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ETAT ACTUEL DU SUJET 

III. Complications de la grossesse 

111.1 	Grossesse et obésité 

L'obésité est associée à une résistance à l'insuline (Nelson et al., 2010; Poston, 2011). 

La résistance à l'insuline prédispose au diabète, à la pré-éclampsie (Carr et al., 2011), et à la 

macrosomie (Hapo, 2010). La macrosomie tend à rendre l'accouchement vaginal très difficile 

en raison de la taille du foetus, et est associée à une augmentation du taux de césariennes 

(Tableau I). 

Les femmes obèses ont un risque d'accouchement prématuré (naissance avant la 

gestation de 37 semaines). La prématurité est la principale cause de la mortalité néonatale 

chez les nouveau-nés avec des anomalies congénitales ou d'anomalies chromosomiques 

(Hamilton et al., 2013). 

Il a été rapporté que l'obésité peut provoquer le stress oxydatif systémique et, à son 

tour, le stress oxydatif est associé à une production irrégulière des adipokines, qui 

contribuent au développement du syndrome métabolique (Esposito et al., 2006). Il ya des 

sources multiples du stress oxydatif dans l'obésité. Certaines d'entre elles sont 

intrinsèquement liées à l'adiposité accrue et la distribution des graisses, tandis que 

d'autres sont le résultat de comorbidités ou des changements métaboliques liés à l'obésité 

(Holguin et Fitzpatrick, 2010). 

Les mitochondries fournissent l'énergie nécessaire pour presque tous les processus 

cellulaires qui finalement permettent la réalisation des fonctions physiologiques. En 

outre, elles jouent un rôle central dans la mort cellulaire par le mécanisme de l'apoptose. Un 

dysfonctionnement mitochondrial a été impliqué dans une variété de maladies allant 

des maladies neurodégénératives au diabète et vieillissement. L'obésité est aussi associée aux 

troubles qui affectent le métabolisme mitochondrial, favorisant la génération de ROS et le 

développement du SO. 
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Tableau 1. Principales complications de la grossesse chez la femme obèse. 

Risque maternel 

Diabète gestationnel 

Hypertension 

Prééclampsie 

Apnées du sommeil 

Taux de césariennes 

Complications infectieuses 

Thrombo-embolies 

Risque foetal 

Macrosomie 

Dystocie de l'épaule 

risque de lésion du plexus brachial 

Anomalies de fermeture du tube neural 
(spina bifida) 

Malformations cardiaques 

Mort foetale in utero 

Obésité ultérieure de l'enfant 

Évolution de l'obésité diabète de 
type 2 ultérieur 
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Le diabète de type 2 (DT2) est caractérisée par une hyperglycémie chronique et les 

défauts de la sécrétion et 1 ou l'action de l'insuline Les facteurs génétiques et 

environnementaux jouent un rôle important dans le développement du DT2 (Yang et al., 

2010). 

Il est associé à plusieurs facteurs tels que l'alimentation déséquilibrée, les problèmes 

de sédentarité, l'activité physique diminuée et les muscles moins sollicités. On observe donc 

une diminution de la captation du glucose par les cellules musculaires et une 

insulinorésistance (Guillausseau et al., 2010). 

Le DT2 est caractérisé par deux éléments majeurs: une insulinorésistance et une 

incapacité des cellules pancréatiques à sécréter suffisamment d'insuline génétiquement 

transmise ou acquise (Guillausseau et al., 2010). 

111.3 Insulinorésistance 

L'obésité constitue un facteur de risque d'insulinorésistance. L'augmentation de la 

masse adipeuse est associée à une diminution de l'action de l'insuline. II y a une réduction de 

la captation du glucose et de l'action de l'insuline sur le foie et les tissus insulino sensibles 

(Feve et al., 2006). 

111.4 Diabète gestationnel 

Le diabète gestationnel est un trouble de la tolérance glucidique conduisant à une 

hyperglycémie de sévérité variable, débutant ou diagnostiqué pour la première fois pendant la 

grossesse, quels que soient le traitement nécessaire et l'évolution dans le post-partum. Il 

survient généralement au troisième trimestre de grossesse, et disparaît après l'accouchement. 

La physiopathologie du diabète gestationnel est mal connue, mais deux phénomènes 

concomitants semblent être en cause: une diminution de la sécrétion d'insuline et une 

insulinorési stance. La grossesse s'accompagne de modifications du métabolisme glucidique 

afin de répondre aux exigences énergétiques de l'unité foeto-placentaire. 11 se crée alors un 

état diabétogène physiologique, caractérisé par une insulinorésistance croissante, compensé 

par un hyperinsulinisme. Deux périodes successives sont distinguées: une phase d'anabolisme 

lors du 1er trimestre et une phase de catabolisme à partir du 2éme trimestre (Vambergue, 

2011). Ces anomalies sont aggravées lors du diabète gestationnel. L'hyperglycémie provoque 

l'autoxidation du glucose et la glycation des protéines. Ces modifications facilitent la 

génération des ERO et diminuent l'activité des enzymes antioxydantes telles que la Cu-Zn- 
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superoxyde dismutase, provoquant une augmentation remarquable du stress oxydatif. 

