanguins ont été réalisés par ponction & la veine fémorale avec un systéme.
de tubes sous vide. Une collecte unique d’urine du matin a été effectuée. Le sérum, obtenu aprés
coagulation et centrifugation du sang, et I'urine ont été conservés & —20°C en attendant les dosa-
ges. Les échantillons des groupes | et Il ont été strictement traités dans les mémes conditions.

Tableau 1. Age, sexe et données anthropométriques des enfants et modérément malnutris.

Groupe | Groupe |l
Enfants témoins Enfants malnutris
n 482 328
4ge 1 —6 mois n 99 18
7—12 57 42
13~18 52 66
19—24 44 b2
25— 36 80 65
37-48 80 40
49 — 60 70 45
4ge moyen en mois 25.9 7 0.99 26.7 F0.9
sexe garcon n 237 154
fille n 245 174
Poids en fonction de I'dge _ a =
en % du standard 99.1706 8257 0.6
Poids en fonction de la taille _ —
en % du standard 103.6 ¥ 0.6 914504
Tour de bras en fonction de 1'age - -
en % du standard 96.6 ¥ 0.3 84.7%03
Tour de bras/ Tour de téte 0.32 ¥ 0.001 0.287 ¥ 0.001

a moyenne ¥ erreur standard
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Tableau 2. Protéines sériques et urinaires des enfants témoins et modérément malnutris.

. Group | Groupe I

Protéines Enfants témoins Enfants malnutris P
Protéines sériques — a _ b
totales g/100 ml 6.91 ¥ 0.03 6.94 ¥ 0.04 NS
Albumine ¢/100 m! 3.72%0.02 3.60 ¥0.03 0.01
Alpha; globulines - -
g/100 ml 0.25 ¥ 0.01 0.26 ¥ 0.01 NS
Alpha, globulines A _ _
g/100 ml ) 0.99 ¥ 0.01 0.99 ¥ 0.01 NS
Beta globulines g/ 100 mi 0.74 ¥ 0.01 0.72 ¥ 0.01 0.05
Gamma globulines _ —
/100 ml 1.22 7 0.02 1.37 ¥0.02 0.001
Albumine/Globulines 1.19 ¥ 0.01 1.12 ¥ 0.01 0.001
Préalbumine mg/100 ml 13.2%0.2 11.8¥0.2 0.001
Tranferrine mg/ 100 mi 302.4¥238 281.3%3.6 0.001
Fraction C3 du complé- _ -
ment  mg/100 ml 36.9%F0.8 82.7¥1.0 0.01
Index d’hydroxyproline _ -
urinaire 3.43%0.06 277%0.07 0.001

a : moyenne T erreur standard

b : différence non significative P 0.05

+Les paramétres biochimiques suivants ont été dosés : protides sériques totaux par la méthode
de GORNALL (36) ; fractions électrophorétiques des protides sériques sur bandes d‘acétate de
cellulose colorées au rouge Ponceau. Préalbumine, transferrine et fraction C* du complément par
immunodiffusion radiale sur plaques et avec sérum de contrdle «Behringwerke» ; créatinine
urinaire par la méthode de HUSDAN et RAPOPORT (37). Hydroxyproline urinaire par la méthode
de HABICHT (38). L‘index d’hydroxyproline a été calculé selon WHITEHEAD (32).

— Méthodes statistiques

Le test t de Student a été utilisé pour déterminer le seuil de signification des comparaisons
de moyennes et des ceefficients de corréaltion (39).

RESULTATS

Ainsi que l'indiquent les résultats du tableau 1, 1’dge moyen du groupe des enfants malnutris
n‘est différent de celui du groupe des enfants témoins (t =0.75 ;P 0.4), bien que la répartition des
ages ne soit pas la méme. Les classes d'age de 13 4 36 mois qui correspondent 3 la période entou-
rant le sevrage sont proportionnellement plus représentées dans le groupe il. Par contre il n'y a
pas de liaison entre le sexe et la malnutrition (X; = 0.38,P 0.5). Les moyennes de tous les critéres
anthropométriques des groupes | et |1 différent significativement (P 0.001).

Dans le tableau 2 sont rassemblées les valeurs moyennes des variables biochimiques pour les
deux groupes d‘enfants. Seuls les protides sériques totaux ainsi que les globulines alpha 1 et
alpha 2 ne différent pas significativement entre les deux groupes (P 0.05). En revanche des dimi-
nutions hautement significatives (P 0.001) de la préalbumine, de la transferrine, de {'index d‘hydro-
xyproline et du rapport albumine/globulines sont observées chez le groupe des enfants malnutris :
inversement les gamma globulines sont augmentées. Les différences relatives a I‘albumine, & la
fraction C; du complément (P 0.01) et aux Beta globulines (P 0.05) sont moins nettes.

