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1,25[OH]D : 1,25 di hydroxy vitamine D (Calcitriol).
25[OH]D : 25 hydroxy vitamine D (Calcidiol).

25[OH]D2 : 25 hydroxy-ergocalciférol

25[OH]D3 : 25 hydroxy-cholécalciférol

7-DHC : 7-déhydrocholestérol

Ac : Anticorps

Ag : Antigene

ANC : Apport Nutritionnel Conseillés

Ca : Calcium

Ca-ATPASE : Calcium-Atepase

CaBP : Calcium Binding Protein

CLHP-SM : Chromatographie en phase Liquide Haute Performance -Spectrométrie de Masse
CLSI : Clinical and Laboratory Standards Institute

CMIA : Chemiluminescent Microparticle Immuno Assay
CYP24A1 : Cytochrome P450 family 24 subfamily A member 1
CYP27ALl : Cytochrome P450 family 27 subfamily A member 1
CYP27B1 : Cytochrome P450 family 27 subfamily B member 1
DHC : Déhydrocholestérol

ELISA : Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay

ES : Endocrin Society

FGF23 : Fibroblastic Growth Factor 23

GRIO : Groupe de Recherche et d'Information sur les Ostéoporoses
HPLC : High-Performance Liquid Chromatography

IOM : Institute Of Medicine
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IRMA : ImmunoRadioMetric Assay

JCTLM : Joint Committee for Traceability in Laboratory Medicine
NCCLS : National Committee for Clinical Laboratory Standards
NIST : National Institute of Standards and Technology
PTH : Parathormone

RANK L : Receptor Activator for Nuclear Factor Ligand
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R1 : Radio Immunologie

RIA : Radio Immuno Assay

SM : Spectrométrie de Masse
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URL : Unités Relatives de Lumiéres
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Introduction :

De plus en plus d'études épidémiologiques ont montré l'importance de la carence en
vitamine D (VIT D) dans la population générale.™ Prés d'un milliard de personnes dans le
monde manquent de VIT D et ont besoin d'un apport supplémentairel?l,par conséquent le
déficit en VIT D peut avoir un impact majeur sur la santé globale des sujets. !

Peu d'aliments en contiennent naturellement, c'est pourquoi il existe des suppléments et des

médicaments enrichis en VIT D. &

La connaissance de la physiologie de la VIT D a progressé de maniére considérable, faisant
passer sa conception d’une hormone purement phosphocalcique et osseuse a une hormone
qui joue un role dans la santé globale (effets anti-infectieux, anti-inflammatoires, anti-

tumoraux). ™

La détermination des valeurs de référence pour la concentration optimale de la VIT D reste
un sujet de debat entre les organismes et les sociétés savantes et la definition du seuil de
carence, d’insuffisance et le taux optimal a atteindre ne semble pas encore completement
consensuelle, HIBIEIT

Les techniques de dosage de la VIT D peuvent étre divisées en deux groupes: les techniques
d’immunodosages et les techniques séparatives comme la high performance liquid
chromatography (HPLC) ou la spectrométrie de masse (SM). Bien que la HPLC-SM soit la
technique de référence pour le dosage de la VIT D, les techniques d’immunodosage restent les
plus utilisées en raison de leur simplicité et leur rapidité.r®!

L’objectif principal de notre travail et de comparer les résultats du dosage de la VIT D
obtenus sur deux techniques immunologiques : la technique radio immunologique (DIAsource
250H Vitamin D total -RIA-CT Kit) du fournisseur CIS-BIO INTERNATIONAL vs la
technique CMIA(Chemiluminescent-Microparticle-lmmunoassay) __ Architect i 1000 _SR de
chez Abbott diagnostics) au niveau de I'unité d’exploration invitro du service de médecine

nucléaire du centre hospitalier universitaire de Tlemcen .

-
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1. Généralités sur la vitamine D :

Le complexe VIT D comprend un groupe de pro hormones qui contribuent au maintien de
I'hnoméostasie du calcium (Ca) et du phosphate et de I'intégrité osseuse et musculaire.

La vitamine D est disponible sous deux formes distinctes principales: la vitamine D2
(VIT D2) (ergocalciférol) qui est d’origine végétale et la vitamine D3 (VIT D3)

(cholécalciférol) qui est d’origine animal. !
Ces deux formes sont liposolubles et relativement stables, notamment & la chaleur. 1%

2 .Structure chimique :

La structure chimique de la VIT D (Figure 01) est étroitement liée a celle des hormones
stéroides classiques. Plus spécifiquement, la VIT D appartient au groupe des sécostéroides par

sa structure et ses fonctions .[*!1 (Figure 02)

HO" "

Cholécalciférol Ergocalciférol

Figure 01 : Structure chimique des vitamines D2 et D3 17
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Figure 02 : Structures chimiques des différents métabolites de la VIT D 11

3. Origine et sources :

Contrairement a d'autres vitamines qui ne sont apportées que par l'alimentation, la VIT D a
une double source: exogene, qui correspond a l'apport alimentaire et endogene qui est le

résultat d'une néo synthése dans I'épiderme. 11

La vitamine D existe dans notre alimentation sous deux formes: la VIT D2 ou ergocalciférol,
qui est principalement produite par les plantes et les champignons et la VIT D3 ou

cholécalciférol, qui est dérivée des animaux. Les aliments contenant de la VIT D3 sont

rares. [10]




On la trouve principalement dans I'huile de foie de morue, certains poissons gras (saumon,

sardines, hareng, maquereau), les jaunes d'ceufs et méme le foie. % (Tableau 01)

Tableau 01. Principales sources alimentaires de la VIT D3. 1%

Aliments VIT D3 (Ug/100 g) VIT D3 (Ul(Unité
Internationale)/100 g)
Huile de foie de morue 250 10000
Saumon, Hareng, 12-20 480-800
Anchois
Sardine, Maquereau 8-12 320-480
Thon 4-7 160-280
Foie de veau 2-3 80-120
Jaune d’ceuf 2-3 80-120
Laitages enrichis 1,25 50
Beurre 0,6-1,5 24-60

La vitamine D3 se trouve naturellement dans le lait, le jus d'orange, le pain ou les céréales,
ces aliments peuvent étre également enrichis. [*%

La principale source de la VIT D dans le corps humain est I'exposition au soleil (90-
95%).Au cours de cette exposition, le rayonnement Ultra-Violet B(UV-B)(290-315 nm)
photolyse le 7-déhydrocholestérol (7-DHC) dans I'épiderme en pré VIT D3. Une fois formée,

une isomérisation thermique est effectuée pour former la VIT D3.)(Figure 03)

g}m‘g

v
solnires

Figure 03 : La synthése endogéne de la VIT D. 22




4. Physiologie de la vitamine D :

4 .1 Absorption :

L'absorption de la VITD2 et de la VITD3 dans l'intestin gréle dépend de la présence
concomitante de graisse dans la lumiere intestinale, ce qui déclenche la sécrétion d'acides
biliaires et de lipase pancréatique. La VITD2, VITD3 et la graisse hydrolysée vont former des
micelles, qui diffusent principalement a travers la paroi duodénale a travers les cellules
épithéliales intestinales. La VITD2 et VITD3 seront presque entierement stockées dans des
chylomicrons et transportées vers la circulation systémique par la voie lymphatique.™3

Les tissus exprimant la lipoprotéine lipase, en particulier le tissu adipeux et le muscle
squelettique, métabolisent les chylomicrons pour libérer la VITD2 et la VITD3, qui sont
ensuite transportés via deux protéines principales, la vitamine D binding protéin (VDBP) et

I'albumine dans le sang.[*®!

4.2 Stockage :

Quelle que soit son origine, la VIT D qui entre dans la circulation est : soit hydroxylée dans
le foie en 25 hydroxy vitamine D (25[OH]D), soit stockée principalement dans les tissus
adipeux. De méme, la 25[OH]D peut étre d’avantage hydroxylée dans les reins en sa forme
active, la 1,25 di hydroxy vitamine D(1,25[OH]D), ou stockée et hydroxylée en petites

quantités dans les tissus adipeux . (4]

La vitamine D est principalement stockée dans les tissus adipeux et les muscles sous forme

naturelle (cholécalciférol) ou sous forme 25[OH]D. %

Soixante-cing pour cent (65%) des formes totales de la VIT D présentes dans le corps sont
sous forme de VIT D3 (73% et 16% dans les tissus adipeux et les muscles, respectivement).
Quant au 25[OH]D qui représente 35 % de la VIT D de I’organisme, 34% se retrouve dans le

tissu adipeux, 30% dans le sérum et 20% dans le muscle. '3 (Tableau 02)

-




Tableau 02 : Valeurs déterminant les différents statuts en VIT D.[5
VIT D(UI) 250HD (UI) Total (Ul)
Tissu adipeux 6960 1763 8723
Muscle 1527 1055 2582
Foie 168 214 382
Sérum 271 1559 1830
Autre 571 578 1149
Total 9497 5169 14666

Ul : Unité International

4 .3 Métabolisme :

La vitamine D subit une premiere hydroxylation, sur le carbone 25 sous D’effet de la
25-hydroxylase hépatique ( Cytochrome P450 family 27 subfamily A member 1) (CYP27A1),
subit ensuite une deuxiéme hydroxylation sur le carbone 1 sous I’effet des la-hydroxylases
(Cytochrome P450 family 27 subfamily B member 1) (CYP27B1) ,la l1a-hydroxylase rénale
et celles exprimées localement dans les tissus autres que le rein (prostate, c6lon, sein,
pancréas, cerveau, monocytes et macrophages), est ainsi convertie en 1,25[OH]D , ou
calcitriol, forme active de la VIT D. 281 (Figure 04)

Le catabolisme de la 25[OH]D et du 1,25[OH]D est assuré par la 24-hydroxylase
(Cytochrome P450 family 24 subfamily A member 1) (CYP24A1) rénale, qui transforme le

calcidiol et le calcitriol en composés inactifs, hydroxylés sur le carbone 24. 111 (Figure 04)
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Figure 04 : Métabolisme de la VIT D. 7]

4 .4 Mécanisme d’action :

La 1,25-di-hydroxy-vitamine D augmente le Ca sérique en stimulant la capacité de I’intestin
a absorber le Ca. Elle augmente également la calcémie en activant la différenciation et la
fusion des ostéoclastes en libérant le Ca des os déja minéralisés. Mais en méme temps, elle
inhibe la synthese de la parathormone (PTH) par les glandes parathyroides, réduisant ainsi le
risque de déminéralisation osseuse excessive.