Un grand nombre de preuves indique que l'altération des mitochondries est un facteur clé 

dans les différentes maladies liées au stress oxydatif. Les mitochondries endommagées 

produisent une quantité plus élevée des ERO (augmentation du stress oxydatif) et moins 

d'ATP (énergie cellulaire) que les mitochondries non altérées. Comme elles sont 

endommagées, elles ne peuvent pas dégrader le glucose ou les lipides et ne peuvent pas 

fournir d'ATP à la cellule. De plus, le glucose, les acides aminés et les lipides n'étant pas 

utilisés correctement, vont s'accumuler à l'extérieur de la mitochondrie où ils seront soumis à 

plus de glycation (Aftaf et al., 2010). 

111.5 Grossesse et hypertension 

L'hypertension artérielle est définie par des valeurs supérieures ou égale à 140 mm Hg 

pour la systolique, ou 90 mm I-1g pour la diastolique, à plusieurs reprises, et mesurée dans des 

conditions optimales (au repos, au niveau du bras gauche mis à hauteur du coeur). Bien 

souvent, c'est la mesure de la pression diastolique qui est trop élevée. La protéinurie est 

caractérisée par une valeur supérieure à 0,3 g! 24h, en l'absence d'infection urinaire. 

Au cours de la grossesse, on distingue 4 types d'hypertension artérielle (HTA): 

y' L'HTA gestationnelle, qui se manifeste uniquement pendant la 

grossesse, à partir de la 20ème semaine. 

( L'HTA modérée préexistante a la grossesse (ou hypertension 

chronique). 

V' La pré-éclampsie qui correspond à l'association d'une hypertension et 

d'une protéinurie au-delà de la 20ème semaine. 

V' L'HTA associé à une néphropathie diabétique (Galtier et al., 2010). 

Pour l'HTA gestationnelle et l'HTA modérée préalable à la grossesse, il y a peu de 

complications materno-foetales. En revanche, en cas de pré-éclampsie, le pronostic est plus 

grave (Figure 6). Chez la mère, il a risque d'hématome rétro placentaire (qui peut entrainer 

une hémorragie massive entre le placenta et l'utérus) et d'éclampsie (convulsions). Chez le 

foetus, la principale complication est un retard, voire un arrêt de la croissance à la suite de 

l'hypo perfusion. Il y a un risque de retard de croissance intra utérin (RCIU), et parfois de 

mort in utéro. Dans les cas les plus graves de pré-éclampsie, la seule issue est I' 

prématurée de l'enfant (Beaufils, 2010). 



ETAT ACTUEL DU SUJET 

Une augmentation du taux des prooxydants et de la lipoperoxydation ainsi qu'un 

déficit de la protection par les antioxydants provoque une pré-éclampsie. Ceci conduit, dans le 

compartiment maternel, à un stress oxydatif. Ce dernier interfère avec le placenta, réduit la 

protection offerte par les enzymes antioxydants placentaires et y initie une cascade 

d'évènements délétères, comme la perte du contrôle de la peroxydation lipidique, un 

accroissement de la production de thromboxane et de TNF-a (Morris et al., 1998 ; Poranen et 

al., 1996). Le stress oxydatif peut jouer un rôle vital dans le développement de l'hypertension 

par l'intermédiaire de la peroxydation lipidique (Cracowski et al., 2012). 

25 
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Figure 6. Ischémie placentaire initie de nombreuses voies dans la physiopathologie 

de la prééclampsie (Eric et Joey, 2010). 

AT 1 -AA: Angiotensin I receptor autoanti body; ET-1: Endothelin- 1; HIF- la: Hypoxia-

inducible factor-la; NO: Nitricoxide; ROS: Reactive oxygen species; sEng: Soluble endoglin; 

sFIt- 1: Soluble fms-like tyrosine kinase-1. 

VEGF : facteur de croissance de I 'endothélium vasculaire 

PIGF: facteur de croissance placentaire. 
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MATERIELS ET METHODES 

I. Population étudiée 
Notre étude porte sur les femmes enceintes venant accoucher au service de gynécologie 

obstétrique de l'Etablissement Hospitalier Spécialisé Mère-Enfant du centre hospitalo-

universitaire de Tlemcen. 

Quatre populations sont choisies et incluses dans ce travail: 

V' Femmes témoins en bonne santé, non obèses, ne présentant aucune pathologie 

(n=1 O), 

V' Femmes obèses mais sans autre pathologie associée (n=10). 

