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« Que ta nourriture soit ton médicament et ton médicament soit ta nourriture. »

Hippocrate



Par déliberation, la Faculté des Sciences
de la Sante de Cotonou a arrété que les
opinions emises dans cette these

n’engagent que son auteur.
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mg : milligramme

min . minute

mm : millimetre

N . Effectif

ng : nanogramme

nmol - milimole

OR : Odds Ratio

PAL : Phosphatases alcalines

pg : picogramme

pmol : picomole

PTH : parathormone

RGPHA : 4°m Recensement Général de la
Population et de I’Habitation

SA : Semaine d’aménorrhée

T11 : 11e vertebre thoracique

Ul > unité internationale

uv - ultraviolet

VDR - Vitamin D receptor

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois XXili
dans 2 communes au sud du Bénin en 2023.



LISTE DES FIGURES



LISTES DES FIGURES

Figure 1 : Coupe transversale de la peau et des tissus CUtanés ..........c.cccccveevennen. 7
Figure 2 : Tube digestif de I’enfant ...........cccoceiiiiiiiiiie e 9
Figure 3 : Structure microscopique de 10S. ....cooivvviiiiiiieiiic i 10
Figure 4 : Structure macroscopique d’0S IoNg ........cccovvrieriiiiniiieiee e, 11

Figure 5 : Les deux différentes structures osseuses : 0s compact et 0s spongieux

............................................................................................................................. 11
Figure 6 : Mécanisme de différentiation ostéoclastique ............cccccvvvverviiennnnn, 12
Figure 7 : Résorption 0StEOCIASHIQUE ........ccueeiveeiiiiie e 12
Figure 8 : Transformation du 7DHC en calCiférol ..........cccccevvvvevvcieircen, 14
Figure 9 : Vitamine D, production, activation, régulation et effets................... 15

Figure 10 : Régulation de I’hydroxylation rénale de la vitamine D (calcidiol) et

quelques effets du CalCITIIOl ..........cceeiiiiiiee e 17
Figure 11 : Sources, transport et activation de la vitamine D..............cccccovenen. 17
Figure 12 : Absorption intestinale transcellulaire du calcium .............ccccceee. 20
Figure 13 : Réabsorption du calcium dans le tubule distal ...............ccccveneeneee. 20
Figure 14 : Différentes formes de calcium dans le sang .........cccccceevvevieeinennnnn, 23
Figure 15 : Physiopathologie du rachitisme carentiel ............cccoccoveniinininnnnnn, 27
Figure 16 : Le Bénin et 1eS [atitudesS ........ccovevieriiiieneiie e 35
Figure 17 : Nouures du poignet et caries dentaires..........ccvevevevveresieenesieenennn, 38
Figure 18 : Chapelet costal et nouure de la cheville............ccocooiiiiiiiicen 38
Figure 19 : Radiographies pulmonaire et des membres..........ccccccevvviverviennnnn, 39
Figure 20 : Signes cliniques céphaliques, du thorax et des membres................ 40

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois XXV
dans 2 communes au sud du Bénin en 2023.



LISTES DES FIGURES

Figure 21 : Enfant atteint de rachitisme carentiel avant traitement et 2 ans apres

L UL 4 0] | SOTTTT TP TR TP RRRRRRPRPRRRRI 51

Figure 22 : Déformation en genu valgum d’un enfant en pré et postopératoire (1

VLI 0] €1 ISR 52
Figure 23 : Le Bénin et le département de I’Ouémeé ...........cccoovvevvevneiecinennnnn, 57

Figure 24 : Ensoleillement au sud du Beénin pres du littoral en 2023 (en ordonneée

le NOMDBIe d’hEUTE) ...o.veviiiiii e 58
Figure 25 : Carte de la commune de Porto-NOVO .........ccccceeveviiiviecneiiccic e, 58
Figure 26 : Carte de la commune d’Adjarra ..........coccevereeneninnienenieneeee e, 60
Figure 27 : Les différents phototypes cutanés selon Fitzpatrick ....................... 74
Figure 28 : Répartition du niveau socioéconomique des parents .............c........ 83
Figure 29 : Régime alimentaire des enfants...........cccccovvvvieveeievieeve e, 84
Figure 30 : Les différents signes cliniques retrouves ............ccceevevveieevneennnnn 88
Figure 31 : Répartition du déficit en vitamine D selon la commune................ 91

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois XXVi
dans 2 communes au sud du Bénin en 2023.



LISTE DES TABLEAUX



LISTES DES TABLEAUX

Tableau I : Les sources alimentaires de Vitamineg D .....ooovveeveeeeieeieeeeeeieeeeeeenns 13

Tableau 11 : Apport nutritionnel conseillé en calcium chez les enfants en France

............................................................................................................................. 23
Tableau I11 : Valeurs normales de la phosphatémie selon I’age ............cc....... 24
Tableau 1V : Classification de Fraser ........cccoeiiieneiieiesiesese e 42
Tableau V : Teneur en calcium de differents sels de calcium..........c.cccccveneee. 47
Tableau VI : Supplémentation en calcium selon I’Age........ccccevvevevvereiieennnnne 47
Tableau VII : Répartition des enfants inclus selon la commune....................... 63

Tableau VIII : Définition du statut en vitamine D selon la concentration

plasmatique €N 250HD ... s 68
Tableau IX : Définition du statut en calcium selon la calcémie ...................... 68
Tableau X : Définition du statut €N PAL ........ccccoevveie i 68
Tableau XI : Définition du statut en phosphore selon la phosphorémie.......... 69

Tableau XI1 : Délai d'acquisition de la posture et de la motricité chez I'enfant69

Tableau X111 : Délai d'éruption dentaire chef I'enfant. .............cccoooeeiieiienne, 70
Tableau X1V : Fréquence de port de vétements couvrants ............cccoceevveenene 73
Tableau XV : Les variations du DFG ...........cccoeiiie i 75

Tableau XVI : Valeurs de la vitamine D (25 OH D) en ng/mL chez les
nourrissons de 1 & 18 mois dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra en
20023 e e e a i r e e e rar e e e annes 80

Tableau XVII : Répartition des enfants par tranche d’dge dans les deux

(o10] 1 010 10T 1T TP 81

Tableau XVII1 : Répartition des enfants selon leur religion ...........cccccccvenneee. 82

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois XXVii
dans 2 communes au sud du Bénin en 2023. i



LISTES DES TABLEAUX

Tableau XIX : Répartition des enfants selon le niveau d’instruction des parents.

Tableau XX : Supplémentations des enfants en calcium .............cccooveveiienane. 85
Tableau XXI : Répartition des enfants selon leur habitude vestimentaire........ 86
Tableau XXII : Répartition des enfants selon leur croissance staturale. .......... 87
Tableau XXII1 : Répartition des enfants selon leur croissance pondérale. ...... 87

Tableau XXIV : Répartition des enfants selon leur croissance staturo-ponderale
(DENULIIEION) ....eeitieieie ettt et te et e e st e et eebeesbeesreesreeenneas 87

Tableau XXV : Répartition des enfants selon leur croissance céphalique........ 88
Tableau XXVI : Calcémie et PAL des enfants deficitaires en vitamine D....... 89

Tableau XXVII : Phosphorémie et clearance en créatinine des enfants

déficitaires en VIitamine D. ...ooooeeeeeeeeeeeee e 90

Tableau XXVII1 : Répartition du déficit en vitamine D en fonction de I'habitude

VESTIMENTAITE ..o 92
Tableau XXIX : Répartition du déficit en vitamine D en fonction de I’age. ....93

Tableau XXX : Répartition des facteurs sociodémographiques autres que 1’age

selon le defiCit N VITAMINE D. ..oooovivieie e 94

Tableau XXXI : Répartition de la couleur de peau en fonction du déficit en
VITAMINE Dot ae e re e sre e e e 95

Tableau XXXII : Répartition du deficit en vitamine D selon la durée
d’exposition au soleil (entre 10h €t 16h). ......ccoeiiiiiiiiiiii e 95

Tableau XXXI1I : Répartition des variables associées au déficit en vitamine D.

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois XXiX
dans 2 communes au sud du Bénin en 2023.



SOMMAIRE



INTRODUCTION ....ovoviiviiiieseeeeeeeeeeie s sesssssees s ssss s sssssssssasssnsnsnsensennes 1
1 GENERALITES.....ooiieeeeeeeieeseseeesestes s sessesses st sssansnnsnsens 5
2  CADRE ET METHODES D’ETUDE ......coovviveieisisissesessiesiesiesses e 55
3 RESULTATS oottt sae st esas sttt asnes st 79
4 DISCUSSION .....rveveeriseerenreeeiessesiessesseessssses s s ssssessesnssnssnsens 97
(010 N[0 LU 5] (0] OO 108
SUGGESTIONS .....ovovriereeieeesseesesees s s s s ens s 110
REFERENGCES.......cooiirieierieeieseesiessesssessess s sessssss s sssesssssssssssessssnssassnsons 112
ANNEXES ..ottt s st s sttt sssans s A
TABLE DES MATIERES .....ooovivieeeieseeeseesesseesiesssseessssssssssesnsssess s HH

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois XXX
dans 2 communes au sud du Bénin en 2023.



INTRODUCTION



INTRODUCTION

Le rachitisme carentiel est en augmentation partout dans le monde durant ces
derniéres decennies devenant un probléme de santé qui touche tous les continents
[1]. Il est dO & un déficit en vitamine D. Ce déficit est estimé a un milliard le
nombre d’enfants et d’adultes atteints a travers le monde [2]. D’aprés Flot, sur
ces 20 dernieres années parmi les enfants diagnostiqués déficitaires en vitamine
D, 80% I’ont été sur les neuf derniéres années avec un pic d’incidence en 2017
[1]. En Grande Bretagne, l'incidence du rachitisme chez les enfants de moins de
15 ans hospitalisés est passée de moins de 1/100 000 en 1990 a 3,2/100 000 cas
en 2011, avec des chiffres similaires au Danemark, et en Amérique du Nord [3].
Une étude realisée en France, en 2008, montrait que parmi 157 femmes en age de
procréer, 14% d’entre elles avaient un déficit en vitamine D, ce qui est un facteur
de risque de rachitisme carentiel chez 1’enfant [4]. Une autre étude realisee en
2014 incluant 326 enfants francais agés de 6 a 10 ans avait revélé 3% de carence
en vitamine D et 34% d’insuffisance en vitamine D [5]. En Asie du Sud-Est, la
fréquence du rachitisme est tres élevée estimée a 42% chez les enfants, en 2006
[6].

Une étude realisee sur le statut en vitamine D, en 2020 [7] actualisée en 2022
[8] dans 23 pays d’Afrique, a montré que la prévalence globale du déficit en
vitamine D était de 34,18 %, avec 49,07 % pour les nouveau-nés, 43,50 % pour
les femmes enceintes, 25,38 % pour les enfants. Dans cette étude les sous-groupes
de population ayant les plus faibles concentrations en vitamine D étaient les
nouveau-nés, les femmes et les populations urbaines. Selon ’OMS en 2008, dans
la majorité des pays de I’ Afrique subsaharienne, plus de 40 % des enfants atteints
d’un rachitisme, avaient la forme modéré ou sévére [6]. Dans une étude menee
en 2015 en Ethiopie chez 174 éléves agés de 11 a 18 ans, le déficit en vitamine D
était de 42% au total, avec une prédominance en milieu urbain (61,8 % en milieu
urbain contre 21,2 % en milieu rural) [9]. En mai 2022, a Dakar au Sénégal Niang
et al. ont montré dans une étude incluant 3 centres hospitaliers de référence, que
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le rachitisme carentiel représentait 3, 1% des pathologies endocriniennes et est la
principale cause des rachitismes [10]. En Tanzanie, une étude de cohorte réalisée
en 2017 chez 581 nourrissons avait montré une prévalence de 76,4% de déficit en
vitamine D chez les nourrissons a 6 semaines de vie et 21,2% a 6 mois d’age [11].
On comprend alors que les nourrissons constituent la population la plus a risque
et la plus atteinte.

Le rachitisme carentiel peut entrainer des conséguences plus ou moins graves
telles que les convulsions, des troubles cardiovasculaires et méme le déces. Elle
peut entrainer aussi une augmentation de la susceptibilité aux infections, un retard
de croissance [1,3,12,13], une marche difficile et douloureuse [14,15], une
arthrose fémoro-tibiale précoce [15] et des problémes d’esthétique des membres
pelviens [16]. Le diagnostic est facile et repose sur la mise en évidence d’un
deficit en vitamine D, grace a un dosage sanguin du 25-hydroxy-vitamine D
(250HD). La pratique de ce dosage est actuellement possible un peu partout dans
le monde et en particulier au Bénin, bien qu’a un colt relativement ¢leve. La prise
en charge du deficit en vitamine D est bien codifiée, facile, peu codteuse et
efficace lorsqu’elle est précoce et bien conduite [3,12,13,17,18]. Elle est curative
et préventive et se fait a base de vitamine D native (ergocalciférol ou
cholécalciferol) [3,19]. La dose administrée et la durée du traitement varient selon
I’age et la profondeur du déficit en vitamine D [1,3,12,13,19].