De plus , elle favorise la minéralisation osseuse en augmentant I’absorption intestinale des
minéraux essentiels et en augmentant localement la différenciation et I’activité des

ostéoblastes. 18

Au niveau des ostéoblastes, elle stimule la sécrétion de nombreuses protéines spécifiques par

exemple, l'ostéocalcine, I'ostéoprotégérine et le Receptor Activator for Nuclear Factor Ligand




(RANK-L), tandis qu'au niveau des ostéoclastes, elle stimule la différenciation des

précurseurs myélomonocytaires en lignées ostéoclastiques. ™

La 1,25-di-hydroxy-vitamine D augmente la phosphatémie, en stimulant 1’absorption
intestinale des phosphates et leur libération a partir de ’os déja minéralisé, et en inhibant la
production de la PTH. Mais ces actions sont compensées par un effet inverse,
hypophosphatémiant, résultant de 1’activation de la production du Fibroblastic growth factor
23(FGF23) qui augmente I’élimination urinaire des phosphates .Cet ensemble d’actions
opposees rend compte des effets complexes de la 1,25[OH]D sur la phosphatémie, 1’élevant
en cas d’hypophosphatémie, par exemple dans les carences en VIT D ou la diminuant en cas
d’hyperphosphatémie par exemple en cas de dysfonctionnement des parathyroides. [*8]

Au niveau rénal, la VIT D stimule la réabsorption du Ca par les tubules rénaux. Elle inhibe
également la synthése de la PTH, hormone hypercalcémiante et phosphaturiante. ]

La 1,25-di-hydroxy-vitamine D agit au niveau cellulaire avec une liaison initiale
cytoplasmique au récepteur de la VIT D Vitamin D Receptor (VDR) qui appartient a la
superfamille des récepteurs nucléaires. Le récepteur de la VIT D se déplace ensuite dans le
noyau pour interagir avec le Vitamin D response element (VDRE) pour déclencher
I'expression ou la suppression de genes cible controlés par la VIT D. Méme si la 25[OH]D est
généralement considérée comme une forme de stockage sans activité biologique, il est
important de noter que le VDR peut étre combiné avec la 1,25[OH]D, mais il peut également

&tre combiné avec la 25[OH]D, mais L'affinité est trois fois plus faible.!*! (Figure 05)

-




— mRNA —— Target protein
Mineral homeostasis (bone, kidney, intestine)

Differentiation of keratinocytes

Inhibition of proliferation of breast, colon and prostate cancer cells
Modulation of immune system:

*Suppression of proliferation of activated T cells and inhibition of
inflammatory cytokines (IL-2, IFNy, IL-17)
Regulation of innate immunity

Figure 05 : Mécanisme d'action de la 1,25[OH]D dans les cellules cibles.

4 .5 Mécanisme de réqulation :

mPlus la quantité de la VIT D absorbée est grande, plus la concentration sérique de la
25[OH]D s*¢léve. [*2

mll existe des voies de rétrocontrdle dont I’une se fait par la 24-hydroxylase qui transforme la
25[OH]D et la 1,25[OH]D en deux composé inactifs excrétés dans la bile. 1?1

mlLa Parathormone stimule 1’expression de la lo-hydroxylase avec pour effet la synthese
de la 1,25[OH]D. A l’inverse, la 1,25[OH]D exerce un rétrocontrole négatif sur la synthése
de la PTH par les glandes parathyroides.[*]

mLa calcitonine stimule I’expression de la 1 a-hydroxylase et celle de PTH. (12

mL’hypocalcémie et 1’hypophosphatémie stimulent I’expression de la la-hydroxylase,

I’inverse I’hypercalcémie et I’hyperphosphatémie 1’inhibent. 2




mLe Fibroblastic growth factor 23 qui est un facteur libéré par 1’os en croissance, témoin d’un
climat phosphocalcique satisfaisant, effectue un rétrocontréle négatif sur la la-hydroxylase
et stimule la synthése de la 24-hydroxylase. De plus, il diminue directement 1’absorption
phosphocalcique intestinale et la réabsorption rénale. Cela entrain une diminution de
concentration de la 1,25[OH]D. A I’inverse, la VIT D exerce un rétrocontrdle positif sur la

synthése de FGF23 par I’ostéocyte. 12

mlLe taux de la 1,25[OH]D circulant s’autorégule : en effet, un excés inhibe la production et

Iactivité de la 1a-hydroxylase et stimule la 24-hydroxylase . 2]

mEn effet, tout exceés de pré-VIT D3 ou de VIT D3 dans le derme est transformé en composé
inactif par les rayons solaires eux-mémes. La pré-VIT D3 subit une photo-isomérisation en
composants inertes (tachystérol ou lumistérol) ou revient & son état de base le 7-DHC. [*2

mLe vieillissement est associé a une diminution de la concentration de Déhydrocholestérol
(DHC) (préecurseur de la VIT D3). Les personnes agées possédent environ 25% de moins de
DHC, ce qui réduit leur capacité a synthétiser de la VIT D a partir des rayons solaires. De
plus, une personne agée de 70 ans produit 75% de moins de VIT D qu’une personne de 20

ans.[12

5. Effets osseux de la vitamine D et homéostasie phosphocalcique :

Le calcium est un élément de base de la qualité osseuse, car il en résulte ses propriétés de
rigidité. L’optimisation de I'état du Ca est essentielle. Assurer sa sécurit¢ en répondant
aux exigences nécessaires d’apport nutritionnel conseillés(ANC) et en augmentant sa
biodisponibilité. Par conséquent, les professionnels de santé recommandent de combiner tout
supplément de Ca (que ce soit un régime alimentaire ou un médicament) avec de la
VIT D. 2

La 1,25-di-hydroxy-vitamine D régule lI'absorption du Ca dans l'intestin, augmentant ainsi le
transport actif des minéraux dans l'intestin. 11 peut également contréler I'expression des genes
codant pour le Calcium binding protein (CaBP) et induire la synthése de cette protéine,
améliorant ainsi la migration de Ca par les entérocytes, la 1,25[OH]D peut également activer
le calcium atépase (Ca-ATPASE), puis augmenter la perméabilité de la membrane aux ions
Ca .20

-




La vitamine D peut également réguler indirectement I'état du Ca grace a la synthése de
I'hnormone parathyroidienne PTH qui augmente lorsque le taux de la 25[OH]D baisse en

dessous de 30 ng/mL.[2%

Chez I'adulte, une carence en VIT D peut entrainer I’ostéomalacie, c’est une maladie osseuse
courante caractérisée par un défaut de minéralisation primaire de la matrice osseuse et par
conséquent le résultat est une accumulation anormale de tissu ostéoide et donc une

fragilité. (201

Chez les personnes ageées, une carence en VIT D peut étre a l'origine de I'ostéoporose, qui est
le résultat d'une perte osseuse et de modifications de la microstructure osseuse. Les
manifestations pathologiques sont : une compression asymptomatique continue du corps
vertébral et le développement des fractures. (2%

6. Effets extra osseux de la vitamine D :

» Effet musculaire :
Plusieurs recherches ont montré que la forme active de la VIT D la 1.25[OH]D régule le

métabolisme des cellules musculaires via le contr6le de I'expression de différents génes et
voies intracellulaires. En générale, la VIT D modifie les fonctions de la cellule musculaire par

2 mécanismes principaux:

1) L’effet génomique de la VIT D : c’est la régulation positive ou négative de la transcription

de génes cibles. [

2) L’effet non-génomique de la VIT D : par I’induction des voies de régulation intracellulaires

ne dépendant pas d’un mécanisme transcriptionnel. 2]

» Effet de la VIT D sur les cancers :

Plusieurs hypotheses expliquent le lien entre le cancer et la VIT D. La premiere hypothése
est que la 1,25[OH]D contrdle directement ou indirectement plus de 200 genes, dont des
genes responsables de la prolifération, de la différenciation, de I'apoptose, de la régulation des

cellules et I’angiogenése, des proto-oncogénes et les génes suppresseurs de tumeurs. 22

-




» Effet de la VIT D sur les infections:
La vitamine D peut induire la production de peptides antimicrobiens (tel que la cathélicidine)

lorsque les macrophages et les cellules épithéliales de la peau et des voies respiratoires, des
voies urinaires entre en contact avec des agents infectieux (tels que Mycobacterium

tuberculosis). [

La vitamine D participe au renforcement de la barriere mécanique formée par la peau et les
muqueuses. De nombreuses études d'observation ont prouvé que la carence en VIT D est liée
a la sensibilité aux infections aigués d'une part, et a l'aggravation de certaines infections

chroniques (infection par le Virus de I''mmunodéficience Humaine(VIH)) d'autre part. 21

7. Statut de la vitamine D.

7.1 VValeurs de référence :

Classiqguement, on parle de taux normal pour la VIT D de 30 ng/mL
(75 nmol/IL). Ce seuil a éte établi sur la base de deux essais randomisés contrélés (datant de
1992 et 2003) démontrant une diminution du risque de fracture de la hanche chez les

personnes de 65 ans et plus. 24

Plusieurs criteres ont été pris en considération par différents organismes pour fixer des
valeurs de références du taux recommandé de la VIT D ainsi que les valeurs de la carence et
I’insuffisance en VIT D (Tableau 04). Par exemple le groupe de recherche et d'information
sur les ostéoporoses (GRIO) qui est une société savante européenne a pris comme critere le
niveau de 25[OH]D, en dessous du quel une réaction parathyroidienne (augmentation du taux
de PTH) se produira ainsi que I’absorption de calcium , le taux des chutes et de

fractures. [251[261 [27]

Pour le GRIO 1 on parle d’insuffisance entre 10 et 30 ng/mL % (25-75 nmol/L) et de
carence lorsque le taux est inferieur & 10 ng/mL 21 (25 nmol/L).