V' Femmes obèses diabétiques (n=10). 

V' Femmes obèses hypertendues (n=10). 

V' Toutes ces femmes présentent des grossesses à terme ( ~: 38 semaines). 

Toutes les femmes sont informées sur le but de l'étude et leurs consentements sont 

obtenus préalablement. Un interrogatoire minutieux est mené auprès des femmes 

sélectionnées afin de définir les caractéristiques suivantes: 

V' Age, 

V' Taille, 

V' Poids, 

V' Indice de Masse Corporelle (IMC : poids! taille 2), 

V' Voie d'accouchement, 

V' Age gestationnel, 

V' Nombre de parité, nombre de gestation, 

V' Sexe et poids de naissance de leurs nouveau-nés. 

II. Prélèvement et préparation des Placentas 
Environ 10 g de placenta sont prélevés après la délivrance. Le rinçage à l'eau 

physiologique permet d'éliminer le sang. Deux homogénats sont préparés à partir du 

placenta selon la méthode de Wang (Wang et al., 1996). 

a. 	Homogénat pour la détermination des paramètres lipidiques et des protéines 

totales. 10 ml d'eau physiologique sont additionnés à 1g de placenta. Après broyage à 

I' ultraturax et aux ultrasons et centrifugation à 3000 tours pendant 10 mm, le surnageant est 

récupéré dans un tube sec. Un volume de SDS 1% (Sodium dodecylsulfate) est additionné à 

28 
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un volume du surnageant récupéré. L'homogénat est incubé 1h dans la glace et conservé à - 

20°C en vue des différents dosages. 

b. 	Homogénat pour la détermination des paramètres du statut oxydant' 

antioxydant. 1g de placenta est placé dans 9 ml d'eau distillée glacée puis est broyé au 

ultraturax et aux ultrasons. L'ensemble est centrifugé ensuite à 3000 tours pendant 10 min 

pour récupérer le surnageant qui constitue I 'homogénat. Ce dernier est conservé à -20°C en 

vue des différents dosages. 

III. Analyse des paramètres biochimiques 

111.1 Dosage du glucose: (KitCHRONOLAB) 

Le dosage du glucose placentaire est réalisé par une méthode enzymatique 

colorimétrique. En présence de la glucose-oxydase, le glucose est oxydé en acide gluconique 

et peroxyde d'hydrogène. Ce dernier, en présence de la peroxydase et du phénol, oxyde un 

chromogène (4-aminoantipyrine) incolore en un colorant rouge à structure quinoneimine. 

L'absorption est mesurée à 505 nm et l'intensité de la coloration est proportionnelle à la 

concentration en glucose. 

111.2 Dosage du cholestérol total : (Kit CI-IRONOLAB) 

Le cholestérol du placenta est dosé par une méthode colorimétrique enzymatique.Les esters 

de cholestérol sont hydrolysés par la cholestérol ester hydrolase en cholestérol libre et acides 

gras. Le cholestérol libre produit et celui préexistant est oxydé par une enzyme cholestérol 

oxydase en A4cholesterone et peroxyde d'hydrogène. Ce dernier en présence de peroxydase, 

oxyde le chromogène en un composé coloré en rouge. La concentration en quinoneimine 

colorée mesurée à 505 nm est directement proportionnelle à la quantité de cholestérol contenue 

dans le placenta. Le schéma réactionnel est le suivant: 

Esters cholestéro 1 + H 20 	Cholestéro 1 estérase) Cholestéro 1 libre + Acides gras. 

Cholestéro I oxydase 	4 
olhbre °2  +H 20 	 )t Cholesterone +H 20 2 . 

2H 0 +Amino -4Phenasone 	
Phenol oxydase QUMOne= ne +4H

2 0.  

r 
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111.3 Dosage des triglycérides: (Kit CHRONOLAB) 

Les triglycérides du placenta sont dosés par une méthode colorimétrique enzymatique. 

Les triglycérides placentaires sont déterminés après hydrolyse enzymatique en présence d'une 

lipase. L'indicateur est la quinoneimine formée à partir de peroxyde d'hydrogène, de 

4-amino-antipyrine et de 4-chlorophenol sous l'action catalytique de la peroxydase. La 

concentration est déterminée à une longueur d'onde de 505 nm. Le schéma réactionnel est le 

suivant: 

Triglycérides + H 20_Lipases 
 > Glycérol + Acidesgras. 

Glycérol + ATP Glycérol kinase >Glycérol- 3 phosphate+ ADP. 
Glycérol-3 phosphateoxydase Glycérol- 3phosphate+ °2 	 >H202  +Dihydroxyacétone— phosphate. 

H202  +4 - Chlorophémi + Amino —4 antipyrine_Péroxydase  Quinoeimine + HCI+ 4H20. 

