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Introduction

Introduction

L’hormone chorionique gonadotrope (hCG), premiere hormone produite en
quantité notable par le conceptus humain est sécrétée apres la fécondation, c'est a dire
au moment ou a lieu I'implantation du blastocyste [1]. Elle sécrétée par les cellules

trophoblastiques (le chorion) du placenta au cours de la grossesse [2,3]

L’hCG est 'une des hormones glycoprotéiques connues la plus complexe de
point de vue structure chimique. Sa structure est dimerique (forme active), composée de
deux sous-unités : la chaine alpha (a) et la chaine béta (p). La sous-unité béta confére a
cette molécule une spécificité biologique et immunologique [4], elle est couramment

dosée.

L’hCG a pour role physiologique essentiel le maintien de la gestation. Durant la
grossesse, les concentrations sanguines de 1'hCG augmentent pendant le premier
trimestre de la gravidité pour atteindre des valeurs maximales, décroitre et ensuite se

maintenir a des faibles niveaux jusqu’a I’accouchement [1].

De ce fait, 'augmentation rapide des taux sériques d’hCG apres la conception
constitue un excellent marqueur permettant un diagnostic précoce et le suivi de la
grossesse. L'hCG est produite tant lors de grossesse normale que pathologique pour la
mere et/ou le foetus. [5].

Des concentrations faibles ou déclinantes rapidement de fagon inhabituelle,
peuvent indiquer un contexte anormal tel que la grossesse extra utérine ou 1’avortement
spontaneé.

Lorsque toute forme de grossesse (normale ou anormale) est écartée, le dosage
d’hCG circulante est généralement indiqué pour la recherche d’une pathologie,
notamment la présence d’une tumeur.

Le dosage de I'hCG et de sa fraction libre la béta hCG est utile dans le

diagnostic des maladies trophoblastiques, les tumeurs germinales des ovaires ou des

\
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testicules. La béta hCG libre figure parmi les marqueurs sériques maternels pour le

dépistage de la trisomie 21 [6].

Les méthodes de dosage actuelles de 'hCG ne sont plus biologiques, mais
uniquement immunologiques. Les techniques quantitatives sont essentiellement

réalisées dans le sang [7]. Les concentrations peuvent varier selon les trousses.

La littérature rapporte différentes trousses dosant ces parametres, disponibles sur
des automates d’immunoanalyse froide, wutilisant anticorps spécifiques,
chimiluminescence ou fluorescence, les caractéristiques immunoanalytiques différent

d’une trousse a une autre, notamment en termes de spécificité et de sensibilité.

L'interprétation clinique selon l'intervalle de référence proposé par les fournisseurs de
kits réactifs préts a l'emploi peut parfois étre problématique dans certaines situations,
notamment en ce qui concerne les limites inférieures de 1'intervalle normal ou encore de

celles relatives aux seuils thérapeutiques décisionnels.

Dans ce contexte, 1'objectif de notre travail est de définir les intéréts et les limites de
dosage de I'hCG et la béta hCG libre sur IMMULITE 2000 Siemens a travers un
échantillon de la population de I'est algérien a la lumiere des données de littérature et
des recommandations de prescription et d’interprétation en vue de contribuer a une

meilleure utilisation de ces marqueurs.

|
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1. Généralités sur les hormones

Une hormone est une molécule qui permet de transmettre des messages
chimiques dans I'organisme et capable d'agir a trés faible dose. Elle est sécrétée par une
glande du systéme endocrinien a la suite d'une stimulation et est libérée dans
l'organisme, essentiellement par la circulation sanguine. D'une maniére générale, les
hormones ont une action spécifique sur un ou plusieurs organes cibles dont elles

modifient le fonctionnement, soit en stimulant une de ses fonctions, soit au contraire en

I'inhibant [8].

Il existe trois grands groupes d"hormones selon leur structure générale, mais aussi des

caractéristiques communes, telles que leur lieu de production :
e Les hormones peptidiques (hydrophiles) ;
e Les hormones stéroides (lipophiles) ;

e Etles hormones dérivées d’acides aminés (hydrophiles a 1’exception de la

thyroxine) [9].

> Les hormones peptidiques : (par exemple : I'insuline et le glucagon). Elles sont
nombreuses, elles sont le plus souvent synthétisées dans le corps sous une forme
rallongée, et devront étre coupées pour étre actives. Elles agissent sur des
récepteurs fabriqués par leurs cellules-cibles. A cause de leur hydrophilie, les
hormones peptidiques nagent librement dans le plasma sanguin pour atteindre

leurs cibles [10].

> Les hormones dérivées d’acide aminé: ce groupe d’hormones est formé de
dérivés d’acides aminés (souvent la tyrosine). Il s’agit des hormones
thyroidiennes (lipophiles), d’adrénaline (hydrophile), la noradrénaline, la

dopamine et d’autres

]
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> Les hormones stéroidiennes: ce groupe concerne les hormones dérivées du
cholestérol. Elles possédent toutes comme le cholestérol lui-méme, un noyau
stérane. Les substances lipophiles ne peuvent se solubiliser dans le plasma
sanguin, c’est pourquoi des protéines spéciales (elles méme hydrophiles) assurent

le transport de ces hormones.

Elles sont produites par des structures bien définies : les reins (plus exactement le cortex

surrénal comme par exemple les corticoides).

Les ovaires, qui sont des glandes faisant partie du systeme de reproduction fabriquent
des cestrogénes et des structures qui se développent a la grossesse : le corps jaune et le
placenta [11]. Le placenta produit au cours de la grossesse des estrogénes, des

progestérones et ’hormone chorionique gonadotrope humaine.
2. Hormone chorionique gonadotrope humaine

L’hormone chorionique gonadotrope est couramment appelée HCG ou hCG de
l'anglais Human Chorionic Gonadotropin. Elle fait partie de la famille des

glycoprotéines hormonales [7].
2.1. Structure de L'hCG

L’hCG une hormone complexe, hautement glycosylée. C'est une glycoprotéine
d’un poids moléculaire d’environ 37,9 kDa. Elle est composée de 237 acides aminés ol
I'holohormone est un hétéro dimere (Fig. 1) formé de deux chaines : une chaine alpha (a)

et une chaine béta (p), associées par une liaison non covalente [12].

W
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Figure 1 : Structure tridimensionnelle des chaines a hCG et g hCG [13].
e Sous unité a hCG

La sous unité a hCG est codé par un seul géne situé sur le chromosome 6. Elle est

composée de 92 acides animés et 5 ponts disulfures, sa masse moléculaire est de I'ordre

de 14500 Da.