D’autres sociétés comme I’endocrin society (ES) [?51 | elle propose un seuil de 20 ng/mL (50
nmol/L) "1 comme seuil de carence, et des valeurs entre 21 et 29 ng/mL 251261 (52 5 et 72.5

nmol/L) pour définir I’insuffisance. 4! (Tableau 03)

D’autres sociétés savantes notamment américaine comme 1’Institute of Medicine (IOM) s’est

basée sur le taux des chutes, le taux des fractures, la réaction parathyroidienne secondaire

ainsi que 1’avis des experts.[2° 1261 [27]

.




L’Institute of Medicine 2! jugent suffisante une concentration de 20 ng/mL 2! (50 nmol/L)

et estiment qu’une concentration de 30 ng/mL 2% (75 nmol/L) n’est pas toujours associée a un

meilleur bénéfice .[251[28]

Tableau 03 : Valeurs de référence (nmol/L) définissant la carence, I’insuffisance, les taux
recommandés de la VIT D retrouvées dans la littérature. 25 [261[27]

Définition Institute Of Medicine (IOM) Groupe de
Recherche et Endocrin
d'Information | Society(ES)
sur les
Ostéoporoses
(GRIO)
Carence (nmol/L) <25 <25 <50
Insuffisance (nmol/L) <50 25-75 52,5-72.5
Taux recommandé (nmol/L) > 50 75 -175 75— 250

Facteur de conversion : 1ng/mL =2.5 nmol/L

Tableau 04: Criteres sur lesquels se base les valeurs spécifiées par les différents
organismes.[251[261 [27]

Meéthode de
définitions Institute of Medicine | Groupe de Recherche Endocrin Society
des valeurs (1I0M) et d'Information sur (ES)
de les Ostéoporoses
références (GRIO)
PTH (parathormone) X X X
Secondaire
Absorption de Ca X X
Chutes X X
Fractures X X X
Rachitisme/ostéomalacie
Avis des experts X X




7.2 Causes d’insuffisances :

mL’age: le niveau moyen de VIT D des sujets agés est inférieur par rapport au niveau du
VIT D des sujets jeunes de la méme zone et de phototype similaires. °]

mLe sexe : en moyenne, les femmes ont des concentrations plus faibles que les hommes. 2!
mLe phototype: le niveau de VIT D des individus ayant une peau de couleur foncée est
inférieur a celui des individus de couleur claire.?!

mL’emplacement géographique et la saison: la quantit¢ d'UV-B atteignant la
surface de la terre dépend de nombreux facteurs, notamment langle des rayons
par rapport a la couche d'ozone et la distance a travers latmospheére,
latitude, altitude , saison , heure de la journée.?°]

Par conséquent, pour des latitudes supérieures a 35-40 ° (sud ou nord), la concentration
moyenne de VITD en hiver est nettement inférieure a celle de [I'été.[*8
m L’Indice de Masse Corporelle (IMC): le taux moyen de VIT D chez les sujets obeses ou
en surpoids est inférieur a celui des sujets maigres de la méme région . Une des explications
est que les cellules graisseuses peuvent emprisonner la VIT D, réduisant ainsi sa
biodisponibilité.[°]

mLe mode de vie: les vétements, les mesures de protection solaire et le manque d'exercice
physique ou d'habitudes d'exercice sont tous des facteurs de risque de carence en VIT D.[8
mLa politique de la supplémentation: les personnes qui prennent quotidiennement des
suppléments de VIT D (Etats-Unis, certains pays nordiques) ont un rapport moyen de
25[OH]D plus élevé. 2]

mEtat physiologique: la grossesse et I'allaitement entraineront une consommation excessive
de la VIT D, qui est essenticlle pour la croissance du feetus puis du nouveau-né, de sorte que
la mére aura un risque élevé de carence en VIT D. 2]

mLe manque d’exposition solaire: I’exposition de 5 a 10 minutes, tous les jours, bras et

jambes exposés entre 10h et 15h est indispensable. B%

8 . Epidémiologie de déficit en vitamine D :

La carence et [linsuffisance en VIT D sont un probleme de santé mondial.
Les femmes enceintes, les personnes de peau noirs, et toute personne ayant une pigmentation
accrue de la mélanine de la peau, les enfants et les adultes qui ne s’exposent pas au soleil sont

particulierement & haut risque.3!
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En Algérie, peu d’études ont été réalisées. MA. Himeur et al.?l ont publié en 2015 une étude
portant sur 150 témoins adultes et qui a objectivé un déficit en VIT D. Chez I’enfant, une
étude réalisée par le Dr Drali au CHU Nafissa Hamoudde Hussein dey de la Wilaya d’Alger
(2012-2017), a rapportée 10 % de carence en VIT D sur 1016 enfants entre 9 mois et
6 ans, une autre étude réalisée par I’auteur et ayant touché 286 enfants de 1 a 16 ans, issus des
différents communes de la Wilaya d’Alger, il a été recensé 7.93 % de carence, 33 % de

déficit, 35 % d’insuffisance et seulement 24 % de suffisance.l?%

Dans la ville de Boston B aux Etats-Unis 40 femmes enceintes dont il a été prouvé qu'elles
ingéraient en moyenne 600 Ul de VIT D par jour tout au long de leur grossesse , a rapporté

que 76% des méres et 81% des nouveau-nés ont un taux de VIT D <20 ng/mL .1

La carence et l'insuffisance en VIT D sont courantes aussi chez les enfants. Méme aux Etats-
Unis, ou le lait et certains jus et ceréales sont enrichis en VIT D, 50% des enfants de 1 a 5 ans
et 70% des enfants de 6 a 11 ans avaient un taux de VIT D <30 ng/mL. Cela pourrait étre en
relation avec une diminution de la consommation de lait, un manque d'exposition au soleil et a

une augmentation de l'incidence de I’obésité.[

9 . Dosage de la vitamine D :

9.1 Dosage de la 25[OH]D :

Seul le dosage de la 25[OH]D dans le serum permet d'évaluer le statut en VIT D du patient,
et sa détermination peut étre utilisée pour prendre des mesures préventives et thérapeutiques

en cas de suspicion de carence en VIT D ou d’insuffisance .*%]

9.2 Facteurs pré-analytigues :

Pour le dosage de la 25[OH]D, le serum ou le plasma peut étre utilisé. Dans la pratique
actuelle, le sérum est le plus utilise. 1l a été démontré qu'il est possible de
surestimer le niveau de 25[OH]D par HPLC ou SM lorsque les échantillons sont collectés
dans des tubes a essai avec gel de séparation. La 25[OH]D étant extrémement stable dans le
sérum, il n'est pas nécessaire de prendre des précautions particulieres pour conserver les
échantillons. En effet, si la mesure est effectuée pendant la journée, I'échantillon (décanté)

peut étre conservé a température ambiante (dans les zones ou la température ambiante dépasse

.




25 °C, il est préférable de conserver le sérum au réfrigérateur). Si la mesure est effectuée un

autre jour (plus de 24 heures), il est recommandé de conserver le tube décanté & -20 ° C. [€]

9.3 Facteurs analytiques :

Quelle que soit la technique utilisée pour le dosage de la VIT D, une étape de dissociation
compléte de la 25[OH]D de ses protéines porteuses est indispensable. Leurs concentrations
peuvent influencer la cinétique de dissociation. De plus le caractére trés lipophile de la
25[OH]D et sa liaison a la VDBP rendent l'opération complexe. On estime que plus de 99%
de la 25[OH]D circulante serait liée aux protéines plasmatiques dont environ 85% a la VDBP,
la majorité de la partie restante étant liée a l'albumine.4

Du fait de la supplémentation, soit en VIT D2, soit en VIT D3, il est essentiel que les
techniques soient capables de doser les deux formes indistinctement. 34!

La technique qui ne peut doser que de la 25hydroxy-cholécalciférol (25[OH]D3)
sous-estimera inévitablement la concentration de 25[OH]D chez les patients prenant de
la VIT D2 .28

Pour les laboratoires qui utilisent des techniques de separation de concentration (HPLC ou
SM), de la 25 hydroxy-ergocalciférol(25[OH]D2) et la 25[OH]D3, la somme des deux formes
doit étre utilisée comme résultat principal dans le tableau des résultats car c'est la seule

information importante pour les cliniciens. 2%




9.4 Technigues de dosage de la 25[OH]D:

9.4.1 Technigues utilisant un marqueur radio actif :

La radio-immunologie (RI) est basée sur 2 principes :
Le premier principe est biologique : 1l utilise une réaction d'anticorps(Ac) tres spéecifique pour
identifier une substance organique donnée.
Le deuxieme principe est physique : I'idée est de marquer ces substances en introduisant des

atomes radioactifs dans ces derniers.[*®!