Dans les zones tropicales, dont le Bénin, du fait de I’ensoleillement abondant
cette maladie a été sous-estimée voire ignorée [14,20]. Le Bénin enregistre un
nombre particulierement élevé de cas de déformations orthopediques des
membres inférieurs chez les enfants qui seraient dues au rachitisme carentiel
[21]. Il existe au Bénin des facteurs pouvant entrainer le déficit en vitamine D,
notamment chez les nourrissons. Aussi, les enfants vont a 1’hdpital pour des
manifestations cliniques du déficit en vitamine D avec parfois des déces ou des
séquelles, ou encore sont dans la population générale avec d’autres manifestations
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cliniques [22]. Il est donc important de connaitre I’ampleur de ce déficit en
vitamine D et de ses facteurs de risque afin d’améliorer sa prise en charge. C’est
dans cette optique que nous avons voulu faire cette étude dont le but était
d’étudier le déficit en vitamine D et ses facteurs de risque chez les nourrissons de
1 a 18 mois, en communauté, dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra au

sud du Bénin. Les objectifs assignés a cette étude étaient les suivants :

s Objectif général

Etudier la prévalence et les facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les

nourrissons de 1-18 mois dans deux communes au sud du Bénin.

s Objectifs spécifiques :
1. Calculer la prévalence du déficit en vitamine D chez les nourrissons
de 1-18 mois, dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra;
2. Décrire les caractéristiques sociodémographiques de ces enfants;
3. Décrire les caractéristiques cliniques de ces enfants;
4. Identifier les facteurs de risque du déficit en vitamine D chez ces

enfants.
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1.1 Définitions

¢+ Carence en vitamine D : La carence en vitamine D, est définie par une

concentration plasmatique en 250HD < 12 ng/L (30 nmol/L).

+ Insuffisance en vitamine D : L’insuffisance en vitamine D, est définie par
une concentration plasmatique en 250HD entre 12-20 ng/L (30-50 nmol/L)
[1,3,23,24].

++ Déficit en vitamine D : On parle de déficit en vitamine D lorsqu’il s’agit
d’une carence ou d’une insuffisance en 250HD [3,24,25].

++ Suffisance en vitamine D

La suffisance en vitamine D est définie par une concentration plasmatique en
250HD comprise entre 20 et 30 ng/L, elle est une sorte de zone grise du statut en

vitamine D.
+« Taux optimal en vitamine D

Plusieurs auteurs disent qu’il est préférable d’avoir une concentration en vitamine

D supérieure a 30 ng/L [3,12,18,24,26,27].

1.2 Rappels
1.2.1 Rappel anatomique

+ La peau
La peau est le plus grand organe du corps. Elle représente 7 a 8 % de la
masse corporelle et recouvre tout le corps. Sa superficie varie selon la taille et
le poids [28] et peut étre estimée grace a des formules [29]. La surface
corporelle d’un nourrisson est 3,5 fois plus importante que celle d’un adulte,
si on prend en compte le poids et la taille, de fagon proportionnelle. Du point
de vu morphologique, la peau du nourrisson est peu différente de celle de
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I’adulte (Figure 1). En terme fonctionnel, la peau immature des tout-petits,
particulierement celle des prématurés et des nouveau-nés, est bien plus fragile.
Son épaisseur varie selon les régions du corps [28].

La peau est composée de deux parties distinctes : I’épiderme, la partie
superficielle et le derme, partie plus profonde. Elle abrite entre autres les
mélanocytes et contient le 7-déhydrocholesterol un dérivé du cholestérol et
précurseur de la vitamine D3 (cholécalciférol). Le derme repose sur un tissu
adipeux appelé I’hypoderme (il ne fait pas partie du systéeme tégumentaire).
La peau abrite, par ailleurs, des annexes que sont les ongles, les poils, les
glandes sudoripares et les glandes sebacées (Figure 1).

La couleur de la peau est déterminée par la mélanine, le caroténe et
I'némoglobine [28].

Follicule du

Figure 1 : Coupe transversale de la peau et des tissus cutanés [29].
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% Le foie
Le foie est la plus volumineuse glande de I’organisme. Il est situé sous le
diaphragme et occupe tout I’hypochondre droit et s’étend dans 1’épigastre et
dans I’hypochondre gauche. Chez le nouveau-né il occupe les 2/5 de
I’abdomen [30] (Figure 2). 11 contient des centaines d’enzymes (impliquées
dans de nombreuses réactions d’anabolisme et de catabolisme) dont la 25-

hydroxylase.

>

% Rein

Le rein est un organe glandulaire pair. Il est situé dans I’espace
rétropéritonéal, de chaque coté de la colonne vertébrale entre T11 et L3
(Figure 2). Elle secrete principalement les urines et joue plusieurs réles

endocrine.

¢ Tube digestif

Le tube digestif commence au niveau de I’cesophage et finit au niveau de
I’anus en passant par ’estomac, intestin gréle et le gros intestin. L’intestin
gréle est la portion du tube digestif la plus impliquée dans 1’absorption. Il est
de petit calibre et comprend trois parties: le duodénum, le jéjunum et 1’iléon.
Il mesure environ 3 a4 mde long et est plus étroit chez le nourrisson (< 3cm).
Il est caractérisé par un systeme d'amplification considérable de la surface
offerte a I'absorption (facteur multiplicatif de 600) avec les valvules
conniventes (replis transversaux hauts de 1 a 2 cm, en forme de doigts de gant),
les villosités (plis de la muqueuse situés sur les valvules conniventes et hauts
de 0,5 a 1 mm) et les microvillosités de la membrane apicale des cellules
absorbantes de la muqueuse intestinale (Figure 12). L'intestin gréle permet

d'absorber jusqu’a 90 % des nutriments, toutes classes confondues [18,30].
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Figure 2 : Tube digestif de I’enfant [31].

< L’os

L’os définitif est constitué de deux types d’os, 1’os compact (ou cortical) et
I’0os spongieux (ou trabéculaire) (Figure 5). L’os compact plus résistant,
represente 80 % du squelette et il est constitué de plusieurs lamelles cylindriques
dont la structure d'ensemble est comparable a des tubes emboités les uns dans les
autres. Le centre du systeme ainsi formé est un canal étroit, le canal de Havers.
Le tissu compact forme la corticale de la diaphyse des os longs (Figure 5). L’os
spongieux, 20 % du squelette, est aussi formé de lamelles osseuses,
irregulierement disposées avec des travées limitant des espaces qui
communiquent entre eux et qui contiennent le « tissu hématopoiétique », lieu
d'élaboration des cellules sanguines. Le tissu spongieux occupe les métaphyses

et les épiphyses des os longs.
+* La formation de I’os et sa croissance :

La croissance staturale de I’enfant est assurée par la croissance des os longs et

des vertebres. Ils doivent étre minéralises de fagon correcte pour assurer ce role
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de croissance et aussi pour bien résister aux différentes contraintes et maintenir

une forme correcte (Figure 5).

La formation de 1’os ou du tissu osseux se fait par I’édification d'une substance
préosseuse, le tissu ostéoide, puis de sa minéralisation pour donner ainsi le tissu
osseux définitif (Figure 5). La synthese du tissu ostéoide est stimulée par le

calcitriol par action sur les ostéoblastes.

Ce processus de formation de tissu osseux se déroule activement, de I’enfance a
I’adolescence et jusqu’a 1’age de 25 ans, entre autre dans le périoste qui assure la
croissance de 1’os en €paisseur et plus dans le cartilage de croissance, qui assure
la croissance de 1’os en longueur, notamment pour les os long (Figure 3 et 5).
L’os définitif formé est constitué de deux types d’os, I’os compact (ou cortical)
et I’os spongieux (ou trabéculaire) (Figure 5) et remodelé en permanence. Ce
remodelage osseux est initié sous l'influence de différents stimuli, la PTH

(Parathormone), la 1,25(0OH).D, etc. et se déroule en plusieurs étapes (Figure 7)

VX sanguin

; %« Fibroblaste
= oS
P\ P C. Mésenchymateuse
2 ¢ Q\%\ y
2 5

"gs;' RN
Couche fibreuse &.
. 3

Périoste

Couche cellulaire| &,

Tissu osseux

Figure 3 : Structure microscopique de 1’os.
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------

Epiphyse (0s spongieux) Cartilage articulaire

Métaphyse [ Cartilage de conjugaison

Diaphyse. — Cavité médullaire

1— Corticale (os compact)
— Périoste

Epiphyse ()

Figure 4 : Structure macroscopique d’os long [32]
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Figure 5 : Les deux différentes structures osseuses : 0s compact et 0s spongieux
[33]
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Figure 6 : Mécanisme de différentiation ostéoclastique [18]
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Figure 7 : Résorption ostéoclastique [34]

1.2.2 Rappel physiologique
1.2.2.1 Vitamine D

+* Sources de vitamine D

e Lasource exogéne :

La plupart des aliments ne contiennent pas assez de vitamine D, sauf certains
(Tableau I). Cette source ne couvre que 20% des besoins en vitamine D de

I’organisme [18,35].
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Tableau I : Les sources alimentaires de vitamine D [36]

Portion Vitamine D Ul

Huile de foie de morue 15 mL ~ 1400
Saumon frais sauvage 100 g 600-1000
Saumon rose en conserve 100 g 300-600
Anguille 100 g ~ 800
Sardine 100 g ~ 450
Bolets secs/morilles seches 100 g ~ 130
Lait 250 mL ~ 100
Margarines molles 15 mL 65a110
Beurre 100 g ~50
Jaune d’ceuf 1 ~ 40

e Lasource endogene :

La vitamine D provenant de la voie endogéne est la vitamine D3. Elle couvre
80% de besoins de I’organisme. Elle différe legérement de la vitamine D2 au
niveau de la chaine latérale. En effet la vitamine D2 comporte une double liaison
entre les carbones numéro 22 et 23, et un groupe méthyl au niveau du carbone 24,
alors que la D3 n’en posséde pas. Aussi, la vitamine D 2 présente une affinité un
peu plus faible pour la molécule chargée de la transporter dans le sang, une
transformation moins efficace par le foie et une dégradation plus importante.

La vitamine D3 provient d’un sécostéroide produit par ouverture du cycle B
du 7-déhydrocholestérol, sous I'action des rayons ultraviolet B (UVB : 290-315
nm) dans les kératinocytes des couches basales de I’épiderme, ou le 7-
déhydrocholestérol est transformé en prévitamine D. Une fois formée, la
prévitamine D subit lentement une isomeérisation thermique (grace a une intensite

suffisante du rayonnement UVB) et se transforme en vitamine D3 (
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Figure 8). Cette synthese de vitamine D est influencée par de nombreux
facteurs [13,18,35,37].

21 22 24 26 21 22 24 26

Sunlight

Vitamin D3
(Cholecalciferol)

Thermal
HO = Energy

7-Dehydrocholesterol
(Provitamin Ds3)

Vitamin D3
(Ergocalciferol)

Ergosterol
(Provitamin D3)

Figure 8 : Transformation du 7DHC en calciférol [37]

¢ Absorption
En plus de la voie endogéne, qui couvre 80 a 90% de besoins, I’alimentation
aussi apporte de la vitamine D, aussi bien sous sa forme inactive (le calciféerol)
qu’active (calcidiol et calcitriol). Le calciférol et ses métabolites sont tous des
composés liposolubles. Ils sont absorbés dans l'intestin gréle, apres leur
incorporation dans des micelles constituées de sels biliaires, d'acides gras
libres et de triglycerides. La vitamine D inactive passe dans les voies
lymphatiques, le 25(0OH)D passe pour 50 % par la voie lymphatique et pour
50 % par le sang porte et le 1,25-(OH),D passe par le sang porte. La capacité
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d'absorption de la vitamine D par I'intestin est indépendante de la dose ingérée,
au moins pour des doses comprises entre 0,1 et 1 mg (100 et 1000 pg ou 4.000
et 40.000Ul), ce qui autorise des apports thérapeutiques ponctuels et

Importants [18].