Elle contient deux chaines N-glycanique sur les résidus asparagine. Sa séquence, a
I'exception de quelques différences ; est trés proche de la séquence en acides aminés des
sous unités alpha des autres gonadotrophines hypophysaires ou placentaires qui
incluent la LH (Luteizing Hormone), la FSH (Follicle-Stimulating Hormone) et la TSH
Thyroid Stimulating Hormone [14,15].

e Sous unité g hCG

La Sous unité béta hCG est codé par sept séquences génomiques homologues (genes
et pseudo genes) situées sur le chromosome 19 [16]. Elle est composée de 145 acides
animés et 6 ponts disulfures (112 a 115 Aa pour la sous unité B-LH). Sa masse

moléculaire est d’environ 23200 Da.
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Sous-unité

alpha
glycosylaticns

Figure 2 : Structure tridimensionnel de ’hormone chorionique gonadotrope

humaine [15].

Elle présente deux chaines N-glycaniques en N-terminal, sur les asparagines et

quatre chaines d’O-glycosylation, sur des sérines du coté C-terminal (Fig. 2).

Une séquence extension de 24 résidus spécifiques des molécules (Fig. 3) est appelée
carboxyle-terminaux portion (CTP) elle permet 1'utilisation d’anticorps tres spécifique
Elle est considérée comme marqueur de l'activité trophoblastique et est utilisé comme

un marqueur tumoral [17,18].

.....

immunologique [4].
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Figure 3 : Schéma montrant la séquence extension de la fraction g hCG [19].

En parallele, sur différentes positions des chaines alpha et béta se greffent des

oligosaccharides sulfatés et sialysés. Le degré variable de glycosylation va entrainer

I'apparition de différentes isoformes moléculaires de poids moléculaire différent et de

méme activité biologique. La séquence en acides aminés de la sous unité béta hCG n'est

pas identique a celle de B-FSH, B-LH et P-TSH. Bien que la sous unité béta soit

spécifique a chaque hormone, il existe des similitudes en plusieurs points (Fig. 4).
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Figure 4 : Schéma simplifié de 'homologie entre les sous unités  [20].
2 .2. Formes circulantes d’"hCG

L’hCG circule majoritairement sous forme intacte. Une fraction de I'hCG est

dégradée en hCG tronquée, essentiellement par des protéases placentaires.

Ces formes tronquées sont instables et se dissocient rapidement dans la
circulation donnant ainsi d"une part une sous unité alpha et, d’autre part une sous unité

béta libre tronquée [21].

Les sous unités a 1’état libre sont aussi détectables dans le sérum leur présence
n’est pas liée a la dissociation de I'hCG mais a une biosynthese indépendante de celle de

I' hCG [21].

On trouve donc dans le sang maternel la sous unité alpha ainsi que la sous unité
béta libre intacte ou tronquée. Ces différentes formes protéiques circulantes constituent

I'hétérogénéité circulante de I'hCG [22].
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2.3. Relation entre les sous unité alpha et béta des hormones gonadiques

Les sous unités alpha et béta d’'hCG séparées ne sont pas actives. En effet, la
combinaison de ces deux sous unités est nécessaire pour que I'hCG (comme toutes les
autres gonadotrophines : FSH, LH et TSH) soit active du point du vue hormonal. Elles

constituent I’étape limitante de la production de I'hormone active [23].

La sous unité alpha de n'importe quelle gonadotrophine (a-hCG, a-FSH, a-LH et
a-TSH) peut se combiner avec n'importe quelle sous unité béta spécifique (B-hCG, -
FSH, B-LH et p-TSH) pour engendrer la gonadotrophine active de cette sous unité béta,
comme par exemple, la combinaison de la sous unité a-FSH avec la sous unité béta hCG

engendrera l'activité de I'hnCG [24].

La figure numéro 5 montre les sous unités et la différence entre eux dans les

différentes hormones gonadiques.

ey
|
I

L
i

Figure 5 : Schéma des sous unités a et § des hormones gonadique [25].
2.4. Sécrétion de I'hCG

Peu de temps apres l'implantation de 1'ovule fécondé dans la paroi utérine, le
trophoblaste commence a produire de 'hCG. L’hormone est donc sécrétée par le
placenta dés sa formation [26]. Le placenta est également a considérer comme une

véritable glande endocrine [27].
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L'hCG est détectable dans le sang maternel périphérique entre le 7¢ et le 9¢ jour
qui suit l'ovulation si l'ceuf fécondé s'implante au cours de ce cycle (ou 48 heures apres
l'implantation de la grossesse dans l'endometre). Elle reste dosable dans le sang
maternel pendant toute la durée de la grossesse [28].

La sécrétion d'hCG et de sa sous unité béta libre dans le sérum maternel est tres
précoce. Elle débute des la 2¢ semaine d'aménorrhée (SA). Elle augmente de fagon
exponentielle (en effet elle double tous les 2 a 3 jours) jusqu’a atteindre a un pic a la 8¢
SA (Fig.6). Son taux est maximal au premier trimestre.

Puis le taux chute rapidement entre la 14¢ et 18¢SA et se maintient, a une valeur
basse et relativement constante, autour 5000 UI/L, jusqu'a la fin de la grossesse. L'hCG
disparait totalement de l'organisme de la femme dans les 5 jours qui suivent
I'accouchement [29].

Les unités habituelles utilisées pour 'hCG sont les mUI/ml ou UI/1. Pour la sous

unité {3 ce sont les ng/ml.
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Figure 6 : Sécrétion d’hCG selon SA durant une grossesse normale [29].
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Les concentrations sériques de I'hCG sont données dans le tableau suivant :

Tableau 1 : Concentrations sériques de ’hCG au cours d'une grossesse normale [30].