Principe de dosage : la technique radio immunologique est basée sur un phénoméne de

compétition entre un antigene (Ag) marqué par un radio isotope et un Ag non marqué que 1’on
veut doser. L’Antigéne marquée produit le complexe Ag marqué-Ac . L’Antigene marquée

libre et le complexe Ag marqué-Ac peuvent étre séparés. ¥ (Figure 06)

Ensuite, nous pouvons mesurer la radioactivité de chacune de ces deux fractions séparées et

calculer le rapport :

Radioactiviteé liée

Rapport =

Radioactivité libre

o

Hormone froide |
Hormone libre froide mone iroice liee

Q o )

Hormone libre marquée Hormone marquee liee

Figure 06 : Principe général des dosages radio-immunologiques.®
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L'antigéne libre non marquée se lie préferentiellement a I'Ac d'une maniére qui est
inversement proportionnelle & la quantité d'Ag libre marquée ajoutée au milieu réactionnel,

car la quantité d'Ag libre ajoutée sera plus grande.®®

Dans cette détermination, se référer toujours a la courbe de décroissance de la radio activité
(R). La courbe de décroissance de la radio activité est formée par I'augmentation du nombre
d'Ag libres non marquées ajoutées au milieu de réaction et son aspect est le suivant. [
(Figure 07)

Figure 07: La courbe décroissante de la radioactivité &%

Nous décrivons les deux techniques les plus couramment utilisées :
- Technique par compétition.

- Technique immunomeétrique.

m Technique par compétition type Radio immuno assay (RIA) (par défaut d'Ac):
On met dans le milieu réactionnel :

- Un antigene (molécule a doser ou Ag libre) .
- Un méme Ag préalablement « marqué » .

- Un anticorps dirigé contre cet antigene.

Dans la technique par compétition, la concentration d'Ac est inférieure a la concentration

totale de I'Ag marqué. !

F




La concentration de I'Ac et de la molécule marquée reste fixe .Donc toute augmentation de la
concentration de I'Ag (molécule a doser) se traduira par une augmentation de la
concentration du complexe Ag-Ac, endommageant ainsi le complexe Ag marqué-Ac. A l'aide

du signal transmis par le marqueur, nous pouvons déterminer la concentration de la

substance. BS1(Figure 08)

principe :
guantitd fixe d"Ag Mmargus * -
guantitd variable d'AQg Mo Mmarguds =

Figure 08 : Principe du dosage RIA.

W Technigue immunomeétrigue a deux sites dite « SANDWICH» ou technique par excés d'Ac

Immunoradiometric assay (IRMA): (Figure 09)
Depuis l'utilisation des Ac monoclonaux, ces méthodes ont fait des progreés considérables

Le milieu réactionnel comporte :

- Un antigene (la molécule a doser) .

- Un exceés d'Ac ou premier Ac ou Ac liant (fixé sur un support): leur quantité doit étre
calculée de telle facon que le nombre de sites de liaison disponible soit supérieur au
nombre de molécules d'Ag (molécule a doser) qui vont se fixer sur les sites d’Ac. %

- Un deuxiéme Ac « marqué » qui va s'accrocher a I'Ag, prenant ainsi en sandwich. !

principe -
Ac adsortHrd en excds sur support, lalson de VAg.
lavage . addition en excées du 2 Ac margud.

Ac2

:c.g 10 pg/mmi
3 » signal
AAAR nvece |
DP9 PP <
Ac2

Ag 100 pg/fmi
1

e -
[ &5@2@""{7

Figure 09 : Principe du dosage IRMA. B°




La technique de radio immunodosage présente une haute sensibilité, specificité,
reproductibilité, les trousses commerciales radioimmunologiques se sont accréditées dans le
monde de I’endocrinologie. (¢

Pour obtenir une sensibilité suffisante, la quantité d'Ag marqué ne doit pas étre trop
importante comparée & la quantité d’Ag non marqué. B¢

En ce qui concerne la spécificité du dosage radio-immunologique I'Ac doit étre spécifique a

I'Ag analysé (aucun autre Ag ne doit interagir avec I'Ac).[¢!

9.4.2 Technigues utilisant un marqueur chimiluminescent :

La chimiluminescence est une réaction de luminescence dans laquelle le
substrat est une substance chimique (comme le luminol). Cette technique peut étre utilisée
pour détecter des réactions Ac-Ag dans des tests immunoenzymatiques classiques

tels que Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA). B7

La reéaction de base de la chimiluminescence peut étre schématisée de la maniere
suivante : (Figure 10)

A+B — C*+D

[L.a passage de I'état électronique excité C* A
I’état de base C s"accompagne d'une

émission de lumiére alors mesurable

C + lumiére

Figure 10 : Principe de la réaction de la chimiluminescence. [

Dans ce type de réaction, le substrat est de nature chimique (A / B). Il existe différents
composés luminescents, (lucigénine, luciférine, le ruthénium tris-bipyridine, les esters

d'oxalate) mais le plus courant reste le luminol ou ses dérivés, tels que I’isoluminol). 7]

Réaction chimiluminescente du luminol: (Figure 11)

Luminol + H>O» L 3-aminophtalate + lumiére

= Peroxydase } =
ou métal en
solution alkaline ‘

Figure 11 : Réaction chimiluminescente du luminol . [




L'oxydation du luminol par le peroxyde conduit a la formation de 3-aminophtalate (état
excité). Le produit revient a I'état électronique de base en produisant de la lumiére.
Cependant, l'intensité du signal lumineux selon cette réaction est faible et la durée est courte.
Afin de l'amplifier, un composé dit "enhancer" (par exemple 4-iodophénol) est ajouté au

milieu réactionnel. Donc on parle de la chimiluminescence amplifiée. [

Les applications de la chimiluminescence datent des années 1960. Cette technique est
intéressante par: sa sensibilité, sa sélectivité (nombre limité de réactions connues), sa

simplicité (peu exigeante en instrumentation). 8!

9.4.3 : High-performance liquid chromatography (HPLC):

Définition :

La chromatographie liquide haute performance est une technique basée sur les mémes
principes que la chromatographie sur colonne conventionnelle, elle ne présente pas les
inconvénients d'une séparation lente, I'absence de détecteurs et la nécessité d'un grand nombre

d'échantillons. 1l s'agit d'une technique d'analyse aussi bien qualitative que quantitative de la

composition d'un mélange homogeéne. 71

Principe de la techngiue :(Figure 12)

Pour séparer le mélange, on va le diluer dans un solvant approprié, puis on va injecter un
volume connu dans le systéme chromatographique a travers une boucle d’injection. Les
composeés du mélange sont transportés par la phase mobile, dont laquelle ils sont solubles vers
la colonne siége de la phase stationnaire, sous l'influence de deux effets antagoniste: I'effet
d'entrainement produit par la phase mobile, l'effet de rétention produit par la phase
stationnaire.

Dans la phase stationnaire, les composants du mélange se déplacent a des vitesses
différentes, et ils vont étre séparés.

Cette séparation est basée sur la différence d'affinité des composés du mélange vis a vis la

phase stationnaire, le composant avec la plus grande affinité sera le plus retenu.

Dans le détecteur, chaque composé du mélange qui sort de la colonne est détecté donne un
signal, qui est enregistré par le systeme de traitement des données dans la forme du pic. Tous

les pics forment un chromatogramme. B9
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Le systéme se compose de : réservoirs de la phase mobile : les solvants utilises comme phase
mobile en chromatographie de partage sur la phase stationnaire apolaire, doivent répondre aux

certains exigences qui sont comme suit :

mLa Pureté: la phase mobile est un solvant ou un mélange de solvants qui doit étre pur et
filtré pour éliminer les particules solides susceptibles d'endommager ou bloquer la colonne.
Le filtre est en acier inoxydable avec une porosité de 2 um, placé a I'extrémité du réservoir de
solvant.[*

mCompatibilité avec le systeme de détection: Utilisez un solvant qui n'absorbe pas la méme
longueur d'onde que la longueur d'onde des composants de 1’analyte. La longueur d'onde du
solvant utilisé comme phase mobile dans 1’étude de la VIT D doit étre différente que la
longueur d'onde d'absorption maximale de la VIT D qui est 265 nm. B9

mMiscibilité des solvants : Si la phase mobile est constituée d’un mélange de solvants, ceux-Ci

doivent étre complétement miscibles. En plus le soluté a séparer doit y étre soluble.

Vers
I enregistreur

Réserve de liguide
phase mobile

SOTLH

Figure 12: Représentation schématique du principe de ’HPLC. 7
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9.4.4 : Spectrométrie de masse :

La spectrométriec de masse est une technique d’analyse qui permet la détermination des
masses moléculaires des composés analysés ainsi que leurs identification et leurs
quantification. (4%l

Elle se base sur la séparation et la détection d’ions formés dans une source d’ionisation. Ces
ions proviennent de la molécule a analyser. [“%]

Elle permet de mesurer des rapports masse/charge de molécules ionisées et de leurs produits
de fragmentation. !

Le graphique représentant 1’intensité des ions en fonction de leurs rapport masse/charge est
appelé spectre de masse.*"!

La spectrométrie de masse permet d’apporter les informations suivantes :
- La valeur masse/charge du pic moléculaire permet de calculer la masse moléculaire.
- Les pics de fragmentation permettent de reconstituer une partie de la structure moléculaire.
- L’intensité des pics permet de faire de ’analyse quantitative.