111.4 Dosage des protéines totales (LOWRY et al., 195 1) 

Les protéines totales sont dosées sur l'homogénat de placenta. Pour la gamme étalon, 

l'albumine sérique bovine utilisée comme standard, est préparée à partir d'une solution mère 

de 1 mg/ml. Le dosage est réalisé grâce au réactif contenant du CuSo4 anhydre, du tartrate de 

potassium et du carbonate de sodium. L'ajout du réactif de Folin donne une coloration 

proportionnelle à la quantité en protéines présentes dans l'échantillon. La lecture est réalisée à 

695 nm. 

IV. Détermination du statut oxydant / antioxydant 

IV.1 Dosage du Malondialdéhyde (Draper et al., 1990) 

Le malondialdéhyde (MDA) placentaire représente le marqueur le plus utilisé en 

peroxydation lipidique, notamment par la simplicité et la sensibilité de la méthode de dosage. 

Après traitement par l'acide à chaud, les aldéhydes réagissent avec l'acide thiobarbiturique 

(TBA) pour former un produit de condensation chromogénique consistant en 2 molécules de 

TBA et une molécule de MDA. L'absorption intense de ce chromogène se fait à une longueur 

d'onde de 532 nm. 

La concentration du MDA est calculée en utilisant le coefficient d'extinction du complexe 

MDA-TBA (E = 1,56 x 105  mol .1.cm' à 532 nm). 

30 
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IV.2 Dosage des protéines carbonylées (Levine et al., 1990) 

Les protéines carbonylées placentaires, marqueurs de l'oxydation protéique, sont mesurées par 

la réaction au 2-4 dinitrophénylhydrazine (DNPH) qui aboutit à la formation de la 

dinitrophénylhydrazone colorée. Les concentrations placentaires en protéines carbonylées (PC) 

sont déterminées par lecture à des longueurs d'onde de 350 et 375 nm. Les concentrations en 

PC placentaires, analysées sur le placenta sont calculées en utilisant le coefficient d'extinction 

des PC (E = 21,5 mmol'. I. cm). 

IV.3 Dosage du Glutathion réduit (GSH)(Ellman, 1959) 

Le dosage du glutathion réduit (GSH) placentaire est réalisé par la méthode colonmétrique 

par le réactif d'Ellman (DTNB). La réaction consiste à couper la molécule d'acide 5,5 

dithiodis-2-nitrobenzoïque (DTNB) par le GSH, ce qui libère l'acide thionitrobenzoique (TNB) 

selon la réaction suivante: 

cJ cOOH  

WOOC 

DTNB 

NO 

cooN 

s 

f 
G 

s 

r, 

TNB 

Le thionitrobenzoique (TNB) à pH (8-9) alcalin présente une absorbance à 412 mn avec un 

coefficient d'extinction égal à 13,6 mM'.cm. 

IV.4 	Dosage de l'activité de la catalase (CAT ; EC 1.11.1.6) 

Cette activité enzymatique est mesurée par l'analyse spectrophotométnque du taux de la 

décomposition du peroxyde d'hydrogène (Aebi, 1974). En présence de la catalase, la 

décomposition du peroxyde d'hydrogène conduit à une diminution de l'absorption de la 

solution de H202 en fonction du temps. Le milieu réactionnel contient I ml de surnageant 

(homogénat du placenta), I ml d'H202, et 1ml de tampon phosphate (5Ommolf1, pH 7,0). 

Après incubation de 5 mm, I ml du réactif titanium oxyde sulfate (TiOSO4) (1,7 g dans 500 

ml d'H2SO4 2N) est ajouté. La lecture se fait à 420 nm. Les concentrations du H202 restant 
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sont déterminées à partir d'une gamme étalon de H 202  avec le tampon phosphate et le réactif 

TiOSO4  de façon à obtenir dans le milieu réactionnel des concentrations de 0,5 à 2 mmolIl. 

Le calcul d'une unité d'activité enzymatique est: 

A = log A 1 - log A2 ; Al est la concentration de H20 2  de départ 

A2 est la concentration de H202  après incubation (au bout de 5 mm) 

L'activité spécifique est exprimée en U/ml. 

V. Analyse statistique 
Les résultats sont présentés sous forme de moyenne ± écart type. Après analyse de la 

variance, la comparaison des moyennes entre les différents lots est réalisée, deux à deux, par le 

test «t» de Student pour les différents paramètres. Les différences sont considérées 

significatives à P < 0,05 et hautement significatives à ** P < 0,01. 

Tous les calculs sont réalisés grâce à un logiciel Graph Pad INSTAT Version3.06 (Software 

Inc.). 



RESULTATS ET INTERPRETATIONS 

I. Caractéristiques de la population étudiée (Tableau 2) 

Notre population étudiée est composée de 15 femmes témoins, 10 femmes obèses, 10 

femmes obèses diabétiques et 10 femmes obèses hypertendues. L'analyse des caractéristiques 

de la population étudiée montre qu'il n'existe pas de différence significative entre les tranches 

d'âge et la taille (m) des mères témoins, obèses, obèses diabétiques et obèses hypertendues. 