Age de la grossesse Concentrations sériques dhCG (mUI/ml)
10°™ jour 10
1,5 a 2 semaines 40 a 200
2 a 3 semaines 100 a 1000
3 a4 semaines 500 a 10 000
4 a 6 semaines 6 000 a 200 000
6 2 9 semaines 100 000 a 300 000
2¢me trimestre 3000 a 50 000
3me trimestre 1000 a 50 000

NB: Valeurs données a titre indicatif; des variations importantes peuvent étre

observées en cas de grossesse multiple

Les taux usuels d’'hCG dans le sérum varient en fonction de 1'adge et du sexe (hors

grossesse)
Tableau 2 : Valeurs de références de I’hCG et  hCG [31]
hCG hCG chaine § libre
Homme, Femmes (non <2mUI/ml <0,1 ng/ml
enceintes)
Femmes ménopausées <7 mUI/ml <0,2ng/ml
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L’hCG évolue de la méme maniere dans le sang et 'urine. La chaine béta libre

évolue dans le sang comme I'hCG.
2.4.1. Régulation de la sécrétion

L'hCG est régulée par différentes molécules dont la gonadotropin releasing
hormon (GnRH) (Fig. 7). Les hormones stéroidiennes, les cestrogenes stimulent la
sécrétion de GnRH et la progestérone l'inhibe. Les cytokines telles que la leptine,

'inhibe (via la suppression de GnRH) [32].

+ -
Hypothalamus
GnRH
+ -

— Antérieur pituitaire —
."§ *gﬁo
a. k=
g g
o o)

)
: :
9 Placenta =
R~ ~
hCG
Corps jaune
(Estrogenes
et
Progestérones

Figure 7: Axe de régulation de I'nCG [33]
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2.5. Métabolisme et demi-vie de 'hCG

L’hCG est métabolisée par le foie et le rein par clivage successifs et excrétée
majoritairement dans les urines sous la forme d'un petit peptide, le fragment [-core
(hCG-Bcf) qui est le produit terminal de la dégradation de 'hCG. Le [-core est quasi

indétectable dans le sérum. En revanche, il est majoritaire dans les urines [12].

La demi-vie est le temps mis par I'hormone pour perdre la moitié de son activité
physiologique. L'hCG possede presque les mémes propriétés biologiques et
immunologiques de LH mais elles différent par leurs demi-vies: 24 a 36 heures pour
I'hCG, et une demi-vie ne dépassant une heure pour la LH [34]. La présence de la

portion CTP lui confére une demi-vie plus longue que celle de la LH [20].
26. Roles physiologiques de 1’hCG

2.6.1. Maturation folliculaire

L'hCG joue un role important dans la maturation folliculaire et le déclenchement
de l'ovulation puis la formation du corps jaune. Pour ces effets, elle est utilisée chez la
femme en thérapie dans le traitement de l'anovulation dans les protocoles de la

procréation médicalement assisté [14]

2.6.2. Effet sur le corps jaune

L’hCG permet la transformation du corps jaune ovarien cyclique en corps jaune
gravidique, assurant le maintien de la sécrétion de progestérone par 1'ovaire pendant les
six premieéres semaines de la grossesse jusqu'a ce que le placenta prenne le relais (Fig. 8).
La progestérone a un role myorelaxant sur le myometre, ce qui contribue au maintien

de la grossesse [35].
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2.6.3. Différenciation sexuelle
Cette hormone joue un roéle dans la différenciation sexuelle de I'embryon car la
gonadotrophine hCG module la production des hormones stéroides (Fig. 8) par le

testicule foetal [36].

il = I
CEsirogenes & progesterone

La dilférenciation sexuelle

Figure 8 : Présentation schématique du role de I'hCG sur le corps jaune et la

différenciation sexuelle [37]

2.6.4. Effet sur 'immunité

Une étude protéomique a démontré l'influence de plusieurs molécules produites
par le trophoblaste comme 1'hCG, régulant la tolérance immunitaire de la mere. L'hCG
est impliquée dans l'inhibition des lymphocytes T [38]. La tolérance immunitaire
transitoire pendant la gestation et en partie due a la présence de cellules T régulatrices
dont le nombre serait augmenté par 'hCG [39]. L'hCG serait également un régulateur

de la prolifération cellulaire des cellules NK utérine [40].
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2. 7. Dosage de 'hCG

On dispose en pratique courante des tests pour détecter la présence d’hCG
principalement dans les urines mais aussi pour doser dans le sang les différentes formes
circulantes d’"hCG (hCG dimérique, sous unités alpha et béta libre ). L'hCG peut étre

dosée d"une fagon qualitative ou quantitative :
¢ Dosage qualitatif

Le dosage qualitatif dans les urines (test de grossesse) correspond a la classique
réaction de grossesse qui fait appel a la méthode immunologique, ceci permet d’obtenir

un diagnostic de la grossesse a partir de 10 a 15 jours de retard des regles.

La pluparts des tests se présentent sous forme de stick ou batonnet, muni d"une

tige absorbante et d'une fenétre de lecture avec témoin [41,42]

La méthode est basée sur la présence des anticorps monoclonaux anti-hCG spécifique
dans un échantillon, le complexe immunologique (anti-hCG et hCG urinaire) est fixé sur

une phase solide pour détecter la hCG capturée.

La méthode réside sur l'existence d'hCG urinaire; la présence d'hCG dans les urines est

un indicateur précoce de grossesse suivi par un test quantitatif [43].

NB. Plus que la détection de I'hCG est forte plus que le test est claire

¢ Dosage quantitatif

En fait le diagnostic quantitatif le plus utilisé, parce que le plus sensible et le plus
spécifique, est le dosage plasmatique de hCG qui permet d’obtenir le diagnostic

biologique de certitude de la grossesse tres tot avant méme le retard des regles.

Il faut travailler sur un prélevement adéquat et bien conservé. En effet la

concentration de la béta hCG libre augmente d’autant plus que le délai de dosage est

1

.
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long. Ce phénomene s’explique par la dissociation de I'hCG total entrainant la libération

de sous unité béta.

Toutes les techniques de dosage de 'hCG commercialisées aujourd hui reposent
sur des techniques immunoenzymatiques ou immunologiques de type Sandwich [44].
Le test immunologique utilise un anticorps de capture polyclonal anti-hCG et un
anticorps de révélation monoclonal anti béta hCG. Les anticorps sont spécifiques a
différents épitropes présents sur la sous-unité béta libre et la sous-unité béta de 'hCG
intacte. En effet la reconnaissance des différentes formes moléculaires est variable selon

I'immunodosage utilisé [42,45].

2.8. Intéréts cliniques du dosage de ’'hCG
Le dosage de 'hCG circulante est utilisé dans trois indications :
2.8.1. Diagnostic et suivi de la grossesse

e Grossesse intra-utérine

Sa positivité plasmatique est le premier signe de la grossesse, 'hCG est dépistable
dans le sang maternel périphérique des le 9¢ jour apres la fécondation de I'ceuf ou 2
jours apres l'implantation de la grossesse dans I’endometre. Son dosage dans le sang
maternel permet de faire le diagnostic de la grossesse méme avant le retard de régles et

avant l'apparition des signes échographiques de la gestation [46].