«+ Métabolisme de la vitamine D

Le—
v
v
i

Vitamine D (calciférol)

HR 25-OHase l VDDR18

sl
FGF 23

1-OHase|| VDDRI1A

A

v -OHase

1,23,25(0“),0 “————— 1,25(0H),D 1.24,25(OH),D
inactive OHases l A inactive
P

VDR | VDRR

Figure 9 : Vitamine D, production, activation, régulation et effets

Les calciférols (vitamine D2 ou D3) qu’ils soient de la voie exogéne ou de
la voie endogéne atteignent tous au finish le flux sanguin (Figure 9). Une fois au
niveau du foie, ils subissent une premiére hydroxylation en position 25 sous
I'action de 25-hydroxylase. C’est une réaction qui fait aussi intervenir le
cytochrome P450 CYP2R1 localisé dans les microsomes des hépatocytes. Cette
hydroxylation est réalisée uniquement dans le foie [38]. Environ 75 % de la

vitamine D circulante est hydroxylée en 25-hydroxyl-vitamine D en un seul
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passage par le foie. Le 25-hydroxy-calciférol (calcidiol) dérivé est la forme de
réserve de la vitamine D, il est stocké dans le tissu adipeux, le foie et le muscle
(Figure 9) [13,18]. Le calcidiol circulant (non stocké) est hydroxylé au niveau du
rein (précisément dans les cellules du tube proximal rénal) en position 1a, par la
la-hydroxylase ou en position 24 par la 24-hydroxylase pour donner soit le
la,25-(OH),-calciférol (calcitriol), soit le 24,25-(OH),-calciférol (inactif), en
fonction des besoins de I'organisme (Figure 9). Les deux enzymes sont localisées
dans la membrane interne des mitochondries des cellules du tubule contourné
proximal. Elles font toutes deux intervenir le cytochrome P450 CYP27B1. Bien
que les concentrations circulantes de 1,25(0OH),D reflétent principalement sa
synthése dans le rein, l'activité de 1a -hydroxylase est également présente dans le
placenta, le cerveau, les keratinocytes, les macrophages et les ostéoblastes. La 24-
hydroxylase est aussi présente dans d’autres tissus de 1’organisme. Elle
hydroxylyse non seulement le 25(OH)D mais aussi le 1a-25(0OH)2D (Figure 9).
La production quotidienne de 1,25-(OH),-cholécalciférol est comprise entre 0,3
et 1 ug par jour, ce qui assure le renouvellement du calcitriol environ deux fois
par jour [13,18]. Sa synthese dure environ 20 heures de temps expliquant le déelai
nécessaire pour observer un effet apres administration de vitamine D exogéne
[18].

En situation de carence en vitamine D, l'affinité de I'enzyme pour son
substrat augmente, ce qui permet alors de transformer la vitamine D en 25-(OH)-
D de facon plus efficace. Il n'existe pas de rétrorégulation du calcitriol sur la 25-
hydroxylase hépatique. Ainsi le principal déterminant de cette étape est le taux
circulant de vitamine D. Par conséquent, la mesure des concentrations circulantes
de 25(OH)D fournit un indice utile du statut en vitamine D [13,18].

La synthese du calcitriol est stimulée par la PTH (C'est avant tout lui, qui

a un effet direct), 1’hypocalcémie chronique, 1’hypophosphatémie chronique,
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IGF-1+ (Insulin-like Growth Factor-1) et inhibée par [I'hypercalcémie,
I'nyperphosphatémie et le calcitriol lui-méme ainsi que d’autres facteurs tels que
la 24a-hydroxylase, les FGF (en particulier le FGF23) et toute réduction

néphronigue (comme par exemple l'insuffisance rénale chronique) [18].
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Figure 10 : Régulation de I’hydroxylation rénale de la vitamine D (calcidiol) et

quelques effets du calcitriol [18]
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Figure 11 : Sources, transport et activation de la vitamine D
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Dans le plasma, la vitamine D et ses différents dérivés circulent liés plus
ou moins fortement a une o, globuline, la DBG (Figure 9Figure 11), une protéine
plasmatique d'origine hépatique. Cette protéine est disponible dans le plasma a
concentration tres élevée, largement supérieure a celles de la vitamine D et a et
de ses métabolites. Son affinité pour la vitamine D et ses métabolites se présente
comme suit : Calcidiol >! Calciférol > Calcitriol. Finalement, on retrouve sous

forme libre dans le plasma, seulement 0,04 % de calcidiol et 0,4 % calcitriol [18].

Le calcidiol, a une demi-vie d'environ 14 jours [18], ses concentrations
plasmatiques recommandées sont comprises entre 30 a 80 ng/mL (75 a 200
nmol/l) [3,12,18,27] avec des variations saisonniéres importantes dans les
concentrations plasmatiques en calcidiol, entre I'été et I'niver dans certaines
régions du globe. Les dosages des concentrations de calcidiol permettent de
definir les états de carence ou a l'inverse de surcharge en vitamine D. Enfin, on
doit pour des concentrations en calcidiol supérieures a 150 ng/ml (375 nmol/L),
envisager une possible intoxication par la vitamine D. Il est actuellement
préférable d’avoir une concentration plasmatique de calcidiol supérieure a 30
ng/ml [3,12,18,24,26,27].

Quant au calcitriol, il a une demi-vie tres courte de seize heures avec des
concentrations plasmatiques environ 1.000 fois plus faibles (50 a 125 pmol/L,
soit 30 a 50 pg/L). Ces concentrations varient avec la demande phosphocalcique.

Elles sont beaucoup plus élevées pendant la grossesse et la croissance [18].

1> : affinité beaucoup plus fort
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+ Role du calcitriol

La vitamine D (le calciférol) et son métabolite (calcidiol et calcitriol) ont tous
un role dans I’organisme bien que a des degrés différents. Le plus actif de tous
est le calcitriol, une véritable hormone, dont I’activité est 100 fois plus élevée que
celle du dérivé monohydroxylé (le calcidiol), lui-méme 100 fois plus actif que la
vitamine D (le calciférol). Tout trois (le calciférol et son métabolite) en plus de
leur role primordial de maintien de I'homeostasie phosphocalcique et de la
minéralisation osseuse, assurent plusieurs d’autres fonctions extra osseuses. Ils
agissent par deux mécanismes : un mécanisme génomique classique comme pour
tous les stéroides et un méecanisme non génomique. Dans le premier cas ils se
lient a un récepteur cytosolique (VDR) pour réguler positivement ou
négativement une transcription de géne ; dans le second cas, ils se lient a un

récepteur membranaire pour induire une réponse (Figure 9) [18].

e Effets sur I'intestin

o Le calcitriol stimule trés nettement les trois étapes de I'absorption
active transcellulaire du calcium qui se déroule dans le duodénum,
augmentant ainsi la calcémie (Figure 12).

o Le calcitriol stimule également le transport actif des phosphates, en
augmentant l'activité du transporteur des phosphates localisé dans le
jéjunum.

o En chronique, le calcitriol favorise au long cours la multiplication et
la différenciation crypto-villositaire des entérocytes, entrainant une
hypertrophie des villosités intestinales (notamment pendant la

grossesse) [18].
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Figure 12 : Absorption intestinale transcellulaire du calcium [18]

o [Effets sur le squelette
Le calcitriol favorise la minéralisation de I'os et des cartilages de croissance
[18].
o [Effetssur le rein
Le calcitriol augmente la réabsorption tubulaire du calcium en agissant sur les

cellules du tubule contourné (Figure 13) [18].
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Figure 13 : Réabsorption du calcium dans le tubule distal [18]

o Effets sur les hormones calciotropes
Le calcitriol inhibe la synthese et la sécrétion de la PTH et stimule la synthese
et la sécrétion de la calcitonine. 1l stimule également la croissance des cellules

parathyroidiennes [18].
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e Effets sur le muscle
o Augmentation et maintien de la taille musculaire : Le calcitriol a
une action directe sur la taille des fibres musculaires de type Il et
sur leur activité contractile (teneur accrue en ATP et en
glycogene) et stimule la différenciation des myoblastes en
myocytes. On peut avoir des douleurs et faiblesses musculaires,
en cas de carence en vitamine D. [18].
o Le calcitriol assure un bon fonctionnement des cellules nerveuses
qui nécessitent un apport régulier en calcium [1].
e Effets sur le systeme immunitaire
Le calcitriol joue un réle immunomodulateur [1,24].
o Effets sur la différenciation et la prolifération cellulaire
Inhibe la prolifération cellulaire : In vitro, le calcitriol inhibe la prolifération
cellulaire des kératinocytes et de nombreuses cellules cancéreuses en culture
(cancer du sein, du coélon, de la prostate...) en augmentant notamment la
production de facteurs suppresseurs de tumeur tel p21. Ainsi, on utilise le
calcitriol dans le traitement du psoriasis et de certaines formes de leucémies [18].
e Effet sur le controle de la sécrétion d'insuline et de la tension
artérielle
o augmente la sécréetion d'insuline : Le calcitriol augmente la
sécrétion d'insuline par action dans les cellules B du pancréas et
diminue la résistance a l'action de I'insuline. Chez I'nomme, la
concentration plasmatique de calcidiol est inversement corrélée
a la prévalence du diabete de type 2 et a la résistance a I'action de
I'insuline. Et on constate méme que les patients qui ont un déficit
en vitamine D ont des formes plus agressives et plus précoces de
diabete.
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o diminuer la pression artérielle: Le calcitriol inhibe la
production de rénine et, de ce fait, la vitamine D contribue a
diminuer la pression artérielle. On a dailleurs trouvé des
corrélations entre des concentrations basses de calcitriol et une

pression artérielle élevée ou une activité rénine élevée [18].

1.2.2.2 Le calcium

Le calcium est un macroeléement ou macromineral retrouvé en majorité
dans les produits laitiers (lait et fromages) qui fournissent 60 a 70 % des apports
en calcium. Les arétes (poisson) contiennent aussi beaucoup de calcium qui est
tres biodisponible. Les fruits et les légumes n'apportent que peu de calcium
[18,27]. Les apports quotidiens recommandés varient selon 1’age (Tableau II).
Le calcium est absorbé par deux voies ; la voie paracellulaire tout au long du tube
digestif et par la voie transcellulaire (un processus actif faisant intervenir la

vitamine D) particulierement au niveau du duodénum (Figure 12) [18].

Dans le sang, le calcium est distribué entre deux principales formes (Figure 14)

et est maintenue dans des limites étroites, entre 2,20 et 2,40 mmol/l (88-96 mg/L).

Il joue un role biologique considérable : composant essentiel du squelette osseux
(contient 99% du calcium de l'organisme), élément nécessaire a la contraction

musculaire, a la coagulation, a la transmission nerveuse et bien d’autres roles.

Son homéostasie est assurée par trois organes, 1’intestin, I’os et les reins (qui

assurent son excrétion) [18,24,27,39].
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Tableau 11 : Apport nutritionnel conseillé en calcium chez les enfants en France
[18,40]

Calcium (mg)

0-12 mois 400-500
1-4 ans 500
3

— Calcium ionisé (Ca2+) 50 %
- 1,20 mmoli
E
£ — Ultrafiltrable
qn
o

Calcium complexé o
- 0,20 mmold 10%
- A
=]
" -
E Calcium lié aux protéines 40 %
o 1,00 mmol Non
8 ™ ultrafiltrable

Figure 14 : Différentes formes de calcium dans le sang [18]

1.2.2.3 Le phosphore

Le phosphore est un macroélément essentiel de 1’organisme qui outre son
role dans la minéralisation osseuse assure bien d’autres fonctions aussi
importantes (production d’énergie, formation d’acide nucléique). Le maintien
d'un ratio phosphore/calcium adéquat est trés important pour garantir une bonne
minéralisation du tissu osseux. Le minéral osseux contient 95 % du phosphore de

I'organisme (600-800 g) sous forme d'hydroxyapatite [27,39].

L'alimentation est en général riche en phosphore. Les apports journaliers
recommandés sont de 700 mg/jour. En situation normale, 65 % environ du

phosphore ingéré est activement et passivement absorbé dans le jéjunum et
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I'iléon. Cette absorption est augmentée par la vitamine D. L'excrétion est rénale
et 85 % du phosphore filtré est réabsorbe [27]. Dans le sang, il a plusieurs formes ;
phosphore libre (appelé phosphatémie) et phosphore lié aux protéines et aux ions.
Le phosphore libre + le phosphore lié aux protéines et aux ions constituent la
phosphorémie qui est le taux de phosphore total dans le sang. En pratique
courante c’est la phosphatémie (le taux de phosphore libre dans le sang) qui est
dosée, quand bien méme le theme de phosphorémie est utilisé pour désigner cela
[41]. La phosphatémie varie en fonction de 1’age (plus élevée chez l'enfant que
chez D’adulte) et aprés les repas (en rapport avec les fluctuations des
concentrations d'insuline qui module I'activité du cotransport PO4/glucose
cellulaire) (Tableau I11) [18,25].

Les carences en phosphore sont rares. Néanmoins, des situations de
carence peuvent se produire en cas d'abus de pansements digestifs antiacides, de

malabsorption, de dénutrition ou bien encore de carence en vitamine D [27].

Tableau I11 : Valeurs normales de la phosphatémie selon I’age [25]

Phosphatémie

< 3 mois 1,55-2,4 mmol/I 48,1 - 74,4 mg/L
3 mois-1an 1,55-2,2 mmol/I 48,1 - 68,2 mg/L
1-1,5 an 1,29-2,2 mmol/I 40 — 68,2 mg/L

1.3 Physiopathologie

Le déficit en vitamine D est lié a une combinaison de facteurs, tels que une
exposition insuffisante au soleil, une alimentation inadéquate, une absorption

altérée ou un meétabolisme altéré de la vitamine D [12,23,42-45].
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Ce déficit en vitamine D sera a la base d’une diminution de 1’absorption
intestinale du calcium qui n’est que de 10 a 15% au lieu de 30 a 50% en situation
normale [17]. Provoquant ainsi une hypocalcémie, qui peut étre cliniqguement
silencieuse ou entrainer des convulsions ou d'autres manifestations (tétanie
patente ou latente, etc.). En réponse a cette hypocalcémie, une hyperparathyroidie
(HPTH) secondaire se développe, mobilisant le calcium et le phosphate de I'os.
Cette hyperparathyroidie augmente ’activité de la la-hydroxylase (1-OHase)
rénale avec élévation du taux sanguin de calcitriol et donc I'absorption intestinale

du calcium, c’est le stade I de Fraser du rachitisme (Figure 15) (Tableau 1V).