Par contre, le poids (Kg) est significativement augmenté chez les 3 groupes (mères obèses, 

mères obèses diabétiques, et mères obèses hypertendues) comparés aux mères témoins. 

Ainsi l'Indice de masse corporelle (IMC) montre une augmentation hautement 

significative chez les mères obèses, les mères obèses diabétiques, et les mères obèses 

hypertendues comparées aux mères témoins. 

L'âge gestationnel de la population étudiée varie entre 39 et 40 semaines chez les quatre 

groupes de femmes étudiées. 

La pression artérielle systolique (PAS) et la pression artérielle diastolique (PAD) sont 

significativement plus élevées chez les mères obèses hypertendues comparées aux mères 

témoins et autres groupes. 

En ce qui concerne le poids du placenta (g), on note une augmentation hautement 

significative du poids du placenta des mères obèses comparées aux mères témoins. Par 

contre, une diminution significative du poids du placenta est notée chez les mères obèses 

hypertendues comparées aux mères témoins. Le poids de naissance est aussi significativement 

augmenté dans le groupe des obèses comparé à celui des autres groupes. 

II. Paramètres biochimiques du placenta (Tableau Al en annexe) 

11.1 Teneurs en glucose du placenta (Figure 7; Tableau Al en 

annexe) 

Le taux de glucose est significativement élevé dans les placentas des mères obèses et 

obèses diabétiques comparé aux valeurs obtenues au niveau des placentas des mères témoins. 

Les teneurs placentaires en glucose chez les mères obèses hypertendues sont significativement 

réduites par rapport aux valeurs obtenues chez les obèses et obèses diabétiques, mais restent 

semblables à celles des placentas des témoins. . 
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Tableau 2. Caractéristiques de la population étudiée 

Caractéristiques Mères 
Témoins Mères Obèses 	Mères Obèses 

diabétiques 
Mères Obèses 
hypertendues 

Nombre 15 10 	 10 10 

Age(ans) 28±2 30±4 	27±3 28±4 

paidc 1ko - 56 ± 3 86 ± 4,21 * 90:É 4 * 88 ± 3,25 * 

Taille (m) 1,62 + 0,27 1,65 ± 0,20 1,66 ± 0,18 1,67± 0,25 

IMC(Kg/m2) 21,40± 0,80 31,62± 1,12**  32,72±  1,20**  31,65±  1,33** 

Age gestationnel 39 ± 1 40 ± 2 39 ± 2 40 ± 1,50 
(semaines) 

PAS (mm Hg) 110±2 114±3 112±2 180±5* 

PAD (mm Hg) 80±3 83±2 84±4 110±3* 

Poids de naissance 3,45 ± 0,40 4,60 ± 0,33 * 3,67 ± 0,50 3,25 ± 0,32 
(Kg) 

Poids du placenta (g) 648 ± 25 762 ± 34 ** 688 ± 45 520:L 30 ** 
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Chaque valeur représente la moyenne ± Écart type. PAS: pression artérielle systolique, 

PAD: pression artérielle diastolique. La comparaison des moyennes entre les groupes de 

mères est effectuée deux à deux par le test « t » de Student: 

Mrç 	i1itii.i 	[l1 vm4ènjlles comparées aux mères témoins: 

*P<o,o1 ;**P<0,001. 

11.2 	Teneurs en protéines totales du placenta 

li  M  ~  iïQ  M  A finu 
Les teneurs en protéines totls Sont Signifieativeient élevées dans les placentas des 

mères obèses et obèses diabétiques comparées aux valeurs témoins. Cependant, les taux en 

protéines totales dans les placentas des mères obèses hypertendues sont significativement 

réduits par rapport aux valeurs des placentas chez les témoins. 

	

11.3 	Teneurs en cholestérol du placenta 
(Figure 8; Tableau AI en annexe) 

Les teneurs en cholestérol dans les placentas des mères obèses, obèses diabétiques et 

obèses hypertendues sont semblables à celles obtenues dans les placentas des mères témoins. 

	

11.4 	Teneurs en triglycéride du placenta 

(Figure 8; Tableau Al en annexe) 

Les taux en triglycérides des placentas chez les mères obèses et obèses diabétiques 

sont significativement plus augmentés alors qu'ils sont plus faibles dans les placentas des 

mères obèses hypertendues comparés aux valeurs obtenues dans les placentas des mères 

témoins. 