En combinant l'échographie aux dosages de hCG plasmatique, il est admis

qu’une grossesse évolutive intra-utérine est visible :

e Par I'échographie par voie endovaginale a partir d'un taux plasmatique de hCG

égale ou supérieur a 1500 mUI/ml.

e Par l'échographie par voie abdominale a partir d'un taux plasmatique de hCG

égale ou supérieur a 2500 mUI/ml, [47]

1

.



Revue bibliographique

La positivité du I'hCG plasmatique ne témoigne pas de la vitalité de I'embryon ou
du foetus. Elle témoigne seulement de la présence de cellules trophoblastiques actives.
Clest pour cette raison qu'on peut trouver des taux de I'hCG plasmatiques
significativement élevés : sur une grossesse arrétée (mort de l'embryon), sur une
grossesse de type ceuf clair (sac gestationnel sans embryon) ou dans des grossesses
molaires (absence d'embryon ; absence de placenta avec dégénérescence) [48].

o Grossesse extra-utérine

En cas d'une grossesse extra-utérine, les femmes suspectent la survenue d’une
complication (douleur anormale, saignement anormal, malaise, vomissements...). Le
dosage plasmatique de 'hCG couplé a l'exploration échographique pelvienne ont
participés a réduire la mortalité et morbidité dues a la grossesse extra-utérine, car ces
deux moyens diagnostiques sont a 1'origine d'une révolution dans la mise en évidence et

la prise en charge de cette pathologie [49].

Actuellement, concernant la grossesse ectopique extra-utérine, le dosage de la

béta hCG jouent un role important dans : [49].

(@  Le diagnostic: les valeurs élevées prise apres le dosage de la béta hCG

signent pratiquement la grossesse extra-utérine.

@  Le suivi thérapeutique : apres le diagnostic, une surveillance étroite de la

béta hCG se fait par un dosage hebdomadaire jusqu’a négativation.

@  Abstention thérapeutique: Cette option thérapeutique nécessite une
surveillance étroite de la douleur et de la p hCG plasmatiques, elle peut étre
discuté a un nombre limité des patientes présentant un taux faible d’hCG (<1000

mUI/ml) et une baisse constante du taux des béta hCG plasmatique.

@  Traitement médical : La persistance des cellules trophoblastiques dans la

trompe peut provoquer l'augmentation du taux de p hCG plasmatiques et
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justifier alors un traitement médical qui repose sur l'injection d'un produit
antimitotique permettant 1’arrét de la division des cellules trophoblastiques.

@  Traitement chirurgical : Un dosage d'hCG est effectué apres l'intervention.
Une intervention chirurgicale consistant a ouvrir l'abdomen, est effectuée
lorsqu'une hémorragie interne importante s'accompagne de signes de gravité

sévere.

2.8.2. Dépistage de la trisomie 21 au cours de la grossesse

La trisomie 21, également appelée Syndrome de Down, est une maladie causée
par une anomalie au niveau des chromosomes. Les personnes atteintes de trisomie 21

présentent trois chromosomes 21 au lieu d’une seule paire.

La béta hCG libre est dosée au premier trimestre, I'hCG totale étant un mauvais
marqueur [50] de trisomie 21 au 1 trimestre. A la différence au 2¢trimestre de
grossesse, I'hCG est aussi plus élevée que la normale lors des grossesses affectées par la

trisomie 21 [51].

Il a été aussi démontré par d’autre auteurs que le dosage de la sous unité béta
libre améliore le taux de dépistage de la trisomie 21 car, il permet dosé seul de dépister
(45 %) des cas de trisomie 21 contre (38 %) des cas si on utilise le dosage seul de 'hCG

totale. [52,53].

En cas de pathologie de la trisomie 21, le taux de la béta hCG est supérieur a la

normale au second trimestre de la grossesse [54].

Il existe d’autres substances décelables dans le sang maternel et utilisables

comme marqueurs d’'un risque accru de grossesse d’enfant trisomique (Tab. 3).

Les marqueurs sériques du premier trimestre sont la p hCG et la PAPP-A. Ceux

du second trimestre sont a foetoprotéine ou AFP, la p hCG et I'cestriol non conjugué

[6,45]

1

.
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Tableau 3 : Différentes substances décelables de la trisomie 21 dans le sang maternel

[55].
(Estriol
Marqueurs AFP hCG non conjugué B - hCG PAPP- A
sériques (u-E3)
Syncitiotro-
Foie et Tissu
Origine Ensemble Syncytio- | phoblaste et
intestin du | endocrine
physiologique feetus/placenta [trophoblaste|  cellules
foetus placentaire
déciduales

Variation du

taux dans le cas

Inférieure a

Supérieure a

Inférieure a la

Supérieure a

Inférieure a

d'une grossesse | la normale | la normale normale la normale | la normale

d’enfant T21

Période
Jertrimestre
d’utilisation au

2emetrimestre | 28metrimestre | 28™e trimestre Et 2eme lertrimestre

cours de la

trimestre
grossesse

2.8.3. Marqueurs de tumeurs

Les marqueurs de tumeurs sont des substances présentes dans le sang (ou

éventuellement les urines) des malades cancéreux de facon anormales et qui signent de

facon plus au moins spécifique la présence de cancer.

L’hCG et sa fraction béta hCG font partie des marqueurs de tumeurs. On peut les

mesurer et utiliser leurs taux pour le dépistage, diagnostic, suivi et établissement du

pronostic des tumeurs [7].

g
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¢ Les tumeurs trophoblastiques

Les tumeurs trophoblastiques rassemblent des tumeurs bénignes, des tumeurs
malignes (TTG), choriocarcinomes, tumeurs trophoblastiques du site d'implantation
(TTSI), tumeurs trophoblastiques épithélioides (TTE).

En cas d’augmentation du taux de I'hCG >5 Ul/], le dosage plasmatique se fait
tout au long de la maladie. Il est considéré comme le marqueur essentiel pour le
diagnostic, le pronostic, le choix thérapeutique et le suivi du traitement. Pour cette
raison le controle des taux de I'hCG est hebdomadaire pendant le traitement et un mois

apres normalisation, puis mensuel pendant 6 mois [56].
¢ Les tumeurs non trophoblastiques

Seule la sous unité béta hCG libre est secrété dans certain cas de cancers de la

vessie, du sein et du pancréas.