Ces adaptations de stade | de Fraser conduisent au stade Il, caractérisé par
la normalisation du calcium circulant. Par ailleurs cette perturbation du
métabolisme phosphocalcique entraine une augmentation des phosphatonines
circulantes qui a leur tour inhibent la réabsorption des phosphates au niveau rénal
entrainant ainsi des fuites urinaires des phosphates et par conséquent une
hypophosphatémie. Ceci provoque une augmentation des phosphatases alcalines,
un élément quasi constant dans le rachitisme carentiel et essentiel au diagnostic
et au suivi du traitement [3,46]. Les taux de calcitriol peuvent étre éleves a ce
moment, ce qui fait que leur mesure n'est généralement pas utile dans le
diagnostic d'une carence en vitamine D. L'hypophosphatémie serait a la base de
I'échec de I'apoptose des chondrocytes conduisant a un front de calcification
réduit et un temps de latence de minéralisation prolongé. A ce stade, les
manifestations métaphysaires du rachitisme deviennent apparentes cliniquement
et radiographiquement. Avec l'aggravation de la carence en vitamine D, les
niveaux de 250HD chutent suffisamment bas pour que le calcitriol ne puisse plus

étre maintenu malgré la stimulation de la 1-OHase par la PTH [13,46].

Cela conduit au stade 111, avec une diminution de I'absorption intestinale du

calcium et le retour de I'nypocalcémie qui aggrave HPTH secondaire. Les signes
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cliniques et radiographiques florissent a ce stade [46]. En effet la résorption
accrue et la persistance du défaut de minéralisation osseuse entrainent une
augmentation de la surface et de I'épaisseur du tissu ostéoide [38]. Ce tissu
préosseux hypertrophié et non calcifié est facilement palpable ou visible sous la
peau au niveau des extrémités osseuses superficielles (extrémité inférieure de
I’avant-bras, extrémité inférieure de la jambe, jonctions chondrocostales
anterieures) et correspond aux nouures ou nodosités metaphysaires [12,17,47].
Le défaut de minéralisation et la résorption osseuse prolongée fragilise 1’os qui
devient excessivement malléable. Ainsi sous I’effet de la pesanteur et des
tractions musculaires les membres pelviens se déforment, en varus ou en valgus
[17]. Ce défaut de minéralisation osseuse entraine également un retard de la
dentition et une fragilisation de I’émail qui se carie tres facilement et précocement
[1]. Notons que ce trouble phosphocalcique et en vitamine D est aussi a 1’origine
d’une myopathie qui se manifeste par une faiblesse musculaire ou une douleur

musculaire (Figure 15) [18].
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Figure 15 : Physiopathologie du rachitisme carentiel [48]

1.4 Epidémiologie
1.4.1 Dans le monde

Le rachitisme carentiel augmente partout dans le monde, et est devenu un

probléme de santé publique mondial [49-51].

¢ On estime a un milliard le nombre d’enfants et d’adultes atteints de déficit en
vitamine D a travers le monde [2].

“+ En Roumanie, une étude menée en 2022 chez des patients hospitalisés
(Bucarest latitude 44 N, Hopital universitaire militaire central) &gés de plus
de 18 ans montre que sur 11.182 patients roumains évalués, 28,83% avaient

une carence en vitamine D et 32,11% une insuffisance en vitamine D [24].
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¢ Une étude menée chez les enfants migrants dans les Hoépitaux Universitaires
de Geneve en Suisse, entre 2015 et 2018, a permis de conclure a la présence
d'un déficit en vitamine D chez 75% des enfants enr6lés, avec un déficit severe
dans 33% des cas [52].

L)

)

» « Lorsqu’on comptabilise le nombre de nouveaux cas diagnostiqués chaque
année, on peut voir que sur une durée d’étude de 20 ans, 80% des enfants
(déficitaires en vitamine D) ont été diagnostiqués sur les neuf dernieres
années, avec un pic d’incidence en 2017. » déclare Flot en 2018, en France
[1].

» En 2014, l’incidence du rachitisme carentiel estimée en Europe et en
Amérique du Nord est d’environ 3/100 000 par an, tout age confondu [49-51];

¢ Le rachitisme carentiel a presque totalement disparu autour de I’année 1992
en France (avec la politique de supplémentation et de I’enrichissement en
vitamine D des laits artificiels), mais il y est en augmentation, depuis ces deux
derniéres décennies [53]

e Une étude réalisée en 2014 chez 326 enfants francais 4gés de 6 a 10 ans
révele 3% de déficit en vitamine D et 34% d’insuffisance en vitamine D
[26].

e Une autre étude réalisée en France, en 2008, montrait que parmi 157
femmes en age de procréer, 14% d’entre elles avaient un déficit en vitamine
D, ce qui est un facteur de risque de rachitisme carentiel chez 1’enfant [4].
Car les concentrations plasmatique de 25(OH)D de la mére sont fortement
corrélées aux celles du nouveau-né [54].

« En Grande Bretagne, I'incidence du rachitisme est passée de moins de 1/100

000 en 1990 a 3,2/100 000 en 2011 chez les enfants de moins de 15 ans

hospitalisés pour rachitisme, avec des chiffres similaires au Danemark, et en

Amérique du Nord.
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¢ En Asie du Sud-Est, le rachitisme reste toujours élevé, estimé a 42% d’enfants

atteints en 2006 [6].

1.4.2 En Afrique

¢ En 2008, ’'OMS estime a plus de 40 % le nombre d’enfants atteints d’un
rachitisme modéré a sévére, dans la majorité des pays de I’Afrique
subsaharienne [6].

+¢ Dans une étude menée au Centre Hospitalier Universitaire de Dakar au Sénégal
incluant trois centres de référence a Dakar chez les enfants de moins de 15 ans
suivis pour rachitisme, de 2012 a 2019, le rachitisme representait 3,1% des
pathologies endocriniennes et le rachitisme carentiel était le plus représenté a
(46,1 %) [10].

s Une étude réalisée sur le statut en vitamine D, en 2020, incluant 23 pays
africains, montrait que 17,31 % des participants (avec une population d’étude
composée de 30,5% d’enfant) avaient un déficit en 25(OH)D et 34,18 % une
insuffisance en 25(OH)D. Soit un total de 51,49% de participants était en
dessous 20 ng/mL. Elle montrait aussi que les concentrations seriques
moyennes de 25(OH)D étaient plus faibles dans les populations vivant dans les
pays d'Afrigue du Nord ou du Sud que par rapport a celles de I'Afrique
subsaharienne. Les sous-groupes de population ayant les plus faibles
concentrations de 25(OH)D étaient les femmes, les nouveau-nés et les
populations urbaines [7]. Ceci prendra davantage d’ampleur si rien n’est fait,
du fait que I’un des facteurs qu’est l'urbanisation rapide et les changements de
mode de vie associés, prendra plus d’ampleur en Afrique comme le suggere le
rapport des Nations Unies sur les perspectives de la population mondiale,
estimant que plus de 50 % des africains vivront dans des zones urbaines d'ici
2035 [55].
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¢ En Tanzanie en 2017, une étude prospective sur une cohorte de 581 nourrissons
tanzaniens montrait que 76,4 % des nourrissons présentaient un déficit en
vitamine D a 6 semaines et 21,2 % a 6 mois [11].

< En 2015 en Ethiopie une étude montrait que chez 174 éléves &gés de 11 & 18
ans, 42% avait un déficit en vitamine D, avec une prédominance en milieu
urbain [9].

1.4.3 Au Bénin

Au Bénin, a notre connaissance, nous ne disposons pas de données
¢pidémiologiques sur la prévalence ou I’incidence du rachitisme carentiel. Mais,

il est fort de constater que le Bénin enregistre de plus en plus de cas [21].
1.4.4 Répartition selon le sexe

Une étude en Arabie Saoudite chez des adolescents avait montré que, les

filles étaient particulierement plus exposées au rachitisme [56].
1.4.5 Répartition selon I’age

Le rachitisme présente un pic de fréquence chez le nourrisson et chez
I’adolescent [1,7,12,13,35].

Dans une étude danoise, les nourrissons représentaient une population a
risque avec une incidence annuelle qui atteint 5,8/100 000 chez les enfants de
moins de 3 ans [49] et 7,5/100 000 chez les enfants de moins de 5 ans dans une

étude anglaise [57].

Dans une ¢tude de cohorte réalisée en France en 2018, ’age médian de
diagnostic était de 23 mois, et 50% des enfants avaient moins de 2 ans contre 32%
pour les enfants de 3 a5 ans. On observe également un deuxieme pic de fréquence

a I’adolescence, soit 12,82% qui avaient entre 12 et 13 ans [1].
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1.4.6 Ethnie et race:

Dans une étude anglaise, la prévalence du rachitisme chez les enfants de

moins de 5 ans était plus élevée chez les enfants d’origine asiatique (38/100 000)

ou africaine (95/100 000) [12,57].
1.4.7 Facteurs de risque et notion de latitude
1.4.7.1 Les facteurs en synthése

++ Facteurs maternels pendant la grossesse
o Carence d’apports,
o Faible exposition de la mére a la lumiere (UVB),
o Pigmentation importante de la peau,
o Port de vétements couvrants le corps,
o Creme solaire,
o Latitudes élevées en hiver et au printemps,
o Pollution,
o Couverture nuageuse,
o Activités extérieures diminuées
+»+ Facteurs liés a I’enfant
o Alimentation pauvre en vitamine D
o Absence de supplémentation en vitamine D
o Faible exposition a la lumiére (UVB)
o pigmentation importante de la peau,
o Vétements couvrants le corps,
o creme solaire,
o latitudes élevees en hiver et au printemps,
o pollution,
o couverture nuageuse,

o activités extérieures diminuées
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o Obésité
+¢ Pathologies
o Maladie dermatologique génant 1’exposition Solaire
o Malabsorption (Maladie ceeliaque, Maladie de Crohn, Atrésie des
voies biliaires, Mucoviscidose)
o Augmentation du catabolisme de la vitamine D (granulomatoses).
o Insuffisance rénale
o Insuffisance hépatique
o Anciens prématurés (stocks non constitués)
¢ latrogenes
o Anticonvulsivants : Phénobarbital, carbamazépine,
phénylhydantoines
o Rifampicine,
o Ketoconazole,
o Corticoides oraux,
o Antifongiques,
o Antiretroviraux [12,23,42-45]

1.4.7.2 Notion de latitude et la synthese de vitamine D :

La latitude, D’altitude, la saison, I’endroit, 1'heure de la journée et la
pigmentation de la peau (Figure 16Figure 27) influencent tous la synthése de la
vitamine D dans la peau.

Plus on s’¢loigne de I’équateur plus le rayonnement solaire est atténué, du
fait de la rotondité de la Terre ou les rayons solaires doivent parcourir une plus
grande distance dans ’atmosphére en s’approchant des pdles, arrivant sur une
surface terrestre de plus en plus grande au fur et a mesure qu’on s’¢loigne de
I’équateur, perdant ainsi de I’énergie. Ceci a pour conséquence, I’augmentation

du risque de déficit en vitamine D au niveau des poles [13,58]. De telle sorte que

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois 32
dans 2 communes au sud du Bénin.



1.GENERALITES

par exemple, la quantité d’énergie solaire recue a 1’équateur est deux fois plus
importante que celle recue a 60° de latitude (Figure 16). Ainsi dans une étude il
a été montré que le taux sérigue du 25(OH)D chez les Noirs qui avaient
démenagé de la République Démocratique du Congo (RDC) (latitude 4°S) pour
la Belgique (51°N) était trois fois inférieur a celui des Noirs en RDC [13]. La
production de la prévitamine D3 est 2 a 5 fois plus élevée a Buenos Aires (34°S)
qu’a Ushuaia (55°S) [59].

La production de la vitamine D par la peau varie au cours des différentes
saisons de I’année, du fait de la variation de 1’angle du soleil dans le ciel. En hiver
il est plus bas, ce qui réduit la quantité de soleil atteignant la terre, surtout dans
les régions ¢loignées de 1’équateur. Ainsi a Boston (42,2°N de latitude) la majeure
production de prévitamine D3 a eu lieu pendant les mois d'été de juin et juillet,
elle est moindre aprées aodt, pratiquement nulle de novembre a février. Elle est
pratiqguement nulle de mi-octobre a mi-avril a Edmonton (Province du Canada a
52°N de latitude). En revanche, la production de prévitamine D3 se fait toute
I'année a Los Angeles (USA 34°N) et San Juan (Porto Rico, 18°N) [60].

La production cutanée de vitamine D est également influencée par I'heure
de la journée a laquelle I'exposition & la lumiére du soleil est faite. A Boston, la
production de la vitamine D dans la peau va de 07h00 a 17h00 en été, tandis
qu’elle va de 09h00 a 16h00 au printemps et a l'automne en raison de

I'augmentation de I'angle zénithal du soleil [59].