III. Marqueurs du statut oxydant / antioxydant du placenta 
(Tableau A2 en annexe) 

111.1 Teneurs en malondialdéhyde et protéines carbonylées du 
placenta (Figure 9; Tableau A2 en annexe) 



DISCUSSION 

L'hypertriglycéridémie est une anomalie métabolique classique associée au développement 

du surpoids. Des modifications métaboliques similaires accompagnent l'évolution d'une 

gestation normale. Ces modifications sont d'autant plus marquées chez les femmes 

enceintes obèses et diabétiques. Nos résultats sont en faveur d'une accumulation des 

substrats énergétiques au niveau du placenta lors de l'obésité et du diabète. Ceci peut 

entrainer un flux plus important de nutriments via le placenta au foetus. Quelques études ont 

montré qu'au cours des grossesses obèses, il y a une augmentation du transfert de nutriments 

de la mère vers le foetus (Boudilmi et al., 2010; Merzouk et al., 2000). Ainsi, l'excès de 

protéines et lipides au niveau du placenta provient sûrement de la circulation maternelle. Cet 

excès de nutriments, lipides et protéines, au niveau placentaire est transféré au foetus et 

contribue à un excès de développement foetal appelé macrosomie foetal (Ehrenberg et al., 

2004). En effet, la macrosomie est une complication fréquente chez les mères obèses 

(Merzouk et al., 2000). Ceci est en accord avec nos résultats qui montrent une augmentation 

du poids de naissance chez les nouveaux nés de mères obèses comparés aux mères témoins. 

Concernant les mères obèses hypertendues, les teneurs placentaires en lipides et en 

protéines sont significativement réduites par rapport aux valeurs obtenues dans les placentas 

des témoins. Ceci est en faveur d'une réduction du flux placentaire de nutriments au foetus, 

responsable d'un retard de croissance intra-utérin. Ces données concordent avec nos résultats 

puisque le poids de naissance des nouveau-nés de mères obèses hypertendues est réduit 

comparé à celui des témoins. Il est à noter que l'hypertension est responsable d'une 

vasoconstriction, surement à l'origine de la réduction du flux placentaire. 

Des modifications importantes de l'équilibre oxydant/antioxydant existe pendant la 

grossesse chez les femmes obèses, diabétiques et hypertendues. Le stress oxydatif est 

cependant très marqué au cours de l'association obésité hypertension. 

Nos résultats montrent une réduction des teneurs en glutathion et une augmentation 

de l'activité de l'enzyme antioxydante catalase au niveau des placentas des femmes 

obèses et diabétiques. Le glutathion, un tripeptide formé par la condensation de l'acide 

glutamique, de cystéine et de glycine, est un réducteur efficace et un puissant antioxydant. Il 

joue un rôle important dans une variété de processus de détoxication. Il neutralise les radicaux 

hydroxyles, qui sont considérés comme une source importante du stress oxydatif. Sa réduction 

placentaire peut être liée à son utilisation massive afin de neutraliser les radicaux libres. 

L'activité antioxydante de la catalase catalyse la dismutation du peroxyde d'hydrogène en 

eau et oxygène moléculaire. Son augmentation peut être liée à une stimulation de son 

activité face à un stress oxydatif. Malgré la diminution du glutathion placentaire, la 
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stimulation de l'activité catalase permet de neutraliser correctement les radicaux libres 

dans les placentas des femmes obèses et diabétiques. En effet, les taux de 

malondialdéhyde et de protéines carbonylées placentaires sont normaux au niveau de ces 

placentas. Le malondialdéhyde est un paramètre de la peroxydation des lipides. Il s'agit d'un 

aldéhyde formé lors de la coupure des acides gras polyinsaturés possédant au moins trois 

doubles liaisons ou à partir de composés non lipidiques tels que l'acide ascorbique, les acides 

aminés, le désoxyribose ou le saccharose lorsqu'ils sont exposés à l'action des radicaux 

hydroxyles, en présence de métaux (Lefèvre, 2006). Les protéines carbonylées représentent 

un marqueur de l'oxydation des protéines. L'oxydation des protéines est un signe de 

l'endommagement tissulaire, causé par le stress oxydatif. 

Les placentas des mères obèses hypertendues montrent des teneurs significativement 

élevées en malondialdéhyde et en protéines carbonylées par rapport aux placentas des témoins 

et des autres groupes. Ainsi, au cours de l'association hypertension obésité, le système 

antioxydant du placenta est dépassé, engendrant une neutralisation faible des radicaux libres 

avec apparition de produits oxydés. En effet, nos résultats montrent une diminution de 

l'activité catalase dans les placentas de mères obèses hypertendues. Ce déséquilibre redox 

peut alors perturber la fonction placentaire et par la suite le développement foetal. 