Dans le but de vérifier l'influence de la malnutrition sur les paramétres biochimiques étudiés
on a calculé les ceefficients de corrélation de chaque variable biochimique avec chaque critére
anthropométrique (tableau 3). Bien que de nombreux ceefficients soient relativement faibles
la plupart sont statistiquement significatifs (P 0.05).
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L'index d’hydroxyproline, la transferrine, le rapport albumine/globulines, la préalbumine
et les gamma globulines (corrélation négative) apparaissent comme. les paramétres biochimiques
les mieux corrélés & 'ensemble des critéres anthropométriglies. Remarquons aussi que les corré-
lations sont en général plus fortes avec les critéres brachiaux qu'avec les critéres pondéraux. Pro-
téines sériques totales et fractions électrophorétiques, & I'exception des gamma globulines, sont
peu ou pas corrélées avec "anthropométrie.

Tableau 3. Ceefficient de corrélation (r) et seuils de signification (P) des critéres anthropo-
métrigues avec les variables biochimiques chez 810 enfants.

Poids en fonc- Poids en fonc- Tour de bras en Tour de bras
tion de |'age tion de la taille | fonction de l'dge Tour de téte
v ¢] ' r p r P v p

Protéines sériques ‘
totales -0.0018 0.01 | -00925 001 | —0.0615 NS* | 0.0131 NS
Albumine 0.1056 0.005 0.0496 NS 0.1800 0.001 0.2126 0.001
Alpha; Globulines —0.0964 0.01 | —0.0648 NS —0.1103 0.005 | —0.0974 0.005
Alpha, Globulines 0.0072 0.05 | —0.0324 NS 0.0623 NS 0.1210 0.001
Beta Globulines 0.0546 NS 0.0903 0.025 0.0846 0.025 0.1454 0.001
Gamma globulines —0.3152 0.001 ~0.2612 0.001 | —0.3550 0.001 |—0.2936 0.001
Albumine/
Glabulines 0.2433 0.001 0.1606 0.001 0.2969 0.001 0.2679 0.001
Préalbumine 0.1481 0.001 0.1402 0.001 0.2521 0.001 0.2314 0.001
Transferrine 0.2309 0.001 0.2116 0.001 0.2668 0.001 | 0.2654 0.001
Fraction C5 du
complémer?t 0.1284 0.001 0.1439 0.001 0.1982 0.001 0.2229, 0.001
Index d’hydroxy-
proline ¥ y 0.3817 0.001 0.3838 0.001 0.4008 0.001 0.3437 0.001

a corrélation non significative P > 0.05

DISCUSSION

Les valeurs moyennes des différentes variables biochimiques des enfants témoins du groupe |
sont en général comparables 3 celles rapportées par d’autres auteurs pour des enfants du méme
dge. Ainsi les teneurs en protides totaux et fractions électrophorétiques sont-elles trés voisines
des valeurs normales données par BONDAL et SIMMONS (40} pour \'enfant africain. L'hyper-
gammaglobulinémie, phénoméne observé depuis longtemps en Afrique {41) est ici relativement
modérée. Comparée & ceux d’enfants européens du méme dge, 17 & 21 mg/100 mi {42) ou d'en-
fants sénégalais réalimentés, 22,3 mg/100 ml (16), le taux de préalbumine du groupe | peut parai-
tre faible ; il est cependant du méme ordre de grandeur que ceux d’enfants égyptiens, 14,5 mg/
100 mi (19) et thailandais, 12,9 mg/100 m! (27) bien portants.

Les valeurs de la transferrine et de la fraction C3 du complément sont identiques & celles

- observées par NEUMANN (8} chez des enfants ghanéens témoins soit respectivement 310,7 mg/

100 ml et 86,9 mg/100 ml; en revanche d’autres.auteurs mentionnent pour des enfants, des

valeurs normales sensiblement différentes. C'est ainsi que la concentration de transferrine peut

varier entre 210 mg/100 ml {31) et 338 mg/100 mi {43}, et celle de la fraction C3 du complément
entre 72 mg/100 ml (31} et 145 mg/100 mi (23).

Ces variations considérables de valeurs données pour normales peuvent s'expliquer par des
différences entre les zones écologiques ot se sont effectuées les études (zone équatoriale humide,
zone sahélienne ou subtropicale), mais aussi par des différences dans la définition des groupes
d’enfants témoins supposés bien nourris. Bien souvent les résultats ne peuvent pas étre comparés
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vatablement en raison de l‘insuffisance numérique des groupes témoins ou de leur mauvaise défini-
tion basée sur un seul critére anthropométrique. Il importe donc d‘avoir pour chaque zone écolo-
gique des valeurs normales issues de groupes témoins bien définis avec lesquelles on puisse com-
parer les valeurs relevées en cas de malnutrition.