Un spectrométre de masse se compose principalement de trois parties : la chambre
d’ionisation produisant des ions en phase gazeuse, 1’analyseur séparant les ions selon le
rapport masse sur charge, le détecteur transformant le courant ionique en courant électrique.

Le courant généré est amplifié, numérisé et enregistré [l (Figure 13)

A— e £ 7
. > Traitement du
Source d'lonisation Andyseur — signal
Spectre de masse

Figure 13 : Les composants d’un spectrométre de masse [“*]

9.4.5 : Chromatographie en phase liguide haute performance couplée a la spectrométrie
de masse (CLHP-SM) :

La chromatographie en phase liquide haute performance -spectrométrie de masse (CLHP-
SM) est une technique analytique qui combine les capacités de séparation physique de la
HPLC aux capacités d'analyse de masse de la SM (Figurel4). La HPLC est une technique de
séparation et la SM est utilisée pour analyser le rapport masse sur charge des particules

chargées.[*]
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Elle est utilisée dans de nombreuses applications telles que la recherche, 1’analyse des
médicaments, I’analyse d’aliments. Utilisé pour séparer, identifier, et quantifier un échantillon

particulier en présence de mélanges chimiques complexes.

La chromatographie en phase liquide haute performance -spectrométrie de masse est
une technique d'analyse dominante qui présente unetres grande précision, sensibilité et
spécificité comparé a la HPLC. “I(Tableau 05)

Pompes
Injecteur Interface/Source 4 Analyseur

Evaporation de I'eluant
pars ” Mesure de masse

Colonne lonisation des composes
b r N . _ A
T —
HPLC Spectromeétre de masse
He Sélectnreur
— d'entree
| purge
solvant! Pompes
| U] F .
Agitation purge €——— o
magnétique

¥ 1 Spectrométre de masse

o —
] N
Pré-colonne et colonne

Injecteur

Figure 14 : Schéma de I'instrument (CLHP-SM) [44]
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Tableau 05 : Caractéristiques de ’HPLC et la CLHP-SM ]

Caractéristiques

Technique

HPLC

CLHP-SM

Classification

Ceci est une technique de
chromatographie en phase
liquide seulement.

Ceci est une combinaison de
la technique de
chromatographie en phase
liquide et de la technique de
spectrométrie de masse.

Efficacité Comparé au CLHP-SM, Comparée a la HPLC,
I’analyse HPLC est moins I'analyse CLHP-SM est
efficace et plus lente. efficace et plus rapide.

Sensibilité Comparé au CLHP-SM, Comparé a la HPLC, l'analyse
I’analyse HPLC est moins CLHP-SM est plus sensible.
sensible.

Spécificité Comparé au CLHP-SM, Comparée a la HPLC,
I’analyse HPLC est moins I'analyse CLHP-SM est plus
spécifique. spécifique.

Précision La HPLC donne des résultats | La CLHP-SM donne des
moins précis que la CLHP-SM | résultats plus précis que la
pour la détermination de HPLC pour la détermination
certains produits chimiques. de certains produits

chimiques.

Composant La HPLC peut étre considérée | La CLHP-SM ne peut pas

comme un composant du
CLHP-SM.

étre considéré comme un
composant de la HPLC.

Source d'ions

La source d'ions n'existe pas
dans l'instrument HPLC.

La source d'ions est présente
dans l'instrument CLHP-SM.

Applications

Les ions, les polymeres, les
molécules organiques et les
biomolécules peuvent étre
analyses par HPLC.

Les molécules organiques et
les biomolécules peuvent étre
analysées. Contrairement a la
HPLC la CLHP-SM peut étre
utilisée pour examiner des
mélanges incomplétement
résolue.

9.5 Technique de référence et standardisation des techniques de dosage :

Selon le Joint Committee for Traceability in Laboratory Medicine (JCTLM), il n’existe pas a

ce jour de technique de référence pour doser la 25[OH]D3 et la 25[OH]D2, ce qui rend

difficile la standardisation des techniques et la comparaison entre elles [261451146]

Toutefois, le National Institute of Standards and Technology (NIST) a développé une

technique de spectrométrie de masse couplée a une chromatographie en phase liquide a I’aide
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de laquelle il propose un matériau de référence (SMR972) présentant des valeurs certifiées de
25[0H]D2, 25(0H)D3"]

Les problémes de standardisation des dosages devraient donc étre résolus dans les années a
venir .[46][45][48]

Ce manque d’homogénéité est a l'origine de différences de mesures observées entre

laboratoires et entre techniques et I’établissement du statut vitaminique D des patients dépend

du laboratoire ou il est réalisé. Le développement récent d’une technique de référence et des

efforts de standardisation des techniques de dosage sont attendus pour améliorer la définition

et la prise en charge de I’hypovitaminose D .[49IE0I51(52]

9.6 Avantages et inconvénients de différentes technigues de dosages de la VIT D :

Tableau 06: Avantages et inconvénients de différentes techniques de dosages

dela VIT D. [53] [54][55][56] [57]

Technique Avantages Inconvénients
-L’isotope permet un marquage facile. |-Necessitent une affinite élevée de
Technique RIA -Le signal est direct, émis par le I’Ac pour I’Ag .
utilisant marqueur lui-méme. -Un nombre constant de sites Ac
un traceur -Le signal est spontang, ne faisant pas |dans chaque tube de réaction pour
radio actif intervenir une source d’énergie avoir une bonne précision.
extérieure. -Précaution et surveillance lors des
manipulations.
IRMA | -Spécificité : L’utilisation de 2 Ac - I’Ag doit avoir 2 épitopes.

dirigés contre 2 épitopes différents
améliore la reconnaissance spécifique
-Sensibilité : Toute molécule d’Ag
mise en présence de 1’Ac liant est
susceptible d’étre captée.

- L’effet crochet (effet cloche) :
I’effet par lequel une concentration
trés élevee est largement sous
estimée par un dosage
immunométrique.

-Précaution et surveillance lors des
manipulations.

Technique utilisant un
traceur
chimiluminscent

-La chimiluminescence directe utilisant
I’ester d’acridinium est facile a
automatiser et fournit de nombreux
avantages tels que la grande durée de
vie des réactifs, la rapidité de la
réaction et la sensibilité des dosages.

-Le processus de chimiluminescence
dure peu de temps d’ou la nécessité
d’amplifier le signal lumineux.
-Certains traceurs comme le luminol
est réputé comme canceérigene, par
conséquent l'utilisation de la
chimiluminescence pourrait avoir des
risques pour la santé des personnels.
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-I’HPLC offre une méthode rapide, -I’HPLC peut étre cotiteuse.

HPLC automatisée et trés précise pour -Présente une faible sensibilité pour
identifier certains composants certains composés.
chimiques dans un échantillon.
-I’HPLC est polyvalente et

extrémement précise lorsqu'il s'agit
d'identifier et de quantifier des
composants chimiques.

- La nécessiter de faibles quantités -Son inconveénient est de ne pas

étre

SM d’échantillon. une mesure directe des propriétés

acces a ces propriétés qu’apres
ionisation et passage en phase
gazeuse.

structurales, et de ne permettre un

HPLC-SM -La combinaison des capacités de -Instrument couteux .
séparation physique de I’HPLC aux
capacités d'analyse de masse de la SM
-une trés grande précision, sensibilité
et spécificité .

10 : Autre dosage :
10 .1 : Dosage de la 1,25[0OH]D :

La concentration serique de la 1,25[OH]D est mille fois inférieure a celle de la 25[OH]D.
Les dosages de la 1,25[OH]D sont des techniques difficiles car elles nécessitent de séparer
obligatoirement la 1,25[OH]D des autres métabolites de la VIT D avant le dosage proprement
dit.1%®!

Le dosage de la 1,25[OH]D, qui représente la forme active de la VIT D doit
étre limitée au diagnostic et au suivi des maladies rares du métabolisme phosphocalcique, au
suivi de certains patients insuffisants rénaux, et au diagnostic différentiel des
hypercalcémies/hypercalciuries avec des PTH basses. Ce dosage ne devrait étre demandé que

dans le cadre de consultations et diagnostics spécialisées.®

.
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Partie pratique :

1. Matériels et méthodes :

1.1 Type d’étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective visant a comparer deux trousses de dosage de la VIT D: la
technique radio immunologique (DIAsource 250H Vitamin D total -RIA-CT Kit)
du fournisseur CIS BIO INTERNATIONAL versus la technique CMIA(Chemiluminescent
Microparticle Immunoassay)__ Architect_i_1000_SR de chez Abbott diagnostics.

1.2 Population d’étude :

Il s’agit de patients prélevés au niveau du laboratoire du service de médecine nucléaire du
centre hospitalier-universitaire de Tlemcen pour le dosage de la VIT D réalisé sur une période
de 15 jours (du 15 au 30 janvier 2021).

1.3 Prélévement et conservation des échantillons :

Les préléevements sanguins ont eté réalisés, sur tubes secs, puis centrifugés, aliquotés et

immédiatement congelés a -20°C jusqu'a analyse.

1.4 L es techniques de dosages : les techniques utilisées dans ce travail sont :

1.4.1 Technigue CMIA-Architect-i-1000-SR :

1.4.1.1 Principe :

Le principe de la technique repose sur un dosage immunologique en une étape retardée, avec
pré-traitement de 1’échantillon, pour la détermination quantitative de la 25[OH]D dans le
sérum et le plasma humains. C’est un dosage par compétition.