Durant la grossesse, le placenta exerce de nombreuses fonctions essentielles au bon 

déroulement de celle-ci et à la croissance foetale. Il est le seul organe permettant les échanges 

entre la mère et le foetus. Celui ci joue le rôle habituellement dévolu au rein, au poumon et à 

l'intestin. Le sang de la mère riche en oxygène et en éléments nutritifs parvient au foetus via le 

cordon ombilical. Les produits de décomposition de l'organisme du futur bébé sont également 

transférés via le cordon ombilical vers les organes métabolique de la mère (poumon, foie, 

rein) pour être excrétés (Evain-Prion et Malassine, 2010). Il apparaît donc clairement que 

toute modification au niveau du placenta peut avoir des répercussions sur le développement 

foetal. Dans l'association obésité - diabète ou hypertension, les anomalies métaboliques 

placentaires peuvent affecter la croissance intra-utérine. Le stress oxydatif placentaire est 

surtout apparent lors de l'association obésité - hypertension pouvant alors provoquer un 

retard de croissance intra-utérin. Mais dans tous les cas, le rôle primordial du placenta semble 

être affecté par l'obésité, le diabète ou l'hypertension maternelle. Une prise en charge rapide 

de ces grossesses à risque est alors nécessaire afin de protéger la mère et son nouveau-né. 
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CONCLUSION 

Notre travail vise à mettre en évidence les variations de quelques marqueurs du statut 

oxydant/ antioxydant et des paramètres biochimiques au niveau des placentas des mères 

obèses, obèses diabétiques et obèses hypertendues comparées aux mères témoins. 

L'obésité touche aujourd'hui une grande population Algérienne et elle ne cesse 

d'augmenter avec les années à venir, de plus en plus de femmes enceintes sont donc 

susceptibles d'être concernées. De plus, la femme enceinte obèse est exposée à d'autres 

complications comme le diabète et l'hypertension qui aggravent les altérations métaboliques 

affectant la santé de la mère et celle de son nouveau-né. 

Nos résultats confirment que l'obésité est un élément défavorable affectant 

l'homéostasie du placenta, organe primordial pour le bon déroulement de la grossesse. 

L'obésité associée à l'hypertension et au diabète (sucré ou gestationnel) pendant la grossesse 

aggrave les conséquences métaboliques et affecte plus le placenta. Cette association constitue 

un facteur de risque bien connu d'accouchement prématuré et de complications néonatales. 

Nos résultats montrent que l'obésité et le diabète entrainent une augmentation des 

teneurs placentaires en glucose, en triglycérides et en protéines, en faveur d'une élévation du 

transfert des nutriments de la mère au foetus. Par contre, l'obésité associée à l'hypertension 

entraine une réduction des teneurs en triglycérides et en protéines à l'origine d'une diminution 

du transfert placentaire de ces nutriments au foetus. 

D'un autre côté, l'obésité et le diabète affectent l'équilibre redox placentaire marqué 

par une réduction du glutathion réduit et une augmentation de l'activité antioxydante, mais ne 

touchent pas les marqueurs oxydants puisque les teneurs placentaires en malondialdéhyde et 

en protéines carbonylées restent normales. Cependant, chez les femmes obèses et 

hypertendues, le stress oxydatif placentaire est évident représenté par une élévation des 

teneurs en malondialdéhyde et en protéines carbonylées et une réduction du glutathion 

placentaire. Ce déséquilibre redox affecte la fonction placentaire. 

Dans notre travail, les patientes hypertendues étaient sous traitement, et donc ce 

traitement antihypertenseur ne semble pas les protéger contre l'apparition du stress oxydatif 

placentaire. 



CONCLUSION 

Ainsi, les grossesses chez les femmes obèses, diabétiques et hypertendues sont 

considérées comme des grossesses à risques. Une prise en charge incluant l'équilibre 

glycémique, l'abaissement de la tension artérielle et la correction du stress oxydatif 

notamment par un programme nutritionnel est nécessaire pour assurer le bon déroulement de 

la grossesse. Une surveillance rigoureuse et un suivi médical régulier peuvent protéger la 

santé de la mère le nouveau né. 

Vu la présence de ces altérations métaboliques et l'existence du stress oxydatif, nous 

conseillons aux femmes enceintes obèses, hypertendues ou diabétiques un régime équilibré 

riche en antioxydants comme les fruits et les légumes. Ainsi, elles doivent diversifier leur 

alimentation et associer une hygiène de vie saine afin de préserver la santé maternelle et de 

favoriser un développement foetal optimal lors des grossesses. 
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ANNEXES 

Tableau Al: Paramètres biochimiques du placenta. 