Ceci apparait particuliérement important & la lumiére des résultats de notre étude qui
montrent une incidence faible mais significative de {a malnutrition modérée sur de nombreuses
variables bicchimigues. Compte tenu des variations assez réduites, l'influence de la malnu-
trition ne peut étre mise en évidence que par comparaison avec des enfants bien nourris issus
de la méme population. En effet, bien que les protéines sériques d‘origine hépatique apparaissent
comme les plus;sensibles, on est loin d'observer dans le groupe |l des taux aussi bas que ceux
rencontrés dans les formes trés sévéres de malnutrition. Ainsi, dans le Kwashiorkor la préalbumine
peut descendre & 5 mg/100 ml (16, 19), la transferrine & 50 mg/100 mi (20}, la fraction du com-
plément & 30 mg/100 ml (31). Les concentrations moyennes de notre groupe d‘enfants modéré-
ment malnutris, soit respectivement 11.8 mg/100 ml, 281.3 mg/100 ml, 82.7 mg/100 ml, restent
trés éloignées de ces valeurs extrémes. Pourtant les diminutions significatives enregistrées dans le
groupe Il sont & interpréter comme autant de signes de dysfonctionnement métabolique ; & ce
titre elles peuvent étre intéressantes pour un diagnostic précoce. En revanche il semble qu‘il y ait
peu & attendre des protides totaux et de leurs fractions électrophorétiques. Seules les gamma
globulines présentent une variation réellement significative ; cependant on peut douter d’un effet
vraiment spécifique de la malnutrition. Il s'agirait plutdt d'une augmentation due au synergisme
de deux effets, malnutrition et infection ; 1a synthése ces immuno-globulines G est d'ailleurs
trés fortement augmentée dans les cas de Kwashiorkors compliqués par des infections (24). Dece
fait les gamma globulines pourraient conserver un intérét en tant qu’indicateur global de l'état de
santé de l'enfant. Quant a l'index I'hydroxyproline nos résultats sont en accord avec ceux de
WHITEHEAD (32) et RUTISHAUSER (35), et confirment une nette influence de la malnutrition
sur cette variable. Cependant, la valeur moyenne du groupe des enfants témoins apparait assez
élevée, 3,43, et celle du groupe & malnutrition modérée, 2.77, reste largement dans la fourchette
normale indiquée par WHITEHEAD soit 2,0 — 5,0 — (32).

Quoi qu’il en soit, ces résultats nous permettent-ils de conclure quant a [‘utilisation des
variables biochimiques pour la détection précoce des états de malnutrition ? La relative faiblesse
des variations observées, associée aux distributions assez larges des vateurs individuelies nous incite
& penser qu'aucun des paramétres biochimiques étudiés dans le présent travail ne peut étre utilisé
isolément pour assurer un diagnostic de malnutrition fruste.

De plus, des travaux récents ont bien montré que I'interprétation d'une mesure biochimique
isolée est en général rendue trés délicate du fait de Vinteraction de facteurs autres que la malnu-
trition : la diminution du complément est souvent la résultante d‘une synthése réduite par la mal-
nutrition et d‘une utilisation accrue par les infections (8, 44) ; les différentes fractions du complé-
ment semblent également étre dépendantes du métabolisme minéral (43) ; enfin, 'index d'hydro-
xyproline serait fortement affecté par le paludisme et dans une moindre mesure par le parasitisme
intestinal et la bitharziose (46).

Tableau 4. Cefficients de corrélation (r) et seuils de signification (P) entre variables biochi-
miques chez 810 enfants.

Albumine Préalbumine Transferrine Index d’h.ydro-
Globulines. xyproline

r P r p r [+ r P

Albumine
Globuline 1.0 —

.Préalbumine 0.2944 0.001 1.0 —
Transferrine 0.2504 0.001 | 0.2875 0.001 1.0 -

Index

d'hydroxyprofine | 0-2886 0.001 | 02191 0001 | 02208 0001 | 1.0 -

Fraction C;

du Complément 0.1584 0.001 | 0.1332 0.001 | -0.2408 0.001 | 0.0762 0.05
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11 semble donc qu’un bilan basé sur plusieurs paramétres soit toujours préférable. Notre tra-
vail montre que le rapport Albumine/Globulines, la préalbumine, la transferrine et I'index d'hydro-
xyproline pourraient constituer une batterie de tests utilisables pour I'appréciation des malnutri-
tions frustes. Les résultats du tableau 4 indiquent des associations hautement significatives (P <
0.001) entre toutes ces variables. 1l s'agit vraisemblablement, au moins pour certaines d’entre
elles, de corrélations indirectes. Elles montrent qu’une altération, méme légére, du métabolisme
peut conduire & des réductions simultanées du taux de nombreux. de nombreux métabotlites.

. Les corrélations, plus faibles, de la fraction C; du compiément avec les autres variables
biochimigues confirment la moindre sensibilité de ce paramétre & la malnutrition protéino-énergé-
tique. Dans tous les cas I‘utilisation de ces quelques tests biochimiques pour la détection précoce
des malnutritions ne sera possible que si leurs valeurs sont comparées a celles d’un groupe témoin
constitué par des enfants de la méme population, du méme 4ge et soumis & des conditions d’envi-
ronnement identiques.

Pour I'instant des travaux sont en cours afin d’évaluer 1'intérét des variables mentionnées
ci-dessus pour le pronostic de I'évolution des états de malnutrition modérée.
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