La durée d’exposition varie selon 1’endroit ou l’on se trouve. Une
exposition adéquate au soleil n'a pas éte clairement définie. Mais, elle est estimee
a seulement 2 a 3 minutes en Floride (latitude 24°N), de 5 a 15 minutes a Boston
(latitude 42°N) et de 10 a 20 minutes a Toronto (Canada, 43°N de latitude) [58].
La facon la plus économique et la plus efficace de constituer des réserves

adéquates de vitamine D consiste a prendre du soleil, sur le visage, les bras ou les
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jambes [61]. Ainsi a Cincinnati (39°N de latitude), un nourrisson entierement
habillé sans chapeau a besoin de 2 heures de soleil par semaine pour maintenir
les valeurs de 25-hydroxyvitamine D dans la plage normale, alors que 20 min

suffisent pour un nourrisson vétu uniquement d'une couche [62].

Quant aux phototypes cutanés (Figure 27), la durée d’exposition est plus
prolongée pour les personnes a la peau foncée que pour celle a la peau claire pour
fabriquer suffisamment de vitamine D, car leur pigmentation réduit 1’effet des
rayons UVB sur la peau [58]. Ainsi pour atteindre la méme quantité de vitamine
D produite, un Afro-américain (peau foncée) peut avoir besoin d'étre exposé au
soleil dix fois plus longtemps qu'un Caucasien (peau claire). La mélanine absorbe
les photons ultraviolets et réduit I'énergie disponible pour la synthése de la
vitamine D ; cependant, la mélanine limite également la photodégradation de la
vitamine D synthétisée en stérols inactifs résultant d'une exposition prolongée au
soleil [62,63].

Le Bénin, pays tropical, situé en Afrique de 1’Ouest entre I’équateur et le
tropique du Cancer, précisément entre les paralleles 6°30° et 12°30° de latitude
nord (Figure 16), possede deux (02) types de climat : un climat équatorial, au sud
et un climat tropical, au centre et au nord. Au sud, nous avons 1’alternance de
deux saisons seches (de novembre a mars et de mi-juillet a mi-septembre) et de
deux saisons des pluies (d’avril a mi-juillet et de mi-septembre a octobre) [64].
Le nombre d’ensoleillement y varie au cours de 1’année. A Porto Novo dans
1’Ouémé au sud du Bénin, le nombre d'heures d'ensoleillement est de 8 heures par
jour en moyenne. Novembre est le mois le plus ensoleillé et juin celui le moins
ensoleillé du Littoral. La période la moins ensoleillée s’étend de juin au
septembre [65]. En considérant ces données, la période de 1’année ou le risque

d’un déficit en vitamine D est élevé s’étendrait de juillet a octobre [18,65]
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Figure 16 : Le Bénin et les latitudes [64,66]
1.5 Signes
1.5.1 Déficit asymptomatique en vitamine D

I1 s’agit généralement des cas d’insuffisance en vitamine D. C’est le cas le

plus fréquent.
1.5.2 Déficit symptomatique de vitamine D

I1 s’agit généralement des cas de carence en vitamine D [1,17,47]. On peut

retrouver les signes suivants :

1.5.2.1 Signes fonctionnels

Le plus souvent absents ou se résument a une gonalgie, ou une tumefaction ou

encore une limitation douloureuse du genou [12,25].

1.5.2.2 Signes physiques

+¢ Retard de croissance [12]
¢+ Au niveau céphalique :
e Un retard d’éruption dentaire;

e Une hypoplasie de I’émail dentaire;
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e Une fragilité dentaire;
e Des caries précoces (Figure 17);
e Aplatissement occipital ou pariétal (Figure 20) ;
e Retard de fermeture de la fontanelle antérieure;
e Le craniotabes. [12,17,40]
* Au niveau thoracique :
e Thorax en carene (Figure 20) ;
e Sillon de Harrison (Figure 20);
e Chapelet costal (Figure 18) [1,13,17].
¢ Au niveau de I’abdomen :
e Diastasis des droits et hernie ombilicale [17].
% Au niveau des membres:
e Des nouures ou nodosités métaphysaires du poignet ou de la
cheville (Figure 17 etFigure 18);
e Genu varum (Figure 19 etFigure 21) (Annexe 8);
e ROT (réflexe ostéo-tendineux) vifs. [1,12,13,17,47]

1.5.2.3 Signes biologiques

«» PAL élevées ;
+«» Calcémie normale ou diminuée ;

L)

% Phosphatémie basse (genéralement) ;

0‘0

25(OH)D bas ou parfois normal ;

0‘0

Calciurie basse ;

0‘0

Phosphaturie : augmentée ;

0‘0

PTH est normale au début puis le taux devient élevé avec 1’évolution.

[1,12]
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1.5.2.4 Signes radiographiques :

s Métaphyses:

e Elargissement de I’interligne articulaire, élargissement de la plaque
métaphysaire en hauteur et en largeur, Contours métaphysaires
irréguliers et flous, Concavité (aspect en cupule) et élargissement de la
ligne métaphysaire donnant I’aspect en “’toit de pagode’’ (Figure 19).

e Aspect en bouchon de champagne des métaphyses chondrocostales.

< Epiphyses :
Retard d’ossification avec noyaux d’ossification irréguliers, d’aspect tigré
et flou irrégulier (Figure 19).

+» Diaphyses :
Démineéralisation diffuse avec amincissement cortical, strie de Looser-
Milkman, genu varum (Figure 19), genu valgum, coxa vara, varus et valgus

des os de la cuisse et de la jambe [12,42,48].
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Figure 17 : Nouures du poignet et caries dentaires

Vue endobuccale mandibulaire montrant I’atteinte carieuse profonde des 74, 75,
84 et 85 chez un enfant de 4 ans (d) [67]; Nouure métaphysaire cher un nourrisson

(f) et chez un jeune enfant (e) [25,38].

Figure 18 : Chapelet costal et nouure de la cheville

Chapelet costal (g) ; Nouure métaphysaire de la cheville (h)
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0 il

Figure 19 : Radiographies pulmonaire et des membres

Radiographie du poignet chez un nourrisson de 22 mois (i) [17] ; Radiographie
des membres inférieurs chez un enfant de 4 ans (k) [17] ; Aspect en bouchon de

champagne des cotes (l); Stries de Looser Milkman (m)
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Figure 20 : Signes cliniques céphaliques, du thorax et des membres

Aplatissement occipital chez un nourrisson de 5ans %2 (n) [68] ; Craniotabes (0)
[69] ; Thorax en caréne (p)[70] Signe de Chvostek (q) ; Signe de Trousseau :

Main d’accoucheur en cas de tétanie patente ou latente (r) [71] ; Sillon de

Harrison (s) [72]
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1.5.2.5 Forme grave ou compliquée

Il s’agit de rachitisme avec des complications neurologiques, cardiaques ou
respiratoires : Convulsions hypocalcémiques, troubles sévéres de rythme,
cardiomyopathie dilatée, défaillance cardiaque, arrét cardiaque, déces, un

laryngospasme possible, mais reste exceptionnel [12,17,42].

1.5.2.6 Formes évolutives (Classification de Fraser)

Résumeées par la classification de Fraser, comme suit :

____________________________________________________________________________________________________________________________________|
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Tableau IV : Classification de Fraser [1,13,17,46]

P PO4 Lési ., L
Stades ca o4 _Ca O PAL PTH 250HD estons DMO Temps/Durée La clinique
(Sang) (Sang) | (urines) | (urines) osseuses
- Stade 1 = tétanie
hypocalcémique;
- signes
- Chez le nourrisson 'S . .
(avant 2 ans) neuromusculaires +++:
Stade 1 N N NENP N ™ N NP + NP convulsions
- Dure quelques ..
iours hypocalcémiques,
) hyperexcitabilité,
trémulation
- signes osseux sont discrets.
- Le passage du stade
1 au stade 2 est
marqué par
I"apparition de
’ idi - signes osseux un peu plus
Stade 2 N ¢ il T FIEN PN il ++ il | hyperptarathyrmdle g > i peup
secondaire marques qu au stade 1
- Schématiquement,
période de transition
entre la 2¢ et la 3¢
année de vie.
- Stade 3 = déminéralisation
. N osseuse et déformation des
Il survient, suite a une
M membres;
carence d’apport
Stade3 | Ll NN NNV ™~ g AR A Bt Mt b A RN PN PN +++ L\ | prolongée chez un .
. - Signes : varus, genu
enfant dgé de plus de
2 ans. varum-+++, coxa vara.

Ca : Calcium PO4 : Phosphorémie ou phosphaturie PAL : Phosphatase Alcaline PTH : Parathormone DMO : Densité minérale osseuse

N :normal | :diminué 1 :augmenté
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1.6 Traitement
1.6.1 Buts:

¢+ Corriger le déficit en vitamine D et le déficit phosphocalcique;

% Corriger les déviations axiales et restaurer 1’esthétique des membres
pelviens;

¢ Soulager la douleur si elle existe;

+¢ Prévenir les complications [3,12,27,73].

1.6.2 Moyens
1.6.2.1 Mesure hygiéno-diététiques

++ Alimentation riche en calcium :
e Le lait et les produits laitiers (fromages) : Une tasse de lait (250 ml)
contient pres de 300 mg de calcium élémentaire [27,38]
e Poudre des petits poissons : arrétes séchés et mis en poudre [13] ;
e Feuilles fraiches de baobab : 100g de jeunes feuilles contient 400 a 2600
mg de calcium [74]
e Le calcaire (carbonate de calcium) : intégrer le calcaire dans le régime de
I’enfant en le mélangeant avec sa nourriture [13].
¢+ Aliments riches en vitamine D : voir Tableau |
¢+ Exposition suffisante au soleil, selon la réalite climatique et environnementale
dans laquelle on se trouve, sans vétements couvrants (visage, avant-bras ou
jambe decouverts) [13,27,58].

1.6.2.2 Moyens medicaux

¢ Gluconate de calcium injectable 1g/10mL : 1 ampoule de 10 mL =1 g de
gluconate de calcium = 90 mg calcium élément ;

s Sérum glucosé 5% ;
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¢ Les sels de calcium per os, dosé a 500mg, 1000mg, ...[12]
% Alfacalcidol (Un-alpha®, Rocaltrol®):
e Suspension buvable : 1 goutte = 0,1ug,
e Capsules: 0,25-0,50 — 1ug
Son utilisation ne fait pas ['unanimité [13].
+« Vitamine D ampoule buvable :
e Uvedose : 50 000UlI, 100 000 UI, 200 000UI
e Uvestrol D 1500 Ul/mL
e Stérogyl : ampoule buvable 600.000Ul,
e Stérogyl goutte 400Ul/goutte,
e Stérogyl injectable (IM) [12]

1.6.2.3 Moyens orthopédiques

+¢ Correction sous anesthésie générale;

s Appareil platré de contention : platre pelvi-pédieux, pelvi-bipédieux, fémoro-
pédieux uni ou bilatéral; platre de Ducroquet (fémoro-pédieux bilatéral réuni
par deux attelles transversales);

+ Rééducation fonctionnelle : dans le platre ou apres son ablation. [16,47,75]

1.6.2.4 Moyens chirurgicaux

«»» Ostéotomie de ré-axation;
¢+ Ostéosynthese. [16,47,75]

1.6.3 Indication
1.6.3.1 Médicale

La prise en charge est avant tout medicale: correction des troubles en vitamine
D et en calcique [12,13,73] :

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois 44
dans 2 communes au sud du Bénin.



1.GENERALITES

¢ Apport en vitamine D :
e Si25(0OH) D <12 ng/ml : Cas carence
Donner 100.000 Ul de vitamine D3 au premier jour, puis au quinzieme
jour et au trentieme jour. Puis faire un contr6le de vitamine D3
plasmatique deux semaines apres.
e Si25(0OH) D entre 12 et 20 ng/ml : Cas d’insuffisance
Donner 100.000 Ul de vitamine D3 au premier jour et au quinziéme
jour. Puis faire un contrdle de vitamine D3 plasmatique deux semaines
apres.
e Si 25(OH) D entre 20 et 30 ng/ml :
Donner 100.000 Ul de vitamine D3 par mois sur trois mois.
e Si 25(OH)D > 30 ng/ml :

Il s’agit de la phase d’entretien. Cet apport en vitamine D peut se fait

par :

o Une exposition réguliére au soleil ; pendant 15-30 minutes par
jour sous les latitudes tropicales, pour une peau de phénotype
fonceée, sans vétements couvrants [13]

o Ou par un apport en vitamine D 800 Ul/jour en moyen ou en
doses de charge soit 100 000 Ul tous les 3 mois ou 200 000
Ul tous les 6 mois [1,27] :

Une fois la correction instaurée, il faut rassurer les parents (notamment a propos

des déviations axiales des membres pelviens) et surveiller.