L’échantillon est mis en présence d’un réactif de prétraitement pour qu’ensuite lui soit ajoutées
des microparticules paramagnétiques recouvertes d’Ac anti-Vit D pour créer le mélange
réactionnel. La VIT D présente dans 1’échantillon, se lie aux microparticules recouvertes
d’Ac anti-VIT D. Apreés incubation, le conjugué sous forme d’un complexe IgG anti-biotine
/VIT D biotinylée marqué a I’ester d’acrinidium (DMAE) est ajouté au mélange réactionnel et
se lie aux sites de liaisons libres sur les microparticules recouvertes d’Ac anti-Vit D. Apres
lavage, les solutions de préactivation et d’activation sont ajoutées au mélange réactionnel. La
réaction chimiluminescente qui en résulte est mesurée en unités relatives de lumiéres (URL). 1l
existe une relation indirecte entre la quantité de la VIT D présente dans I’échantillon et les

URL détectées par le systéme optique de I’appareil®® (Figure 15).
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Figure 15: Principe de dosage de la 25[OH]D par technique CMIA. €]

1.4.1.2 Caractéristigues de la technique de dosage CMIA Architect i1000
SR :

mLinéarité : La technique CMIA Architect i1000SR a présenté une linearité comprise entre
3.4 et 155.9 ng/mL (8.5 a 389.8 nmol /L) selon une étude qui a été menée sur la base du
document EP6-A du National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS) 1],

mSensibilité :

» Limite de détection: La limite de détection observée était de 2.2 ng/mL (5.5
nmol/L), selon une étude qui a été menée sur la base du document EP17-A2 du Clinical and
Laboratory Standards Institute(CLSI) 621 ,

» Limite de quantification : La limite de quantification observée était de 2.4 ng/mL

(6.0 nmol/L), selon une étude qui a été menée sur la base du document EP17-A2 du CLSI.[?




1.4.1.3 Calibration : CMIA Architect i1000 SR :

Les calibrateurs sont utilisés pour la calibration de 'ARCHITECT iSystem lors de la
détermination quantitative de la 25[OH]D dans le sérum et le plasma humains.

On a 6 flacons de calibrateurs (4.0 mL chacun ). (Tableau 09 )

Les calibrateurs A a F contiennent du tampon PBS et du sérum humain. Les calibrateurs B a F
contiennent différentes concentrations de 25[OH]D. Conservateurs : ProClin .950, azide de

sodium .

Pour effectuer une calibration, les calibrateurs doivent étre chargés en position
prioritaire. Une seule réplique de chaque niveau de contrdles doit étre analysée afin d’évaluer

la calibration du dosage .

Il est nécessaire de s‘assurer que les valeurs des contréles du dosage se situent dans les limites
de concentration spécifiees dans la notice des contrdles.
Plage de calibration : 0.0 a 160.0 ng/mL (0.0 - 400,0nmol/L).

Lorsqu’une calibration a été acceptée et mémorisée, tous les échantillons qui suivent peuvent
étre analyses sans qu'une nouvelle calibration soit nécessaire, sauf si :

-La calibration est plus ancienne que 30 jours.

-Un kit de réactifs portant un nouveau numero de lot est utilisé.

-Les résultats du contrdle de qualité quotidien se situent en dehors des limites du controle de

qualité utilisées pour surveiller et contréler la performance du systéme.

1.4.1.4 Le contrble qualité :

Le controle de qualité recommandé consiste a analyser un échantillon de chaque niveau de
contréle une fois toutes les 24 heures d'utilisation. Si les procédures du contréle de qualité du
laboratoire requiérent une utilisation plus fréquente des contr6les pour vérifier les résultats
d'analyses, se conformer a ces exigences, des contrbles supplémentaires peuvent étre effectués
conformément a la réglementation en vigueur ou aux exigences relatives a l'accréditation ainsi
gu'aux exigences du laboratoire en matiere de contrble de qualité. Les valeurs des controles
doivent se situer dans les limites acceptables spécifiées dans la notice des contrbles. Si les
résultats d'un contréle ne se situent pas dans ces limites, les résultats des échantillons analysés
dans la méme série ne sont pas valables et ces échantillons devront étre ré-analysés. Une

recalibration peut étre nécessaire.
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1.4.2 Techniqgue DIAsource 250H Vitamin D total RIA CT Kit:

1.4.2.1 Principe : Le dosage RIA de la 25[OH]D est destiné a la détermination quantitative

de la 25[OH]D dans le sérum et le plasma humains. !

La technique radio immunologique est basée sur un phénomene de compétition entre un Ag
marqué par un radio isotope et un Ag non marqué que ’on veut doser, cette compétition
s’exerce vis-a-vis d’un Ac spécifique. L’antigéne a doser est placé en méme temps que I’Ag
marqué sur une plague recouverte de I’Ac spécifique. Plus il y a d’Ag dans 1’échantillon,

moins les Ag marqué peuvent lier I’Ac. [®! (Figure 16 )

A I'équilibre, le complexe Ag marqué (li¢) est séparé de I’Ag marqué (libre). 5%

antigen-

antigen -+ - antibody
specific complex
- antibody _ -

radicactive -4 = radicoactive
antigen antigen-
antibody
complex

Figure 16 : Principe de dosage de la 25[OH]D par la technique RIAI®3!

En ce qui concerne le dosage de la 25[OH]D une quantité fixe de 25[OH]D marqué a I’iode
125 est ajoutée dans chaque tube pour entrer en compétition avec la 25[OH]D3 et la
25[OH]D2 provenant d'échantillons, de contrdles ou d'étalons, pour une quantité fixe d'Ac
spécifique immobilisée sur la surface inférieure et intérieure des tubes. *8 La quantité de la
radioactivité fixée (complexe Ag marqué-Ac) est indirectement proportionnelle a la

concentration en 25[OH]D de I’échantillon [¢3!

Aprés incubation a température ambiante, les tubes sont aspirés pour mettre fin a la réaction
de compétition. La lecture des tubes se fait apres lavage sur un appareil appelé «Compteur

gamma ».
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m Principe de fonctionnement du compteur gamma :

Un compteur gamma utilise un cristal a scintillation entourant I'échantillon pour détecter les
rayons gamma : les rayons gamma interagissent avec le cristal, sont absorbés et produisent de
la lumiére ; la lumiere produite est ensuite mesurée par un détecteur de lumiere, généralement
un tube photomultiplicateur. L'énergie des rayons gamma pouvant étre détectée dépend de
I'épaisseur du cristal : les cristaux fins conviennent a la détection des rayons gamma de faible
énergie, tandis que les rayons gamma de haute énergie nécessitent des cristaux plus épais. Les
compteurs gamma ne sont pas portables, car ils nécessitent un lourd blindage en plomb pour

protéger le détecteur des sources de rayonnement. 541 (Figure 17)

Sample

Scintillation crystal ———
| — Gamma radiation

Scintillation

Detector

Signal

Figure 17: Principe de fonctionnement du compteur gamma .64




1.4.2.2 Caractéristiques de la technique de dosage DIAsource250HVitaminD total
RIACT Kit:

m Sensibilité :
» Limite de détection : La limite de détection observée était de 5.76 ng/mL.
» Limite de quantification : La limite de quantification observée était de 7 ng/mL .

1.4.2.3 Calibration :

L’analyseur est fourni avec 6 calibrateurs (Tableau 07) dont les concentrations en 25[OH]D

dans du sérum d’humain sain sont comme suivant :

Tableau 07 : les concentrations des différents calibrateurs de la technique de dosage
DIAsource_250H_Vitamin_D total RIA CT_Kit

Calibrateurs Concentrations
Calibrateur 0 0.0 ng/mL
Calibrateur 1 10 ng/mL
Calibrateur 2 20 ng/mL
Calibrateur 3 40 ng/mL
Calibrateur 4 60 ng/mL
Calibrateur 5 100 ng/mL

La calibration doit se faire a chaque changement de lot de réactifs et si sur exigence du
contréle de qualité (résultats des contrdles en dehors des limites de confiance définies).
Une courbe de calibration doit étre réalisée a ’aide de ces calibrants. Elle est mémorisée par

I’analyseur.
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1.4.2.4 Controle de qualité :

La fréquence des contrdles et les limites de confiance doivent étre adaptées aux exigences du

Laboratoire d’analyse. Les résultats doivent se situer dans les limites de confiance

définies. (Tableau 08)

Tableau 08 : Résultats de contréle de qualité.

Concentration de contrdle

Concentration obtenue par la technique de dosage
DIAsource 250H_Vitamin_D total RIA CT_Kit

e Controle 1: 29.0 + 7.3 ng/mL

34.05 ng/mL

e Controle 2 :51.0 + 13.8 ng/mL

54.89 ng/mL

1.5 Comparaison entre les caractéristiques techniques des deux techniques de dosage:

Tableau 09 : Tableau comparatif entre les caractéristiques techniques des deux techniques de

dosage.

DIAsource 250H_Vitamin_D_total

CMIA__ Architect i 1000 _SR

CARACTERISTIQUES _RIA_CT_Kit
Principe Compétition Compétition
Calibrateurs 06 calibrateurs : 06 calibrateurs :

ecal0: 0 ng/mL ecalA: 0 ng/mL
ecall:10 ng/mL e cal B : 4.0 ng/mL
ecal2:20 ng/mL e cal C : 10.0 ng/mL
e cal3:40 ng/mL e cal D : 30.0 ng/mL
e cal4:60 ng/mL e cal E : 75.0 ng/mL
e cal 5: 100 ng/mL e cal F: 160.0 ng/mL

Controéle e Contrdle 1: 29.0 + 7.3 ng/mL e Controle 1: 20 ng/mL
e Contréle 2:51.0 + 13.8ng/mL limites(14 - 26)

e Controle 2 : 40 ng/mL
Limites(28 - 52)

e Controle 3 : 75ng/mL

limites(52.5 - 97.5)
Marqgueur IODE 125 ACRIDINIUM
Intervalles de normalité [30-100] [30-80]

de la 25[OH]D (ng/mL)




1.6 Analyse statistique :

1.6.1 Logiciel utilisé :

Les résultats obtenus ont fait 1’objet d’une analyse statistique par le logiciel IBM SPSS
Statistics version 28.0.0.0 , le logiciel Med Calc version 18.11 , le logiciel Microsoft Office
Excel 2007.

mLe test T de Student pour échantillons appariés permet de comparer les moyennes de deux

séries de mesures pour le méme groupe d’étude.

mLe test T de Student pour échantillons indépendants permet de comparer les moyennes de

deux séries de mesures pour deux groupes d’étude différents.

m Le test de corrélation de Pearson ainsi que le test de Passing-Bablock pour évaluer le

niveau de corrélation entre les deux techniques de dosage étudiees.