Placentas de 	Placentas de 
Paramètres 	Placentas 	Placentas de 	mères Obèses 	mères Obèses 

Témoins 	mères Obèses diabétiques 	hypertendues 

Glucose (mglg) 	41 ± 2,45 	68 ± 2,05 * 	72 ± 4,16 * 	38 ± 3,05 $+ 

Cholestérol (mg/g) 12,82:1:1,22 13,84 ± 1,30 12,66 ± 2,44 11,52 ± 1,34 

Triglycérides (mg/g) 38,44 ± 2,22 59,23 ± 2,21 * 62,42 ± 3,20 * 25,11 ± 1,30 	$+ 

Protéines totales 	188 + 10,26 	234 ± 12,38 * 	238 ± 16,72 * 	119 ± 11,29 $+ 
(mg/g) 

Chaque valeur représente la moyenne + Écart type. La comparaison des moyennes 
entre les groupes de placentas est effectuée par le test «t» de Student: 

• Placentas de mères obèses ou obèses diabétiques ou hypertendues comparés 
aux Placentas témoins: * P <0,01. 

• Placentas de mères obèses diabétiques ou hypertendues comparés aux 
Placentas de mères obèses: $ P <0,01. 

• Placentas de mères obèses hypertendues comparés aux Placentas de mères 
obèses diabétiques: + P < 0,01. 
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ANNEXES 

Tableau A2: Marqueurs du statut oxydant / antioxydant du placenta. 

Paramètres Placentas 
Témoins 

Placentas de 
mères Obèses 

Placentas de 
mères Obèses 
diabétiques 

Placentas de 
mères Obèses 
hypertendues 

MDA (tmoI/g) 0,43 ± 0,04 0,48 ± 0,05 0,47 ± 0,06 0,88 ± 0,05 '$+ 

PC (tmoLIg) 2,82 ± 0,32 2,84± 0,30 2,66 ± 0,44 4,52 ± 0,34 	$+ 

GSH (pmollg) 8,44 ± 0,22 5,23 ± 0,21 * 5,42 ± 0,20 * 5,11 ± 0,30 * 

Catalase(U/g) 34,56± 1,45 65±2,33 * 67± 3,21 * 21 ± 1,23 '$+ 

Chaque valeur représente la moyenne ± Écart type. La comparaison des moyennes 
entre les groupes de placentas est effectuée par le test «t» de Student: 

• Placentas de mères obèses ou obèses diabétiques ou hypertendues comparés 
aux Placentas témoins: * P <0,01. 

• Placentas de mères obèses diabétiques ou hypertendues comparés aux 
Placentas de mères obèses: $ P < 0,0 1. 

• Placentas de mères obèses hypertendues comparés aux Placentas de mères 
obèses diabétiques: + P < 0,01. 
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Rjsumé 
Les objectifs de ce travail sont de déterminer certains paramètres biochimiques (Triglycérides, Cholestérol, 

Glucose et Protéines totales) et marqueurs du stress oxydant/antioxydant (MDA , Glutathion réduit, Catalase et 
Protéines carbonylées) au niveau des placentas des femmes obèses, obèses diabétiques et obèses hypertendues. 

Nos résultats montrent une augmentation des teneurs placentaires en triglycérides, glucose et protéines 
totales chez les mères obèses, obèses diabétiques par contre ces teneurs sont réduites chez les mères hypertendues 
Le cholestérol placentaire est semblable aux mères témoins. Les placentas des mères obèses et obèses diabétiques 
ont des activités de l'enzyme catalase significativement élevées par contre, l'activité de la catalase chez les mères 
obèses hypertendues est réduite. Les teneurs en glutathion placentaire sont faibles dans les trois groupes. Le MDA et 
les protéines carbonylées placentaires sont élevés chez les mères hypertendues par rapport aux autres groupes. 

En conclusion, les placentas des mères obèses, obeses diabétiques et obèses hypertendues sont soumis à un 
stress oxydatif qui peut être a l'origine d'altérations du développement foetal. La détermination du statut 
oxydant /antioxydant durant la grossesse représente un critère pour dépister tout risque maternel ou foetal 

Mots clés : grossesse - placenta - stress oxydatif— obésité - diabète - hypertension 

J46stract 
The objectives of this work are to determine some biochemical parameters (triglycerides, cholesterol, 

glucose and total protein) and markers of oxidative stress (MDA, reduced glutathione, catalase and protein 
carbonyts) in the placenta of obese, diabetic obese and hypertensive obese women. 

Our results show an increase in placental levels of triglycerides, glucose and total protein in obese mothers, 
obese diabetics; these levels are reduced in hypertensive mothers. Placental cholesterol is similar to control mothers. 
In placentas of obese mothers and obese diabetics, the activity of the enzyme catalase is significantly elevated versus 
control value, however it is reduced in hypertensive obese mothers. Placental glutathione content is low in ail three 
groups. Placental MDA and protein carbonyl levels are high in hypertensive mothers compared to other groups. 

In conclusion, placentas of obese diabetic and hypertensive mothers are subjected to oxi.datitre6athat 
cnn be a cause of impaired fêtai deveiopment. Detennination of oxidant / antioxidant status 
point to identify any maternai or fetal risk. 

Key words: Pregnancy - placenta - oxidative stress - obesity - diabetes - hyperteti 	 4 
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