L’utilisation des dosages d’hCG et de ses formes moléculaires selon la situation

clinique est résumée dans le tableau numéro 4.

g
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Tableau 4 : Indications de dosage de I'hGC et ses formes moléculaire [24].

(choriocarcinomes.....)

Dosage
Sérum Urines
Situation clinique hCG |hCGbéta| hCG hCG
libre alpha
libre
GROSSESSE
* normale + ++
* ectopique ++ (+)
ANOMALIE
CHROMOSOMIQUE
* Trisomie 21 + ++
* Trisomie 18 + (+)
TUMEURS
TROPHOBLASTIQUES:
moble, choriocarcinome e ++
CANCERS DU TESTICULE
* Séminomes + ++
* non séminomateux ++ +

E
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Patients et méthodes

1. Echantillonnage
1.1. Les individus

Nous avons recruté des patients (hommes et femmes) pris aléatoirement sur une
période de 2 mois (février et mars 2016) au niveau du Centre Hospitalier Universitaire

(C.H.U) BENBADIS de Constantine.

La sélection des patientes (femmes enceintes) se fait apres remplissage d'un
questionnaire afin de rassembler les informations concernant la date des dernieres régles

donc I’age gestationnel.

C’est ainsi qu'un total de 86 patients sont inclus dans cette étude. Parmi ces patients : 49

sont des femmes et 37 des hommes.

I faut signaler qu’il n'y a pas de criteres d’exclusion ou d’inclusion puisque ce test est

normalement proposé a tous ses patients.

1.2. Echantillon sanguin

QO

Le prélevement sanguin effectué par le personnel médical ; est fait au pli du coude

l'aide d'un garrot.

Q/

00 Il ne nécessite pas de préparation particuliére du patient (par exemple: étre

jeun)

[0 Les tubes héparines, contenant le prélevement de sang sont par la suite

acheminés vers le laboratoire d'analyse biochimique (service hormonologie).
1.2.1. Séparation du plasma

- Les échantillons de sang sont centrifugés environ 5 minutes a une vitesse de 5000

tours/minutes.

Du faite d’une possible dégradation d'hCG entiére avec libération de la chaine p. Le

sang doit étre centrifugé le plus rapidement possible et conservé au froid.

g
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- un volume de 5 microlitres de sérum est préléeve du tube afin d'effectuer le

dosage.

e les échantillons hémolysés peuvent étre traité car la présence d'hémoglobine ne

présente aucun effet sur les résultats ni sur la précision de dosage.

e la centrifugation des échantillons avant la formation complete du caillot (tubes
secs) peut entrainer la présence de fibrine. Pour éviter les résultats erronés dus a

la présence de fibrine, il faut donc assurer de la formation complete des caillots.
1.3. Condition de conservation

Conservation pendant 7 jours a 2-8°C ou 2 mois a -20°C.
2. Dosages effectués

Deux parametres sont dosés hCG et béta hCG libre par un auto analyseur IMMULITE

2000 (Siemens, France). C’est un automate couramment utilisé en biologie hospitaliére.
2.1. Le principe de dosage
Le principe de dosage est identique pour les trousses (hCG et p hCG).

- Pour I'hCG: il s'agit d'un dosage immunométrique séquentiel chimiluminescent

en phase solide. Le cycle d'incubation est d'environ 30minutes.

- En ce qui concerne la sous unité béta hCG libre: le dosage immunometrique

séquentiel se fait en deux étapes Chimiluminescent en phase solide

La phase solide (bille) est revue d'un anticorps monoclonal murin anti béta hCG

libre, la phase liquide consiste en:
e une matrice protéique tamponnée

e de la phosphatase alcaline (intestin de veau), conjugué a un anticorps polyclonal

(de chévre), anti béta hCG libre dons un tampon.

g
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» Lors du premier cycle (phase solide), 1'échantillon de patient et le tampon sont
incubés ensemble pendant 30 minutes avec la bille; durant cette période, la béta
hCG libre dans I'échantillon se lie a I'anticorps monoclonal murin anti béta hCG
libre de la bille, I'échantillon non lié est alors éliminé par lavage avec

centrifugation.

> Lors du deuxiéme cycle, l'enzyme conjuguée a un anticorps polyclonal anti béta
hCG libre est ajoutée dans le godet réactionnel d'origine pour 30 minutes

supplémentaires d'incubation.

L’enzyme conjuguée a un anticorps polyclonal anti béta hCG libre se lie afin
d'immobiliser la béta hCG libre pour former un complexe SANDWICH, le conjugué
enzymatique non lié est alors éliminé par lavage avec centrifugation. Enfin, le substrat
chimiluminescent est ajouté au tube réactionnel et le signal généré est proportionnel a
I'enzyme liée.

NB. Le principe d'un dosage immunométrique impose que la concentration des
anticorps réactifs soit en large exces par rapport a celle de I'antigene (Fig. 9) [57]

Test principle® Wazhing Wiashing
F | AN
s b Y ! ¢ ¢
Y T S | Y _y  Hem
. . " )-‘ Y Actreation T)‘
Solid Phase samplefcalibrators/controls Conjugate Chemiluminescence
Recombinant autcantigen Spedific autoantibodies DMAE Labseled detection
coated 1o magnetic partices mnodenal antibady

Figure 9 : Schéma de la méthode immunologique (IMMULITE 2000) [58]

3. Analyse statistique
[0 Les variables quantitatives sont exprimées en médiane.
[0 Le coefficient de corrélation entre deux parametres est calculé.

0 Les graphiques sont réalisés grace au logiciel Excel version 2007.

=
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Résultats

Dans notre étude nous disposons de deux échantillons :

- le premier échantillon a regroupé 49 femmes enceintes dont 1'age gestationnel
varie entre 10 a 22 SA.

- le deuxieme a regroupé 37 hommes
1. Population des femmes enceintes

La population féminine est répartie en trois sous-groupes, selon 1'age de gestation
de:10a16 SA, 16 a 21 SA, 21 jusqu’au SA restantes (selon notre échantillon 22 SA).

Le choix de ses intervalles n’est pas fait au hasard, il se base sur un tableau de

référence fournis par le prospectus IMMULITE 2000.