____________________________________________________________________________________________________________________________________|
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¢ Apport en calcium
e Si Calcémie totale < 1,8 mmol/L (72mg/L) (ou calcémie ionisée < 0,9
mmol/L ou 36mg/L) :

o Faire une dose de charge de 50mg/kg (sans dépasser 1000 mg/dose)
[12].

o Puis faire une dose d’entretien 1000 mg/m?/24h de calcium
élément (sans dépasser 1350 mg de calcium élément) [1,13]. Pour
ces calculs il est important de ne pas considérer le sel de calcium,
mais la teneur en calcium élément de ces sels (Tableau V) [13].

o Faire bilan phosphocalcique complet (calcémie+++, phosphorémie,
phosphatases alcalines) [12].

o Corriger une hypomagnésémie et/ou une hypophosphorémie, s’il y
enall2]

o Débuter en parallele alfacalcidol (Un-alpha®, Rocaltrol®): Son
utilisation est discutée [13], du fait de la résistance a leur effet
souvent observée chez les enfants traités initialement avec
I’alfacalcidol ou le calcitriol, et doit étre la plus courte possible
[12,13].

o Recharger en vitamine D : une ampoule par voie orale de 80 000 a
100 000 UI

____________________________________________________________________________________________________________________________________|
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Tableau V : Teneur en calcium de différents sels de calcium[13]

Calcium éléement en mg/1000mg de

sel
Carbonate de calcium 400
Citrate de calcium 211
Gluconate de calcium 90
Lactate de calcium 130
Phosphate dibasique de calcium 230
Phosphate tribasique de calcium 400

e Si calcémie totale > 1,8 mmol/L (> 72mg/L) et asymptomatique (levée
des signes de gravité) : traitement par voie orale :
Faire un relais par le calcium en per os a la dose de 1000mg/m?#/24h de
calcium élément en 1 ou 2 prises, de préférence au cours de repas
(meilleure absorption au cours des repas) sous forme de comprimeé ou de

sirop [12,17]. Le relais peut se fait aussi, comme suit [1] :

Tableau VI : Supplémentation en calcium selon 1’age[1]

Supplémentation en Calcium

<12 ans 500 mg/jour

>12 ans 1000mg/jour
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Le relais du calcium se fera pendant 3 @ 6 mois ou méme plus, d’autant plus

longtemps que la déminéralisation osseuse est intense [1,13]
1.6.3.2 Indication orthopédique

Si persistance des déviations malgré une prise en charge médicale bien
conduite, on procédera a une correction sous anesthésie générale ou non selon le

cas avec mise en place d’un appareil platré de contention approprié.
1.6.3.3 Indication chirurgicale

Lorsque le traitement orthopédique échoue ou lorsque la prise en charge
des déformations est tardive ou lorsque la déformation est trés importante, il faut
passer a la chirurgie : ce sera le plus souvent, une ostéotomie tibiale ou tibiale et

fémorale avec une contention platrée pendant deux mois [73].

1.6.4 Surveillance
1.6.4.1 Clinique

A la clinique il faudra surveiller :

*

L)

» Convulsion;

D)

L X4

Croissance : Taille+++, poids;

0‘0

Fontanelle antérieure : fermeture de la fontanelle;

*

Douleur : notamment des membres pelviens ;

*

Craniotabes;

*0e

0‘0

L’évolution de la dentition et I’évolution des anomalies dentaires;

0‘0

Nodosités : Nouures ou bourrelet métaphysaire et chapelet costal;

‘0

Déformations des membres pelviens : La distance intercondylienne (genu

L)

varum), ou intermalléolaire (genu valgum) et I'angle fémoro-tibial doivent étre
mesurés tous les 6 mois pour vérifier la résolution des déformations de la

jambe;
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¢ Le retard psychomoteur : notamment I’acquisition de la marche (doit étre
normalement acquise apres 24 mois);

++ Plaie, température si intervention chirurgicale. [1,12,13]
1.6.4.2 Paraclinique

¢ Biologie

e Les phosphatases alcalines :

C’est le parametre biologique de surveillance thérapeutique, par
excellence. Il permet de confirmer objectivement la réponse au traitement,
en particulier au cours du premier mois, de par sa diminution des les premiers

jours du traitement [13].

e Calcémie :

Contrdler la calcémie deux fois par jour jusqu’a la remonter au-dela de 1,8
mmol/L (72 mg/L), puis faire des contrdles ponctuels si nécessaire [12].

e 25(OH)D:

Controler 25(OH)D chaque deux semaines ou chaqgue mois en cas de
déficit jusqu’a s’assurer de la reconstitution compléte des réserves en
25(0OH)D, puis faire des contréles au besoin dés que le taux > 30 ng/mL
[18,27].

+ Radiographie

Faire radiographies des poignets et des genoux tous les 3 mois. Surveiller

I’évolution des anomalies métaphysaires, la déminéralisation osseuse. [1,13]

+» Photographie

Elle fournit un précieux document de comparaison du traitement en cas de

déviations axiales du genou : faire des photos chaque 6 mois. [47]
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< Echographie

Echographie cardiaque : tous les 3 mois pour la surveillance de la

cardiomyopathie dilatée [12].

1.6.5 Résultat du traitement
1.6.5.1 Bien traité

+» La réponse au traitement médical est d’abord biologique, puis radiographique
et enfin clinique :

¢ Au niveau biologique, les reserves en 25(OH)D sont reconstitués au bout
de 6 semaines a 4 mois, et les concentrations de 1,25(0OH),D augmentent
rapidement avec le traitement. Quant au calcium et au phosphate, ils se
normalisent au bout de 3 semaines. La phosphatase alcaline bien que reste
élevee pendant plusieurs mois, amorcent sa normalisation des les premiéres
semaines de traitement [13]. Et la PTH sérique, elle se normalise lorsque
la carence en calcium surtout et aussi en vitamine D est résolue [13,18].

e La cicatrisation radiologique de la plague de croissance nécessite
généralement 3 a 6 mois de supplémentation en vitamine D et plus ou
moins en calcium, mais certains enfants peuvent avoir besoin de
supplémentation supplémentaire pour une cicatrisation complete [13].

e Lacardiomyopathie, persiste encore au bout de 6 mois mais devient stable,
avec une amélioration possible dans 12 mois (aprés le début du traitement)
[1,12].

e Laréponse symptomatique au traitement se produit assez rapidement. On
a une disparition rapide des convulsions. Les douleurs aux jambes

diminuent au cours du premier mois et les enfants deviennent plus forts et
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plus actifs[13]. Les déformations des membres inféricurs s’améliorent en
3 a 6 mois, avec un remodelage osseux satisfaisant au bout de 2 a 4 ans
(Figure 21) [1,13,42]. La vitesse de croissance s’accélére avec une

acceélération franche des les 3 mois [12].

Notons par ailleurs que, des séquelles orthopédiques peuvent parfois persister
justifiant des corrections orthopédiques ou méme chirurgicales ultérieures
[73].

% Le résultat de la correction chirurgicale est le plus souvent bon (Figure 22). Mais
on peut rencontrer certaines complications postopératoires telles que, des

complications infectieuses, des pseudarthroses, la paralysie des releveurs [73].

F al

Figure 21 : Enfant atteint de rachitisme carentiel avant traitement et 2 ans apres
traitement [13]
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Figure 22 : Déformation en genu valgum d’un enfant en pré et postopératoire (1

an apres) [21,75]

1.6.5.2 Mal ou non traité.

I1 s’agit d’un probléme multifactoriel qui a des conséquences en matiere de
morbi-mortalité, et de séquelles a long terme, si mal ou pas traité. Ainsi,

I’évolution peut se faire vers :

+ Au niveau vital
e Des convulsions hypocalcémiques ;
e Infections respiratoires a répetition ;
e Troubles de rythme cardiaque ;
e Cardiomyopathie dilatée ;
e Un arrét cardiaque secondaire a la cardiopathie ;
e Deces. [1,12,73]
¢ Au niveau fonctionnel:
e Des douleurs et enraidissement du genou ;
e Evolution vers une usure compléte du cartilage et du ménisque, avec une

géne de plus en plus importante et une marche de plus en plus difficile ;
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e Arthrose fémoro-tibiale précoce ;

e En plus des lésions ligamentaires aggravant singulierement la
déformation et compliquant donc le traitement chirurgical ;

e Fractures spontanées avec un risque élevé de pseudarthrose ;

e Un probleme esthétique lié aux déformations. [1,12,15,16,73]

1.7 Prévention
1.7.1 La prévention primaire

Un dépistage et une prise en charge précoce sont importants. Ils permettront de
prévenir les complications et d’éviter les manifestations cliniques ou
radiographiques de la maladie. Ce dépistage doit se faire chez tout enfant
présentant de facteurs de risques et n'ayant pas bénéficié d'une supplémentation
adequate [12,25]. La prévention est facile et peu couteuse, par une bonne
prophylaxie a la vitamine D, a I’ensoleillement et au calcium [1,3,12,17,27]. Elle

repose sur [1,13]:

¢+ Une exposition solaire suffisante :

e Femme enceinte et allaitante : exposition réguliére au soleil, en
moyenne 15 a 30 minutes par jour sous les tropiques pour un phototype
cutané foncé (V et V1), pour assurer un statut optimal en vitamine D
chez les jeunes nourrissons ;

e Enfant : Les meres doivent étre encouragées a exposer leurs
nourrissons et leurs enfants au soleil pendant en moyenne 15 a 30
minutes par jour (pour un phototype foncé et aux latitudes tropicales).

¢+ Apport ou supplémentation en vitamine D de la mere pendant la grossesse et
I’allaitement ;

¢ Apport ou supplémentation en vitamine D de I’enfant (Tableau 1) [27]
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¢+ Apport ou supplémentation en calcium de la mere pendant la grossesse ou
I’allaitement

¢+ Apport ou supplémentation en calcium de ’enfant ;

++ Organiser des campagnes d'information du public pour informer et éduquer

les populations sur les aliments locaux riches en calcium.

1.7.2 La prévention secondaire

Elle consiste en la prise en charge adéquate du rachitisme carentiel comme

indiguée au chapitre traitement.

1.7.3 La prévention tertiaire
Elle consiste en la prise en charge des complications :

¢+ Convulsion hypocalcemique
¢ Cardiomyopathie dilatée
¢+ Séquelles orthopédiques : déviations axiles des membres pelviens malgré

la prise en charge medicale (bien conduite)

____________________________________________________________________________________________________________________________________|
Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois 54

dans 2 communes au sud du Bénin.



2 CADRE ET METHODES D’ETUDE



2.CADRE ET METHODE D’ETUDE

2.1 Cadre d’étude

La présente étude s’est déroulée en communauté, dans le département de
I’Ouémé, précisément dans la commune urbaine de Porto-Novo et dans la

commune semi-urbaine d’Adjarra, juxtaposée a celle de Porto-Novo.

2.1.1 Ville de Porto-Novo

La ville de Porto-Novo est la capitale politique du Bénin. Elle est située
dans le departement de I'Ouemé au sud du pays (Figure 23 et Figure 25), pres de
la cote atlantique, a la latitude 6°29°50°°N [64,76]. Elle s’étend sur 110 km? pour
une population de 264 320 habitants, soit une densité de 5 286 habitants par km2,
avec 17,64% d’enfants de moins de moins de 5 ans soit 46 631 enfants. Le
Commerce, la restauration et I’hébergement constituent 1’activité principale des
porto-noviens avec 43,5% de la population active (soit 95.218 habitants) contre
seulement 0,45% d’actifs (soit 1.184 habitants) dans les domaines de
I’agriculture, de la péche et de la chasse [77,78]. Elle jouit d’un climat
subéquatorial avec I’alternance de quatre saisons : deux saisons seches (de
novembre a mars et de mi-juillet a mi-septembre) et deux saisons des pluies
(d’avril a mi-juillet et de mi-septembre a octobre) [64,76]. Le nombre
d’ensoleillement y varie au cours de I’année. Il est de 8 heures par jour en
moyenne (Figure 24), avec le mois de novembre, celui le plus ensoleillé et le
mois de juin, celui le moins ensoleillé. La période la moins ensoleillée s’étend de

juin au septembre (Figure 24) [65].