1.6.2 Le test de corrélation de Pearson :

Pour évaluer le niveau de corrélation entre les deux techniques de dosage étudiées, un test

paramétrique de Pearson a éte réalise.

Ce test permet de déterminer le degré d’association entre deux variables quantitatives en

calculant le r (statistique de Pearson) :

Le signe du coefficient indique la direction de la relation. Si les deux variables ont tendance a
augmenter ou a diminuer ensemble, le coefficient est positif, et la ligne qui représente la
correlation s'incline vers le haut. Si une variable a tendance a augmenter lorsque l'autre

diminue, le coefficient est négatif, et la ligne représentant la corrélation s'incline vers le bas.
L’interprétation se fait selon la grille suivante :

e r # 0 les deux variables sont corrélées.

e r >0 Correlation positive.

e 1 <0 Correlation negative.
Pour déterminer si la corrélation entre les variables est significative, on doit comparer la
valeur de p (p-value) au seuil de signification. En général, un seuil de signification (noté alpha

ou a) de 0,05 donne de bon résultats. La valeur de p indique si le coefficient de corrélation est

significativement différent de 0.
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Valeur de p < a : la corrélation est statistiquement significative .

Valeur de p > o : la corrélation n'est pas statistiquement significative .

1.6.3 Comparaison des moyennes par le test T de Student pour échantillons appariés :

Le test T de Student pour échantillons appariés compare la moyenne de deux variables pour
un seul groupe. il permet de calculer les différences entre les valeurs des deux variables pour

chaque observation et de tester si la moyenne différe de 0.

Lorsque le degré de signification est petit (p < 0,05), nous pouvons rejeter I’hypotheése nulle
(Il n’y a pas de différence entre les moyennes des deux groupes dans la population d’étude) et

donc conclure que les deux moyennes ne proviennent pas de la méme population.

Lorsque le degré de signification est trop €levé (p > 0,05) on peut accepter I’hypothese nulle.

1.6.4 Comparaison des moyennes par letest T de Student pour échantillons

indépendants :

Le test T de Student pour échantillons indépendants permet de comparer la moyenne de deux

groupes d'éléments différents.

Lorsque le degré de signification est petit (p < 0,05), nous pouvons rejeter I’hypothése nulle
(Il n’y a pas de différence entre les moyennes des deux groupes dans la population d’étude) et

donc conclure que les deux moyennes ne proviennent pas de la méme population.

Lorsque le degré de signification est trop élevé (p > 0,05) on peut accepter I’hypothése nulle.

1.6.5 La droite de régression de Passing-Bablock :

Les résultats d’une technique sont reportés en ordonnées et ceux de l’autre technique en
abscisses. La relation mathématique entre les deux techniques est estimée par la droite de
régression. La discordance entre les techniques est évaluée par I'écart entre la droite de

régression et la bissectrice des axes (la ligne d'identité).[%!
Cette représentation permet d’obtenir une droite de type y =a x + b.

m Un test de corrélation de Kendall a été réalisé pour déterminer le niveau de corrélation entre
les deux techniques de dosage étudiées en calculant le coefficient de corrélation de Kendall
(le tau de Kendall).

Le signe du coefficient indique la direction de la relation.

-




L’interprétation se fait selon la grille suivante :

o r # 0 les deux variables sont corrélées.
e r >0 Correlation positive.
e 1 <0 Correlation negative.

Pour déterminer si la corrélation entre les variables est significative, on doit comparer la
valeur de p (p-value) au seuil de signification. La valeur de p indique si le coefficient de
corrélation est significativement différent de O .

Valeur de p < a : la corrélation est statistiquement significative .

Valeur de p > o : la corrélation n'est pas statistiquement significative .




Résultats




2. Résultats :

2.1 Statistigue descriptive :

2.1.1 Nombre d’échantillons :

Un total de 71 patients ont été recrutés.

2.1.2 Répartition de la population d’étude selon le lieu de résidence :

Selon la figure n°18 on remarque que la plus part des patients recrutés pour notre étude

résident dans la daira de Tlemcen. (Figurel8)

Hors Wilaya de Tlemcen 11,26%

Daira de Tlemcen

Daira de Sebdou

Daira de Sabra
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Figurel8 : Répartition de la population d’étude selon le lieu de résidence. (Daira)




2.1.3 L esexe:

La répartition de la population d’étude selon le sexe, montre une prédominance féminine
(95.97%) avec un sex-ratio de 0.044 (Figure 19).

B Femme

[JHomme

Figure 19 : Répartition de la population d’étude selon le sexe.

2.1.41 4age :

L’age moyen chez les hommes est de 45.33 + 29.16 vs 44.21 + 18.79 chez les femmes.
La comparaison de ces deux moyennes par le test T de Student pour échantillons

indépendants a montré une différence non significative.(P=0.921) > 0.05 (Tableau 10)

Tableau 10 : Moyenne d'dge chez la population d’étude selon le sexe.

Age P

Homme (n =3) Femme (n=68)

0.921

Moyenne d’age 45.33 £29.16 44.21 +18.79
Moy £ ET

Moy : moyenne, ET : écart type

E




2.1.5 Moyenne de la VIT D chez la population d’étude selon les tranches d’age et la

technique du dosage :

La comparaison des moyennes de la VIT D dans chaque tranche d’age et selon la technique

du dosage montre I’absence d’une différence significative (I’ensemble des valeurs P sont

supérieurs au seuil de significativité 0.05) dans toutes les tranches d’age. (Tableau 11)

Tableau 11 : Répartition de la population d’étude en fonction des tranches d’age et selon la

technique du dosage.

Tranches | Effectif Moy des concentration de | Moy des concentration de la
la VIT D par la technique VIT D par la technique
d’age (n=71) RIAET CMIA P
(ng/mL) +ET
(ng/mL)

<25 10 10.36+3.67 10.145.06 0.765
[25-39] 19 19.71+17.58 18.62+16.78 0.285
[40-54] 17 20.56£20.62 19.01+18.60 0.222
[55-69] 17 15.04+6.83 17.44+10.81 0.109
[>69] 8 24.43+19.99 25.13£19.02 0.667

Moy : moyenne, ET : écart type

2.1.6 Moyennes des valeurs de la VIT D chez la population d’étude globale en fonction

de la technigue du dosage :

La valeur minimale obtenue par la technique DIAsource 250H_Vitamin_D_total_RIA_CT_Kit
est de 3.69 ng/mL contre 4.0 ng/mL avec la techniqgue CMIA__Architect_i_1000_SR.

La valeur maximale obtenue par la technique DIAsource 250H_Vitamin_D_total_RIA_CT_Kit

est de 86.88 ng/mL contre 69.7 ng/mL avec la technigue CMIA_Architect_i_1000_SR.




La moyenne de la VIT D dans la population d’étude obtenue sur les deux techniques de
dosage DIAsource_250H_Vitamin_D_total RIA_CT_Kit et CMIA__Architect_i_1000_SR
est respectivement de 18.015 ng/mL £ 15.70693 vs 17.968 ng/mL + 15.2649.

La comparaison de ces deux moyennes par le test T de Student pour échantillons appariés a

montré une différence non significative (P =0.935) > 0.05 (Tableau 12)

Tableau 12 : Moyenne de la VIT D chez la population d’étude.

Technique Effectif Moy + ET Les intervalles
(ng/mL) [min-max] P
(ng/mL)
DIAsource_ZSOH_Vitamin_D_t
otal__RIA_CT_Kit 71 18.015 + 15.70693 | [3.69 - 86.88]
0.935
CMIA__Architect_i_1000_SR
71 17.968 + 15.2649 [4.0 - 69.7]

Moy : moyenne, ET : écart type

2.2 Tests statistiques :

2.2.1 Test de corrélation :

Test de corrélation de Pearson (N=71) :

DlA___source_ 25 OH_D_total_RLA_CT_Kit ws. CMLA___Architect_i_1000_SR_
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Figure 20 : Corrélation entre DIAsource_250H-Vitamin-D-total-RIA-CT-Kit et CMIA-

Architect-i-1000-SR




Il existe une forte corrélation entre les deux techniques du dosage et de maniére significative.
(r=0.951, p-value <0.05) (Figure 20) (Tableau 13)

Tableau 13 : Résultat du test de corrélation de Pearson

Corrélations
DIA -source -25
OH D-total-RIA- | CMIA__Architect_i
CT-Kit _1000_SR.
DIA -source -25 OH D-total-RIA- | Corrélation de Pearson 1 0,951"
CT-Kit Sig. (bilatérale) ,000
N 71 71
CMIA__Architect_i_1000_SR. Corrélation de Pearson 0,951 1
Sig. (bilatérale) ,000
N 71 71
2.2.2 Droite de régression de Passing-Bablok :
¥ 90
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Figure 21 : Régression de DIAsource-250H-Vitamin-D-total-RIA-CT-Kit par CMIA-Architect-i-1000SR

La droite de régression de Passing-Bablok illustrant la corrélation existant entre les deux

techniques du dosage. (Figure 21)

-




L’analyse de la corrélation par le test de Kendall (Tableau 14) a révélé 1’existence
d’une forte corrélation entre les deux techniques du dosage et de maniére significative.
(r=0.756 , p-value < 0.05).