1.1 Variation physiologique de 'hCG et de la p hCG chez la population de femmes
Il est nécessaire de doser 'hCG et la béta hCG en fonction de I'dge gestationnel
pour le suivi de la grossesse. Pour chacun des groupes formés les valeurs des médianes

d’hCG et de sa fraction libre sont déterminées (Tab. 5)

Tableau 5 : Médiane d’hCG et de phCG selon 1’age gestationnel

Age gestationnel | Effectif Valeur médiane
(SA) n
hCG (mUI/ml) p hCG (mUI/ml)
10a1e6 21 60100 18 ,2
16 a2l 23 29365 11,1
21 a 22 5 9750 23

Nos résultats montrent que les concentrations d’'hCG et de p hCG varient de

maniere analogue. En effet, elles sont tres élevées entre la 10°me et la 16¢me SA, puis
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diminuent de maniere considérable a la 22¢me SA (Fig. 10 et 11). Le taux de diminution

est de 83% pour I'hCG et arrive a 87% pour la  hCG.

Ce qui montre que le dosage est effectué dans des conditions adéquates.

70000
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40 000
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20000

10000

Concentrattion d'hCG {mUI1/ml)

0

10al6 16a21 21a22

semaines d'aménorrhée

Figure 10 : Variation physiologique d’hCG chez la population de femmes enceintes

20
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16
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Concentration de phCG (ng/ml)

10al6 16a21 21a22
Semaines d'aménorrhée

Figure 11 : Variation physiologique de p hCG chez la population de femmes

enceintes.




Résultats

Par ailleurs, selon les résultats obtenus, nous constatons que les concentrations
d’hCG et de p hCG déclinent de facon homologue avec I'augmentation de 1'age de la
grossesse. C'est ainsi, nous avons essayé d’établir la relation entre ces deux parametres a

travers le calcul du coefficient de corrélation

1.2. Etude de la corrélation

Nous avons effectué une corrélation globale entre I'hCG et la p hCG. Une
corrélation significative (r = 0.63) est notée entre ces deux parametres. En effet, le
coefficient de corrélation calculé est supérieur a celui de la table a p < 0,01 (Table des

valeurs critiques du coefficient de corrélation)
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Figure 12 : Corrélation entre 1'hCG et la p hCG chez la population de femmes

enceintes
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1.3. Détermination du rapport p hCG/hCG

Apres avoir comparé le taux d’hCG de notre population féminine avec le tableau
des références fournis par le prospectus IMMULITE 2000,

Nous avons trouvé un pourcentage de 10.20 des femmes présentant ue
concentration hCG légerement élevé d’ott probablement une grossesse anormale, ce qui

nécessite la détermination du rapport § hCG/hCG

Le rapport p hCG/hCG permet d’estimer la quantité de p hCG par rapport a celle
de I'hCG. Selon la littérature, il doit étre inférieur a 1 %, en cas d’absence d’anomalie.
En effet, ce rapport constitue une signification dans le pronostic des tumeurs.

Nos résultats montrent que le rapport p hCG/hCG est tres faible pour I’ensemble
de la population étudiée. Il oscille entre 0.01 % et 0.09 %.

2. Population des hommes
Pour rappel chez les hommes qui sont au nombre de 37 patients, seul le marqueur

sérique P hCG est quantitativement dosé pour le diagnostic et suivi des tumeurs.

2.1. Variations physiologiques de la p hCG chez la population des hommes

Ces patients ne sont pas hospitalisés, ils avaient une prescription extérieure. Selon
le prospectus IMMULITE 2000 la valeur de référence doit étre inferieur a 0.1 ng/ml.
D’apres cette notion on distingue 11 cas suspects d’étre pathologiques sur 37 patients
inclus dans cette étude (Fig. 13). En effet, les concentrations de p hCG sont trop élevées

et varient 4,62 a 34,6 ng/ml.




Résultats

cas normal
70%

Figure 13 : répartition des cas pathologiques et cas normaux dans la population des

hommes

3. Caractéristiques immunoanalytiques des deux trousses

L’étude des caractéristiques immunoanalytiques de 'hCG et la de p hCG, nous permet

de faire la comparaison entre ces deux trousses (Tab. 6).




Tableau 6 : Caractéristiques immunoanalytiques de 'hCG et la hCG sur

Résultats

IMMULITE 2000
Trousse hCG phCG
Dosage immunométrique Dosage immunométrique
Principe Chimiluminescent Chimiluminescent
Valeurs Valeurs hors grossesse Valeurs hors grossesse

de références

- Femme < 2.5 UI/L
-Homme < 5.3 UI/L
Cas de grossesse
varie en fonction de 1'age

de grossesse

-Femme <2 UI /1

-Homme <2 UI /1

Cas de grossesse
>5U1/1, varie en fonction de

'age de grossesse

Sensibilité
analytique 0.4 UI/1 1 UI/1

Intéréts - Dosé beaucoup plus pour | - Dosé beaucoup plus pour la
du dosage la détection et suivi de détection et le suivi des

grossesse

-Tumeurs et anomalies

-Détection de la trisomie

21

tumeurs
(ex : tumeurs trophoblastique,

testiculaire Choriocarcinome )

- Détection et Suivi de la
grossesse

-Détection de la trisomie 21
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On remarque qu’il y a une différence entre les caractéristiques immuno

analytiques des deux trousses qui ne sont pas pareils au niveau du méme automate

4. Caractéristiques immunoanalytiques de la p hCG par rapport a un

autre automate le KRYPTOR

Dans cette étude, on réalise une comparaison de la 3 hCG par rapport a un autre
automate appelé KRYPTOR pour voir si les caractéristiques immuno-analytiques de la
trousse change d"un automate a un autre (Tab. 7).

On a choisi cet auto-analyseur précisément pour faire la comparaison parce que
le parametre qu'on a en train de le doser (B hCG) n’est pas disponible chez tous les

automates.
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Tableau 7 : Caractéristiques immuno analytiques de la § hCG sur IMMULITE 2000 et

KRYPTOR

Auto-analyseur

IMMULITE 2000

KRYPTOR

Dosage immunométrique

-Technologie TRACE *: le

Principe Chimiluminescent principe est un transfert
en phase solide d’énergie non radiative
(en deux étapes) entre deux traceurs
Fluorescents
-Utilise aussi un dosage
Immunométrique ot les
traceurs sont couplés a des
anticorps
Valeurs hors de grossesse : hors de grossesse :
>2UlI/1 >0.10 UI/1
Cas de grossesse Cas de grossesse
>5ng/ml, varie en fonction de I'age
varie en fonction de I'age de grossesse
de grossesse
Sensibilité 1UI/1 égale a 0.45 Ul/I1

Intéréts du dosage

-Détection et suivi des
tumeurs

-Détection et suivi de
grossesse

-Trisomie 21

-Marqueur tumoral
-Marqueur de trisomie 21
-Détection et suivi de
grossesse

TRACE*: Time Resolved Amplified Cryptate Emission

Facteur de conversion : 1 ng/ml =1 Ul/I
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Discussion

Notre travail a porté sur 86 patients dont 37 hommes et 49 femmes enceintes
différant par 1'age de grossesse. Il faut signaler qu’en dehors de la grossesse, les
concentrations d"hCG circulantes sont trés faibles et se situent aux alentours de la limite

de détection des méthodes de dosage disponible dans le commerce.