La ville de Porto-Novo se trouve a 30 km a I'Ouest de Cotonou, la capitale
économique du pays, et a 12 km de la frontiére nigériane a I'Est. Ses communes
limitrophes sont Akpro-Missérété, Avrankou et Adjara au Nord, Séme-Podji au
Sud, Adjarra a I'Est et Aguégués a I'Ouest (Figure 23 et Figure 25). La

municipalité de Porto-Novo est divisée en cing arrondissements : Houézoume,
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Attake, Djassin, Houinmé et Ouando (Figure 25). Chaque arrondissement est
subdivise en des quartiers. On y compte au total 86 villages/quartiers de ville [79].
Porto-Novo est la ville par excellence des ethnies Goun, Yoruba et Tori. Les
croyances des Porto-noviens se partagent entre trois grandes spiritualités avec de
nombreuses influences entre elles. Il s'agit du christianisme, des religions

traditionnelles et de I'islam.
Dans le secteur sanitaire, on dénombre:

s+ le Centre Hospitalier Universitaire Départemental de 1’Ouémé-Plateau
(CHUD-OP)

+¢ le Centre de Pneumo-phtisiologie (CPP)

++ 03 Centres de Sante centraux (CSC)

+¢ 09 Centres de Santé d'arrondissements (CSA)

+¢+ de nombreux cliniques et cabinets prives

Adjohoun

Dept. Atlantique

Figure 23 : Le Bénin et le département de 1’Ouémé [77]
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Figure 24 : Ensoleillement au sud du Bénin prés du littoral en 2023 (en ordonnée
le nombre d’heure) [80]

Com. Seme-Kpodji

Com. Adjara

/

n r7 14 Kiomataz
e

Figure 25 : Carte de la commune de Porto-Novo [78]
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2.1.2 Commune d’Adjarra

La commune d’Adjarra est située tout comme celle de Porto-Novo, dans le
département de I’Ouémé (Figure 23Figure 26). Elle se trouve a 6°32' N de
latitude, et s'étend sur 112 km? pour une population de 97 424 habitants, soit une
densité de 869 habitants par km?, soit 6 fois moins dense que Porto-Novo, avec
20,22% d’enfants de moins de 5 ans, soit 19.697 enfants [78]. Le Commerce, la
restauration et 1’hébergement constituent 1’activité principale des habitants
d’Adjarra avec 42,8% de la population active qui s’y attelent (soit 35.663
habitants) contre seulement 4,92% (soit 4.797 habitants) dans les domaines de
I’agriculture, de la péche et de la chasse [77,78]. Elle se trouve a environ a 38 km
environ de Cotonou. Elle est limitée a 1’Ouest par la commune de Porto-Novo, au
Nord par la commune d’Avrankou, au Sud par celle de Seme-Podji et a I’Est par
la frontiere nigériane (Figure 23Figure 26). Elle compte six arrondissements :
Adjarra 1, Adjarra Il, Aglogbé, Honvié, Malanhoui et Médédjonou, avec 48
villages et quartiers de ville. Les Arrondissements d’Adjarra I, Adjarra II et
Honvié forment la ville d’ Adjarra (Figure 26). La commune d'Adjarra est soumise
a un climat identique a celui de Porto-Novo [81,82]. Les religions qui y sont

pratiquées, sont semblables a celles de Porto-Novo.
Dans le secteur sanitaire, on denombre:

¢+ 07 Centres de Santé publique

¢+ Une dizaines de formations sanitaires privées
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Com. Seme-Kpodi

r 4 15 Klomatres
I

Figure 26 : Carte de la commune d’Adjarra [77]

2.2 Meéthodes d’étude
2.2.1 Type d’étude

Il s’est agi d’une étude transversale a visée descriptive et analytique.

2.2.2 Période d’étude

La collecte s’est déroulée du 04 mai au 13 juin 2023, soit 5 semaines 5
jours. La période d’étude et les 4 derniéres semaines qui I’ont précédé étaient
une période de forte pluie, mais généralement ensoleillée a 1’exception de

quelques jours de pluie qui étaient peu ensoleillé.
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2.2.3 Population d’étude
Elle était constituée d’enfants, répondant aux critéres suivants :

+¢ Criteres d’inclusion
e Enfant &ge de 1 a 18 mois ;
e Résidant avec ses parents depuis la naissance dans la commune
d’Adjarra ou de Porto-Novo;
e Ne présentant aucune maladie aigiie grave au cours de 1’enquéte ;
e Avec le consentement éclairé des parents.
¢+ Critéres de non inclusion
N’ont pas été inclus dans cette étude, les enfants:
e Aux antécédents médicaux rapportés de diagnostics de maladies du
foie ou des reins [9];
e Ayant des lesions cutanées telles que des bralures importantes [9] ;
¢ Critéres d’exclusion :
Ont été exclus de cette étude, les enfants qui n’ont pas pu étre prelevés pour

raison d’abords veineux difficiles.

2.2.4 Echantillonnage

2.2.4.1 Taille de I’échantillon

La taille calculée de I’échantillon selon la formule de Schwartz était de 227,

p=34,14% [83] avec une précision de 6,17%.

2.2.4.2 Technique d’échantillonnage

L'étude a été menée selon la technique de sondage aléatoire a 2 degrés. Au
premier degré 31 quartiers ou villages sur 134 ont éte tirés proportionnellement

au nombre de quartier de chaque commune. Soit une proposition de 23%. Au
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second degré, il a été procedé au tirage aléatoire de 57 (227/4) ménages, soit 38
a Porto Novo et 19 a Adjarra. En effet la taille minimale de I'échantillon étant de
227 enfants selon le RGPH4 [78], le nombre moyen d'individus par ménage dans
les deux communes était de 4. Alors il a était nécessaire d'enquéter 57 ménages
pour atteindre la taille d'échantillon (Tableau VII). Enfin le questionnaire a été
administré de maniere exhaustive a tous les parents des enfants éligibles présents
au moment de I'enquéte. L'administration de questionnaire a été accompagnée
d'une mesure des parametres anthropologiques et d'un prélevement de sang chez
ces enfants pour le dosage de la vitamine D et des autres paramétres biologiques

concernés par I'étude.
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Tableau VII : Répartition des enfants inclus selon la commune

Nompre de Nombre Les arrondissements et nombre | Les quartiers et nombres de nourrissons
Nourrissons , X . a2z ~e 2
et d’arrondissements de nourrissons enquétes enquetes
enquétes
Adovie 3
Adjarra | 8 Hounsinvie 3
Ahouandji 2
Adjina 5
Adjarra Il 9 Houegbo/ Kpota 2
Sota 2
Adjati 3
_ Honvié 10 Kpadovie 1
Adjarra 74 6 Wadon 5
Aglogbe centre 5
Aglogbé 13 Do-Honga 1
Tokome 7
Agata 1
Malanhoui 8 : :
Malahoui 7
Alladako 14
Médédjonou 26 .
Djavi 12

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois 63
dans 2 communes au sud du Bénin.




2.CADRE ET METHODE D’ETUDE

Porto-Novo 1 Lokossa 6
o 0: OVO\ 21 Ganto 5
(Houézoume) .
Gbékon 10
Porto-N 5 Tchinvié 14
orto-Novo -
(Attake) 34 Agbok_ou bassodji 12
Lissessa 8
Porto-Novo3 14 Avakpa 5
Porto- 153 . (Djassin) Foun foun 9
Novo Ananvié centre 10
Porto-Novo 4 a1 Voirie ananvié 7
(Houinme) Dodiji 11
Gbodjé 13
Akonaboé/ Dowa centre 11
Porto-Novo 5 ) )
4 D : lih 2
(Ouando) 3 owa dédomin/alihogbogo 5
Ouando Klékanmeé 7
Total 227 11 227 31 227
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2.2.5 Les variables
2.2.5.1 Variables dépendantes

Elles sont composées, du déficit en vitamine D et de ses conséquences
biologiques et cliniques.

+ Variables biologiques
e 25(OH)D:
Selon la concentration en calcidiol, nous avons défini le statut en vitamine
D, comme suit [23] :
o Carence
o Insuffisance
o Suffisance
o Taux optimal en vitamine D
e Calcémie :
o Calcémie normale
o Hypocalcémie

o Hypercalcémie

En cas d’hypoprotidémie ou d’hyperprotidémie, nous avons calculé la calcémie
corrigée a partir de la protidémie pour estimer la calcémie réelle, selon la
formule : Ca corrigée (mg/L) = [Calcémie mesurée (mg/L)] / [0,55 + (protidémie
(g/1)/160)] [84].
e PAL:
o PAL normales
o PAL élevées
e Phosphorémie
o Normale ;
o Hypophosphorémie ;
o Hyperphosphorémie. [1,3,12,13,17,24,25,46]
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+¢ Signes Cliniques :
e Signe général
o Retard de croissance :
- Retard statural ;
- Retard a la marche.
e Au niveau céphalique
o Aplatissement occipital ou pariétal ;
o Le craniotabes ;
o Retard d’éruption dentaire.
e Au niveau du tronc :
o Thorax en carene ;
o Chapelet costal.
e Au niveau des membres thoraciques :
o Les nouures métaphysaires ;
o Tétanie patente.
e Au niveau des membres pelviens :
o Nouures métaphysaires ;
o Genuvarum;
o Genuvalgum. [1,3,12,13,17,24,25,46]

2.2.5.2 Variables indépendantes
Elles sont composées de [1,3,12,13,17,24,25,46]:

¢+ Variables sociodémographiques :
o Age;
o Sexe;
e Ethnie;
e Profession des parents

e Niveau socioéconomique du ménage ;
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e Niveau d’instruction du ménage ;
e Lieu de résidence.
+*» Variables cliniques :
e Supplémentation en vitamine D de la mere au cours de grossesse :
e Notion de prématurité ;
e Alimentation ;
o Fratrie ;
e Variables liées a I’exposition au soleil et a la peau:
o Superficie de peau exposée au soleil ;
o Durée d’exposition au soleil entre 10 het 16 h ;
o Couleur de peau.
+ Variables biologiques
e Clearance de la créatinine (ou DFG)
o Normale;
o Diminuée.
Nous avons estimé la clearance de la créatinine pour apprécier la

fonction renale, grace la formule de Schwartz:

DFG — K X Taille de l'enfant (cm)
~ Créatininémie (umol/L)

K =40 (hourrisson)
Conversion créatininémie : 1mg/L=8,85umol/L

2.2.6 Opérationnalisation des variables
2.2.6.1 Variables dépendantes

+ Variables biologiques
e 25-hydroxy-vitamine D (Calcidiol) ;

Selon la concentration en calcidiol, nous avons défini le statut en vitamine D,

comme suit [23] :
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Tableau VIII : Définition du statut en vitamine D selon la concentration
plasmatique en 250HD

Carence Insuffisance Suffisance Taux optimal
<12 ng/L 12 — 20 ng/L 20-30ng/L >30ng/L
Taux de
(50-75

vitamine D 3gnmop/)  (30-50 nmol/L) (>75 nmol/L)

nmol/L)

e Calcémie

Tableau IX : Définition du statut en calcium selon la calcemie [85]

Variable Définition
Hypocalcémie < 88.2 mg/l
1 -3 mois Calcémie normale 88.2 - 113.42 mg/I
Hypercalcémie > 113.42 mg/I
Hypocalcémie < 88.2 mg/L
3 mois—1an Calcémie normale 88.2 - 108.2 mg/L
Hypercalcémie > 108.2 mg/L
Hypocalcémie <94.2 mg/L

1-15an Calcémie normale
Hypercalcémie

94.2 - 108.211 mg/L
> 108.211 mg/L

e PAL:

Tableau X : Définition du statut en PAL [85]

Variable Définition
PAL normales 340 — 620 UI/L
Filles
PAL élevées > 620 UI/L
Garcon PAL normales 340 - 570 UI/L
PAL élevées > 570 UI/L
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e Phosphorémie :

Tableau XI : Définition du statut en phosphore selon la phosphorémie [25]

Variable Définition
Hypophosphorémie < 48,1 mg/L
1-3 mois Normale 48,1 — 74,1 mg/L
Hyperphosphoréemie > 74,1 mg/L
Hypophosphorémie < 48,1 mg/L
3mois -1lan Normale 48,1 — 68,2 mg/L
Hyperphosphorémie > 68,2 mg/L
Hypophosphorémie < 46.2 mg/L
1-1.5an Normale 46.2 — 65,2 mg/L
Hyperphosphorémie > 65,2 mg/L

+» Signes Cliniques :
¢ Signe général
o Retard de croissance :
- Retard statural : Si rapport taille/adge < -2 DS (Annexe 11)
- Retard a la marche [12,40]

Tableau XI1 : Délai d'acquisition de la posture et de la motricité chez I'enfant

Age normal Age de retard

d’acquisition (au-dela de)
Tenue correcte de la téte 3-4 mois 4 mois
Tenue assise 5-6 mois 9 mois
Marche 12-18 mois 24 mois

e Au niveau céphalique
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o Retard d’éruption dentaire [86,87] :

Tableau XI11 : Délai d'éruption dentaire chef I'enfant.

Age normal éruption ~ Retard (au-dela de)

Incisives centrales 3 a 6 mois 12 mois

Incisives latérales 6 a 12 mois 18 mois

e Au niveau des membres pelviens ;

Genu varum, genu valgum (voir Annexe N°8).