Tableau 14 : Résultat du test de corrélation de Kendall

Corrélations

DIA -source -25

OH D-total-RIA- | CMIA__Architec
CT-Kit t i_1000_SR.
Tau-B de Kendall DIA -source -25 OH D-total- | Coefficient de corrélation 1,000 0,756
RIA-CT-Kit Sig. (bilatéral) ,000
N 71 71
CMIA__Architect_i_1000_S | Coefficient de corrélation 0,756" 1,000
R. Sig. (bilatéral) ,000
N 71 71

.




Discussion :

mL’objectif principal de ce travail est de comparer les résultats du dosage de la VIT D obtenus
sur deux techniques immunologiques (la technique radio immunologique (DI1Asource 250H
Vitamin D total -RIA-CT Kit) du fournisseur CIS-BIO INTERNATIONAL vs la technique
CMIA(Chemiluminescent-Microparticle-lmmunoassay) __ Architect_i 1000 SR de chez
Abbott diagnostics) au niveau de 1'unité d’exploration invitro du service de médecine

nucléaire du CHU de Tlemcen .

m La vitamine D apparait aujourd’hui comme une vitamine a multiples
potentialités, puisque elle est impliquée dans de nombreux processus physiologiques.
D’une part son double origine alimentaire et endogene, la VIT D constitue une
vitamine particuliere dont les apports et les besoins restent délicats a définir et font

actuellement débat. [0

m L’installation de I’insuffisance en VIT D se manifeste surtout avec I’avancement d’age,
plusieurs études montrent que le niveau moyen de la VIT D chez les sujets agés est inférieur

par rapport au niveau du VIT D chez les sujets jeunes.?

m Le dosage de la VIT D bénéficie actuellement de multiples techniques de dosage
disponible sur le marché, cette variabilité des techniques d’analyses est considérée comme un

des facteurs favorisant la variation des valeurs de la 25[OH]D.[2611451146]

m Concernant le taux optimal de la VIT D, aucun consensus n’a encore pu étre trouvé, ceci est
du a plusieurs facteurs a titre d’exemple 1’hétérogénéité des populations, leurs apports

calciques ainsi que la non standardisation des techniques du dosage 8,

Les valeurs de références utilisées dans notre étude sont celles recommandées par
I’organisme «GRIO» .Une carence en VIT D est définie par un taux de VIT D < 10 ng/mL
,une inssuffisance est définie par un taux de < 30 ng/mL ,le taux normal de la VIT D est

supérieur a 30 ng/mL

m |l nous parait important de commencer notre discussion en mettant en avant la principale
limite de notre étude : la taille de notre échantillon est seulement 71 sérums analyses, ainsi
que son point fort: ¢’est la premiére étude au niveau de la Wilaya de Tlemcen ayant comparé

le dosage de la VIT D sur deux techniques immunologiques.

.




m Dans notre étude, les prélevements du sang se sont déroulés principalement durant la
période hivernale, période de ’année ou le taux d’ensoleillement est faible, donc on suppose

que le taux de la VIT D le sont aussi.

m Au cours de ce travail, 71 échantillons ont été dosés simultanément par la technique
radio immunologique (DIAsource-250H-Vitamin-D-total-RIA-CT-Kit) et la technique
CMIA(Chemiluminescent- Microparticle -lmmunoassay)-Architect-i-1000-SR.

m La plus part des patients recrutés dans notre étude sont originaire de la Wilaya de Tlemcen
avec un pourcentage de 89 % de la population d’étude cependant le reste des patients 11%

viennent d’autres wilayas.

m L’analyse descriptive de I’échantillon montre une prédominance féminine (95.97 %) avec

un sexe ratio de 0.044 soit 01 homme pour 22 femmes.

m La moyenne d’dge dans notre échantillon d’étude est de 44.25+£19.03 ans avec des
extrémes de 5 a 83 ans ainsi que chez les groupes (hommes / femmes) est respectivement de
45.33+£29.16 et 44.21+18.79 ans avec une différence non significative.(P=0.921) > 0.05

m La tranche d’age la plus fréquente se situe entre 25 et 39 ans.

m La moyenne de la VIT D de I’ensemble des sujets de 1’étude par les deux techniques de
dosage sont respectivement 18.015 ng/mL+£15.70 et 17.968 ng/mL+15.26 avec une différence
de 0.047 ng/mL , cette différence n’est pas statistiquement significative (P =0.935) > 0.05

m La comparaison des moyennes de la VIT D dans chaque tranche d’age et selon la technique
du dosage montre I’absence d’une différence significative (I’ensemble des valeurs P sont

supérieurs au seuil de significativité 0.05) dans toutes les tranches d’age.

mle test de corrélation de Pearson a révélé une forte corrélation entre les valeurs de la
VIT D (N=71) obtenus par la technique de dosage RIA et celle de CMIA et ceci de maniere
significative (r=0.951 , P<0.05). Cette forte corrélation était attendue puisque les deux

techniques reposent sur le principe d’immunodosage.

m L’équation de la droite de régression de Passing -Bablock (régression de la technique RIA
par la technique CMIA) s’écrit : y = 2.135000 +0.850000 x

L’analyse de corrélation par le test de Kendall en utilisant la régression de Passing-Bablock a
révélé une forte corrélation entre les valeurs de la VIT D obtenus par la technique du dosage
RIA et celle de CMIA et ceci de maniere significative (r=0.756 , P <0.05).

.




Conclusion :

L’objectif de ce travail consiste & comparer deux techniques immunologiques pour le dosage
de la VIT D.

Dans cette étude rétrospective, ayant inclus 71 sujets, la majorité d’entre eux sont issus de la

Wilaya de Tlemcen.

La comparaison des moyennes de la VITD dans notre échantillon d’étude obtenues par les
deux techniques de dosage a révélé I’absence d’une différence significative entre les résultats
obtenus. (P=0.935),>0.05

Une corrélation positive et significative a été observée entre les deux techniques étudiées, par
le test de corrélation de Pearson (r=0.951, P <0.05) ,ainsi que par le test de Passing-Bablock
(r=0.756 , P <0.05) . Ceci indique que les deux techniques donnent des résultats qui ont
tendance a augmenter dans le méme sens et qu’elles peuvent étre substituées I’une par 1’autre.
Ce reésultat reste a confirmer vu le nombre réduit d’échantillons inclus dans notre étude

(N=71). Il serait important dans le futur de travailler sur un échantillon plus important.

Cependant il serait intéressant d’impliquer une troisiéme technique de référence comme la

CLHP-SM, chose qui nous a eté impossible a réaliser.

F
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Résumé

Introduction : Le complexe vitamine D comprend un groupe de pro hormones qui contribuent au maintien de
I'noméostasie du calcium (Ca) et du phosphate et de I'intégrité osseuse et musculaire.

La détermination des valeurs de référence pour la concentration optimale de la VIT D reste un sujet de débat
entre les organismes et les sociétés savantes ainsi que la définition du seuil de carence, d’insuffisance et le taux
optimal a atteindre, ne semble pas encore complétement consensuelle.

L’objectif principal de ce travail consiste a comparer deux techniques immunologiques pour le dosage de la
VIT D.

Matériels et méthodes: Il s’agit d’une étude rétrospective visant a comparer deux trousses de dosages de la
VIT D: la technique radio immunologique (RIA) du fournisseur CIS BIO INTERNATIONAL vs la technique
CMIA de chez Abbott diagnostics.

Résultats : Pour un échantillon de 71 sérums, la comparaison des deux techniques montre qu’il existe une forte
corrélation entre les résultats de la VIT D (r=0.951 , P<0.05), ansi que la comparaison des moyennes montre
I’absence d’une différence significative (P =0.935) > 0.05 . Le test de Passing-Bablock confirme cette relation.
Conclusion : Notre étude a montré qu'il n'existe pas de différence entre les résultats obtenus par les deux
techniques de dosage. Cependant ce résultat reste a confirmer vu le nombre restreint de notre échantillon
d’étude. Un travail avec un nombre de patients plus important est recommandé.

Mots clés : Vitamine D, Dosages immunologiques
Summary

Introduction: The vitamin D complex includes a group of pro hormones that help maintain calcium (Ca) and
phosphate homeostasis and bone and muscle integrity.

The determination of the reference values for the optimal concentration of VIT D remains a subject of debate
between organizations and learned societies as well as the definition of deficiency, insufficiency and the optimal
rate to be achieved, does not yet seem completely consensual.

The main objective of this work is to compare two immunological techniques for the determination of VIT D.
Materials and methods: This is a retrospective study to compare two VIT D assay kits: the radioimmunoassay
technique (RIA) from the supplier CIS BIO INTERNATIONAL vs the CMIA technique from Abbott
diagnostics.

Results: For a sample of 71 serum, the comparison of the two techniques shows that there is a strong correlation
between the results of the VIT D (r = 0.951, P <0.05), as well as the comparison of the means shows the absence
of a significant difference (P = 0.935)> 0.05. The Passing Bablock test confirms this relationship.

Conclusion: Our study showed that there is no difference between the two assay techniques, however this result
remains a confirmatory given the small number of our study sample. Work with a larger number of patients is
recommended.

Keywords: Vitamin D, Immunoassays
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