Chez la population de femmes, nos résultats montrent que les concentrations
d’hCG varient selon I'dge gestationnel ce qui est en accords avec la littérature. Elles se
situent dans les limites normales; exceptés chez 10.20% ou le taux d’hCG semble

légerement élevé avec un rapport p hCG/hCG non révélateur de pathologie (étant <1%)

La cause d’élévation de I'hCG avant la 15¢ semaine peut étre liée a une grossesse
gémellaire ou multiple ot le taux d"hCG a tendance a étre plus élevée [30]. Comme elle
pourrait étre lié a une mauvaise estimation de 1’age de la grossesse.

Par ailleurs, il est connu que les placentas portant une trisomie 21 produisent plus
d’hCG que les placentas normaux. Une valeur trop élevé d’hCG entre la 15¢ et 18e
semaine augmente le risque de trisomie 21 qu’il faut confronter a d’autres marqueurs
sériques maternels (cestradiol, a feetoproteine) [6]. Il peut conduire a la prescription
d’une amniocentese en cas de risque trop élevé, généralement réalisé entre 15¢ et 17¢ SA.
Celle-ci, consiste a prélever a l'aide d'une fine aiguille du liquide amniotique afin

d’établir le caryotype du feetus, et donc de vérifier le nombre de chromosome [59].

En cas d’évolution anormale des hCG totales sériques. Il est essentiel d’établir un
diagnostic de tumeur trophoblaste gestationnelle. Selon Djeffal et al, 2008 le taux d’hCG
est augmenté essentiellement dans le cas d’un choriocarcinome (90-100 %) et dans le cas

des carcinomes embryonnaires (60%).

Chez I'ensemble des femmes inclus dans ce travail nous n’avons pas constaté de
diminution du taux d’hCG ni méme de sa fraction libre p hCG. Le taux est diminué en
cas de grossesse extra utérine. la grossesse extra-utérine ou grossesse ectopique enkystée
peut entrainer des taux de hCG inferieurs a la normale et des taux de p HCG

augmentés[60].
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Discussion

L’évolution générale d’'hCG passe par deux phases: une phase ascendante
correspondant a une sécrétion accrue de l’hormone et une phase descendante
correspondant a sa diminution. Nos résultats coincident avec la deuxiéme phase. La 3
hCG et I'hCG déclinent de la méme fagon, c’est ce qui explique la corrélation

significative entre ces deux parametres.

Par ailleurs, le rapport p hCG/hCG orienté vers l'origine de la sécrétion
hormonale, doit théoriquement étre inferieur a 1% au cours d'une grossesse normale.
En cas d'une grossesse molaire, il se situe entre 1% et 5%. Il est plutét supérieur a 5%

en cas de choriocarcinome [5]

Donc l'intérét clinique du dosage de la 3 HCG pour la population féminine dépend du

contexte soit:
e le diagnostic de la grossesse normale.
e lesuivi d'une grossesse anormale (molaire ou extra-utérine).
e suivi d'une certaines pathologie (choriocarcinome...).

Elle peut également étre dosée en association a d'autres parametres, afin d'évaluer un

risque de trisomie 21.

En ce qui concerne la population masculine, il est préférable de doser la 3 HCG
parce qu'elle est secrétée de facon anormale dans certains cancers. Le dosage présente
alors un intérét pour le diagnostic, mais aussi pour le suivi thérapeutique en cas de

cancer.

Dans la population masculine incluse dans notre étude 29.73% des cas montrent
des valeurs trop élevées par rapport aux valeurs de références. Elles peuvent étre
révélatrices de pathologies graves (tumeurs testiculaires, tumeurs germinales ou

tumeurs extra-gonadique...). Elles doivent étre confirmées par d’autres examens.
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Discussion

Les trousses analytiques d’"hCG et p hCG dosées utilisent plusieurs méthodes et
différents appareils. Dans ce travail, on a pour objet de faire une comparaison de la
sensibilit¢ de chaque méthode, des limites de détections et les caractéristiques de

dosage, donc de la fiabilité du test.

Nous avons ainsi constaté, que les deux hormones ont presque les mémes intéréts
cliniques telle que la détection d'une grossesse mais elles ne n‘ont pas les mémes
caractéristiques analytiques. C'est pourquoi dans un méme automate, elles sont
considérées comme deux parametres différents, ott chacune d’elles ne dépend pas de

I'autre.

Dans d’autres caractéristiques telles que les valeurs de références fournies par le
prospectus IMMULITE 2000, ou les valeurs de I'hCG sont plus élevées que celles de la 3
hCG.

La différence existe aussi dans la sensibilité analytique, qui est de 1 ng/ml pour la {3
hCG, qui est une valeur assez élevé pour le suivi d"une anomalie thérapeutique (cas de
tumeurs). C'est pourquoi, le dosage de cette fraction par IMMULITE 2000 n’est pas tres
approprié pour le suivi de 1’évolution d"une tumeur sous traitement. En effet, lorsque le
patient subit un traitement de chimiothérapie la valeur de la p hCG doit s’abaisser

jusqu’a 0.1ng/ml.

La P hCG est utilisée pour les mémes contextes que de 'hCG. Cependant, elle peut
détecter certaines tumeurs qui ne secrétent que cette fraction comme les tumeurs non

trophoblastiques [7].

Pour faire une comparaison entre les résultats des autres automates, on a choisi le

KRYPTOR a cause de la disponibilité du parametre.

D’apres notre comparaison des deux automates IMMULITE 2000 et KRYPTOR, tout en
sachant qu’ils ont un principe immunométrique. Nous constatons qu’il y a des

différences au niveau de :
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Discussion

v' valeurs de références,
v" la limite de détection et
v' la sensibilité.

Les limites de détection de I’hormone p hCG sur KRYPTOR sont inférieures a celles
d’IMMULITE 2000. Ce qui déduit que le KRYPTOR est plus sensible qu'IMMULITE
2000. Le dosage du marqueur tumoral p hCG est mieux adapté au KRYPTOR.

Le compte rendu d"un laboratoire doit donc toujours préciser 1'automate utilisé dans le
dosage de I'hCG et la B hCG. Les résultats du dosage obtenus, par deux automates
différents ne peuvent étre comparés, ceci pouvant conduire a des erreurs

d’interprétation médicale




CONCLUSION



Conclusion

Les concentrations d’hCG et de p hCG sont déterminées par un dosage quantitatif
réalisé avec une trousse analytique bien précise. En effet, chaque trousse a ses propres
caractéristiques analytiques. Ce dosage comporte une évaluation qu’elle faut interpréter

avec prudence par rapport aux valeurs de références données par la trousse utilisée.
Au terme de ce travail, on peut dire que :

Le diagnostic et le suivi d"une grossesse, nécessite un dosage de 'hCG et de sa fraction
libre B hCG. Nos résultats ont montré que chez la population féminine, la cinétique de
sécrétion de la p hCG suit celle de I'hCG. Ces deux parametres sont significativement

corrélés

En ce qui concerne les hommes, nos résultats ont révélé que 29,73% d’entre eux montre
une présence accrue de P hCG. Celle-ci, s’avere pathologique. Cependant, il est
nécessaire de refaire le dosage avec le méme appareil avant d’entamer des examens

approfondis. Si le résultat est positif Il faut donc :

e Identifier les causes de la présence de f hCG avec une combinaison analytique

avec d’autres marqueurs.

e Eviter la comparaison des résultats obtenus, avec ceux d’autres automate ; afin
d’éviter les mauvaises interprétations susceptibles de conduire a des attitudes
diagnostiques, ou thérapeutiques inappropriées a cause d’une discordance entre
les trousses analytiques

e Suivre une démarche clinico-biologique.

Le dépistage précoce des tumeurs malignes peut retarder leur progression, apres un

suivi thérapeutique adéquat.
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Résumé

L’hormone chorionique gonadotrope (hCG) est secrétée par les trophoblastes
placentaires en cas de grossesse. Lorsque toute forme de grossesse (normale ou
anormale) est écartée, une persistance d’hCG peut évoquer la présence d'un contexte
tumoral.

Dans le cadre de cette étude 86 patients (non hospitalisés) sont recrutés : 49 sont
des femmes enceintes et 37 sont des hommes.

L’objectif de ce travail est de réaliser le dosage d"hCG et sa fraction libre p hCG,
en indiquant son intérét clinique. C’est ainsi que, les deux parametres sont évalués par
une trousse de dosage immunologique, sur I’automate IMMULITE 2000.

Pour la population féminine, les concentrations médianes pour la surveillance de
la grossesse, sont déterminées. Le taux sériques d’hCG et p hCG en fonction de I'age de
la grossesse montrent une variation analogue des deux parametres.

Une corrélation significative entre hCG et p hCG est notée.
Bien que 10.20% des femmes présentent des taux d’hCG légeérement élevés. Le rapport
B hCG/hCG en fonction de I'dge de grossesse varie selon un intervalle de [0.1%-0.9%]
est consécutif a une grossesse normale. Le rapport étant <1%.

Chez la population masculine, 'étude est présentée par le taux sérique de la
B hCG. Celle-ci, est utilisée comme marqueur tumoral. La comparaison de nos résultats
avec des valeurs de référence montre que 29.73% des cas serait du a la présence d’une

anomalie a cause de la positivité des résultats.

Mots clés: hormone gonadotrophine chorionique, trousse de dosage, marqueur

tumoral.
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Abstract

The human chorionic gonadotropin (HCG) secreted by the placental
trophoblast in case of pregnancy. When any pregnancy type is discared a

persistance of HCG reveals for many presence of a tumoral context.

For that study, 86 patients not hospitals wich 49 pregnant women and 37 man

were recruted.

The purpose of our study lies is the essay of HCG and it's p HCG fraction
indicating its clinical intrest. Thus, two parametres have been evalueted HCG

and 3 HCG by an immunological assay kit, on the unit IMMULITE 2000.

For the feminin population, the concentration mediane to supervise the
pregnancy while evaluating. The serical rates of HCG and p HCG in fuction of
age of pregnancyshows a variation of two parametres in analogue way. A

significant correlation between HCG and 3 HCG denoted.

The link p HCG/HCG in function of the age of pregnancy varies according to an

interval of [0.1-0.9], consecutively to a normal pregnancy. Report being <1%.

For the masculine population, a study present by serical rate of p HCG.
Because of that hormon as tumoral marker. The comparison of results with
reference values shows that 29.73% representing anomalies because of the

positivity of results.

Key wards : human chorionic gonadotropin, assay kit, tumoral marker.
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Résumé : L hormone chorionique gonadotrope (hCG) est secrétée par les trophoblastes placentaires en
cas de grossesse. Lorsque toute forme de grossesse (normale ou anormale) est €cartée, une persistance d’hCG
peut évoquer la présence d’un contexte tumoral.

Dans le cadre de cette étude 86 patients (non hospitalisé€s) sont recrutés : 49 sont des femmes enceintes
et 37 sont des hommes.

L’objectif de ce travail est de réaliser le dosage d’hCG et sa fraction libre B hCG, en indiquant son
intérét clinique. C’est ainsi que, les deux parametres sont évalués par une trousse de dosage immunologique,
sur ’automate IMMULITE 2000.

Pour la population féminine, les concentrations médianes pour la surveillance de la grossesse, sont
déterminées. Le taux sériques d’hCG et B hCG en fonction de I’age de la grossesse montrent une variation
analogue des deux parametres.

Une corrélation significative entre hCG et  hCG est notée.
Bien que 10.20% des femmes présentent des taux d’hCG légerement élevés. Le rapport f hCG/hCG en
fonction de 1’dge de grossesse varie selon un intervalle de [0.1%-0.9%] est consécutif a une grossesse
normale. Le rapport étant <7%.

Chez la population masculine, I’étude est présentée par le taux sérique de la P hCG. Celle-ci, est
utilisée comme marqueur tumoral. La comparaison de nos résultats avec des valeurs de référence montre

que 29.73% des cas serait du a la présence d’une anomalie a cause de la positivité des résultats.

Mots clés : hormone gonadotrophine chorionique, trousse de dosage, marqueur tumoral.
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