2.2.6.2 Variables indépendantes

¢ Variables sociodémographiques :

o Age:

L’age a été converti en mois (1 an =365 jours et 1 mois = 30,4167 jours) puis

catégorisé en tranche de 3. Soit de [1,3 mois [, [3,6 mois [... [15,18 mois]

e Sexe : Il était Masculin (M) ou Féminin (F)
e Ethnie:

o Goun

o Yoruba et apparentés

o Tori

o Fon et apparentés

o Mina et apparentés

o Bariba et apparentés

o Autre
e Niveau socioéconomique du ménage :

Il a été évalué en se basant sur le point de vu ‘’non monétaire’’ de la

pauvreté, a travers un indice composite de niveau de vie. Cet indicateur
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traduit le confort général dans lequel vivaient les menages (logement,
possession de biens durables et I’hygiéne). Il s’est agi d’une estimation
pratique sur le terrain, qui s’était basée sur les éléments suivants :

o Classe pauvre : Maison non étage, ou en terre battue, ou en brique,
ou en claire, non cimentée, en tble, ou en paille, Non électrifiée, Pas
de télévision, Hygiene : peu propre, etc.

o Classe moyenne : Maison non étage, ou en brique, ou Cimentée, ou
Carrele, en rez-de-chaussée, ou en tuile, ou en tble, Electrifiée, avec
télévision, Hygiéne : propre

o Classe riche : Maison a étage ou non étage, carrelée ou non,
cimentée, éelectrifié, telévision, Hygiene : tres propre, meubles. [88]

e Niveau d’instruction du ménage :

o Non scolarisée

o Primaire

o Secondaire

o Universitaire

e Lieu de résidence :
o Adjarra
o Porto-Novo
+ Variables cliniques :
e Supplémentation en vitamine D de la mére au cours de grossesse :
o Avant le 7é mois ;
o A partir du 7¢ mois ;
e Notion de prématurité :

Naissance avant 37 SA, on distingue

o latres grande prématurité (moins de 28 SA) ;

o la grande prématurité (entre la 28e et la 32e SA) ;
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o la prématurité moyenne, voire tardive (entre la 32e et la 37e
SA).[89]
e Alimentation :
o Allaitement Maternel exclusif
o Alimentation mixte ;
o Alimentation artificielle.
o Supplémentations :
- Supplémentation en vitamine D ;
- Supplémentation en calcium.
o Pathologique : Prise de médicaments pouvant interférer avec le
métabolisme de la vitamine D
- Si prise médicamenteuse pour épilepsie : Phénobarbital,
carbamazeépine, phénylhydantoines :
- Si prise médicamenteuse pour tuberculose ;
- Si prise de certains antibiotiques : rifampicine,
cotrimoxazole ;
- Corticoides oraux
- Antifongiques
- Antirétroviraux [18,90]

e Fratrie :
o Notion de rachitisme ou de déformation de membres inférieurs
dans la fratrie (dans opérationnalisation des variables) ;
e Caractéristiques liées a 1’exposition au soleil et a la peau :
o Superficie de peau exposée au soleil : Port de vétements

couvrants :
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Tableau X1V : Fréquence de port de vétements couvrants [9,90-92]

Jamais Rarement Parfois Souvent

Port de voile islamique

Port de chapeau

Port de chemise manche longue

Port de Pantalon

o Durée d’exposition au soleil entre 10 het 16 h
En se basant sur les données de la littérature et sur certaines
¢tudes antérieures, nous avons catégorisé la durée d’exposition

au soleil comme suit : <30 min/jour et > 30 min/jour
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Figure 27 : Les différents phototypes cutanés selon Fitzpatrick [93]

1- Treés claire (phototype I)

2- Claire (phototype 1)

3- Intermédiaire (phototype IlI)

4- Bronzeée claire (phototype V)

5- Bronzée foncée (phototype V)

6- Bronzée tres foncée ou noire (phototype VI)
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+» Variables biologiques

e Clearance de la créatinine (ou DFG)

Tableau XV : Les variations du DFG [85]

Définition
Variable (Clearance en
mL/min.1,73m?)
Normale 41-91
30 - 60 jours L,
. Diminuée (IR) <41
Né a terme
i Normale 74 -118
61 - 548 jours L
Diminuée (IR) <74
Normale 15-43
30 - 60 jours L,
, , Diminuée (IR) <15
Prématuré
. Normale 31-71
61 - 547 jours L
Diminuée (IR) <31

2.2.7 Technique et outils de collecte
2.2.7.1 Technique de collecte

Les parents ont été interroges, les enfants examinés, pesés et enfin prélevés.
L’interrogatoire a été fait a la base d’un questionnaire préétabli, les données ont

¢été consignées sur fiches d’enquéte et via 1’application KoboCollect.
2.2.7.2 Outils de collecte

Les outils utilisés ont été un questionnaire (version papier et
numérique/KoboCollect), un pése bébe, une toise couchee, les courbes OMS
d’évaluation de I’état nutritionnel de I’enfant, de matériels pour prelevement
(Coton, alcool, sparadrap, Garrot, aiguille G21, tube sec de 5mL), de matériels de
conditionnement et d’acheminement du prélévement au laboratoire (glaciere,
accumulateur de froid, congélateur) et de matériels pour dosage (Centrifugeuse,

Vidas et mini vidas, Spectrophotomeétre, Automates).
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2.2.7.3 Déroulement de la collecte

L’enquéte avait commencé par Adjarra puis bouclée a Porto-Novo. Chaque
commune a été enquétée arrondissement par arrondissement. Chaque chef de
quartier ou chef de village concerné a été informé généralement 7 jours a
I’avance. Dans chaque quartier une fois la rue choisie, nous commencions par le
centre approximatif de la rue en allant de maison en maison jusqu’a enquéter le
quota d’enfant assigné au quartier. Dans chaque maison nous demandions si des
enfants de 1 a 18 mois y étaient présents. Si oui nous vérifions si le reste du critere
de sélection était vérifié, dans le cas écheant nous expliquions aux parents ou aux
tuteurs la nécessité de 1’étude et son but avec quelques images a I’appui (Annexe
8) et une note d’information sur I’étude (Annexe 9) leur a été remise. Les parents
qui ont consenti, signaient une fiche de consentement (Annexe 10), puis nous
procedions a un interrogatoire des parents, a un examen physique des enfants et
a leur prélévement sanguin de 2,5 mL de sang veineux dans un tube sec pour le
dosage des différents parametres biologiques de 1’¢tude : 25(OH)D, Calcémie,
Protidémie, Phosphorémie, PAL (Phosphatases alcalines, Créatininemie. Une
fois le prélévement fait 1’échantillon était étiqueté puis mis dans un portoir et
garde au frais grace aux accumulateurs de froid, dans une glaciére ; le tout
achemineé au laboratoire du Centre Hospitalier Universitaire Départemental de
I’Ouémé-Plateau (CHUD-OP) dans un délai adéquat. Apres centrifugation, le
sérum de chaque échantillon est conditionné pour les différents dosages. Il a été
fait d’une part au MINI VIDAS ou au VIDAS pour le dosage du 25-hydroxy-
vitamine D, et d’autre part au spectrophotométre MINDRAY BS-120® ou a
I’automate ERBA MANNHEIM XL-200® pour le dosage de la calcéemie, de la
protidemie, de la phosphorémie, des PAL. A la fin des dosages nous complétions
les données biologiques aux renseignements cliniques déja recueillis sur la fiche

de collecte et en numérique via KoboCollect.
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2.2.8 Traitement et analyse des données

Toutes les données collectées ont été paramétrées et recueillies directement
sur téléphone via I’application Kobo Collect avec les outils KoboToolbox. Le
controle de qualité et I’apurement de la base de données ont été faits par un data
manager. Les données ont ¢€té analysées a I’aide du logiciel R 3.6.1 avec

I’environnement RStudio.

Les parametres de tendance centrale, de dispersion et les intervalles de
confiances au seuil de 95% ont été utilisés pour décrire la population d’étude. La
comparaison de deux moyennes sur séries indépendantes a été effectuée au
moyen du test t de Student. Les tests de comparaison de proportion ont été
effectués a I’aide du test de Chi2 de Pearson, et en cas de non-validité de ce test,

par le test exact bilatéral de Fisher.

Une analyse multivariée en régression logistique a été conduite pour
rechercher les facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de
1 a 18 mois dans les communes d’Adjarra et de Porto-Novo au sud du Bénin. En
analyse univariée, toutes les variables dont la p_value était inférieure a 0,25 ont
¢té retenues pour 1’analyse multivariée. Une étude d’indépendance entre les
facteurs étudiés a été réalisée, ainsi que les termes d’interactions. La procédure
de régression pas a pas descendante a été celle utilisée pour selectionner les
variables du modele final et en se basant sur le critére d'information d'Akaike, (en
anglais Akaike information criterion ou AIC). L apport de chaque variable au
modeéle a été estimé par le test du rapport de vraisemblance. La contribution d’une
variable indépendante au niveau du déficit en vitamine D chez les nourrissons de
1 a 18 mois était significative au seuil de 0,05. Les OR ajustes avec leurs 1C95%
ont étée calculés. La statistique C de Hosmer et Lemeshow a été utilisée pour

vérifier I’adéquation du modg¢le final avec les données.
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2.2.9 Considérations éthiques et administratives

Cette étude a recu toutes les autorisations nécessaires (Annexes 2 a 7), dont

celle du comité d’éthique, avant le démarrage de la collecte.

Les renseignements obtenus dans le cadre de cette enquéte ont été strictement

confidentiels. L’ anonymat des enquétés est scrupuleusement respecte.

Les dosages biologiques ont été financés a nos propres frais; et ont été
entierement gratuits pour les parents. Les enfants qui ont présenté des signes

cliniques ou biologiques de rachitisme ont été orientés pour leur prise en charge.
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3.1 Prévalence du déficit en vitamine D dans les communes de Porto-Novo
et d’Adjarra

Sur les 227 nourrissons enquétés dans 1’ensemble des deux communes, 8
présentaient une carence en vitamine D, soit 3,52%, 25 une insuffisance en
vitamine D, soit 11,01% et 73 un taux suffisant en vitamine D, soit 32,16%. Au
total 33 nourrissons avaient un taux de vitamine D inférieur a 20 ng/L, soit
14,54% et 106 un taux inférieur a 30 ng/L, soit 46,7%. Les enfants ayant un taux
de vitamine D supérieur (ou égal) a 30 ng/L, etaient au nombre de 121, soit
53,30%. Et la moyenne globale de la vitamine D était de 36,9+11,9 ng/mL soit
respectivement 32,1+12,2 ng/mL a Adjarra et 29,8+11,7ng/mL a Porto-Novo

avec une différence significative (p<0,001).

La carence en vitamine D était plus élevée a Porto-Novo qu’Adjarra. Et a
contrario la proportion du taux optimal en vitamine D eétait plus élevee a Adjarra

qu’a Porto-Novo.

Tableau XVI : Valeurs de la vitamine D (25 OH D) en ng/mL chez les
nourrissons de 1 & 18 mois dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra en
2023,

Adjarra Porto-Novo Les deux
communes  p.yalue
N % N % N %
[250H D] < 12 1 1,4 7 4.6 8 3,5 <0,001
[250HD] < 20 6 8,1 27 17,6 33 145 0,056

[250HD]>20et 14 189 59 386 73 322 0,058
<30
[250H vit D] >30 54 730 67 438 121 533 0,062
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3.2 Caracteristiques sociodémographiques

3.2.1 Age

La tranche d’age la plus représentée était celle de 12-15 mois (23,8%)
suivie de celle de 6-9 mois (20,7%). Et la moins représentée était celle de 15-18
mois (12,3%).

Tableau XVII : Répartition des enfants par tranche d’age dans les deux

communes.
Les deux communes
N % g
[1;3[ 29 12,8
[3; 6l 38 16,7
[6:9[ 47 20,7
[9:12[ 31 137 0.1
[12 ;15[ 54 23,8
[15; 18] 28 12,3
Total 227 100
3.2.2 Sexe

Sur les 227 nourrissons 130 étaient des garcons soit un sexe ratio de 1,34.
3.2.3 Religion

Le christianisme était la religion la plus représentée avec une proportion de
76,7%. Et la religion musulmane ne représentait que 17,2% contre 82,8% pour

les autres religions.
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Tableau XVII1 : Répartition des enfants selon leur religion

Les deux communes

N %
Aucune 3 1,3
Chrétienne 174 76,7
Endogéne 11 4,8
Musulmane 39 17,2
Total 227 100%

3.2.4 Niveau d’instruction

Plus de la moitié des parents avaient au moins le niveau secondaire (63%

des peres et 56,8% des meres).

Tableau XIX : Repartition des enfants selon le niveau d’instruction des parents.

Total

N %
N\iveau d’instruction du
pére
Non scolarisée 29 12,8
Primaire 55 24,2
Secondaire 98 43,2
Universitaire 45 19,8
Ni‘Veau d’instruction de la
mere
Non scolarisée 39 17,2
Primaire 59 26,0
Secondaire 112 49,3
Universitaire 17 7,5
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3.2.5 Situation socioéconomique

La majorité des parents était de classe moyenne (62%).

Riche
2%

Classe moyenne

= Classe pauvre = Classe moyenne Riche

Figure 28 : Répartition du niveau socioeconomique des parents

3.3 Antécédents et mode de vie des nourrissons

3.3.1 Antécédents

Sur les 227 nourrissons que nous avons enquété, 2 avaient un antécédent
d’asthme, 1 une notion de séquelle neurologique d'une asphyxie néonatale, et 9
une déformation de membres inférieurs dans la fratrie; 3 étaient sous antifongique

et 1 sous antiépileptique.
3.3.2 Supplémentation de la mere en vitamine D

Aucune meére n’a déclaré avoir €té supplémentée en vitamine D au cours
de la grossesse. Soit elles n’ont pas été supplémentées soit elles ne savaient pas

si elles I’ont été.

La majorité de notre population d’étude était en diversification (69,6%).
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1,30%

Allaitement

Maternel exclusif;
26,90%

0,90%

1,30%

m Alimentation Artificielle = Alimentation mixte = N'est plus allaité

Figure 29 : Régime alimentaire des enfants
3.3.3 Supplémentation en vitamine D et en calcium des nourrissons

Sur les 227 nourrissons, seulement 4 (a Porto-Novo) éetaient supplémentés

en vitamine D.
3.3.4 Supplémentation en calcium des nourrissons

Sur les 227 enfants, plus de la moitié (58,59%) des nourrissons étaient
supplémentés en calcium notamment avec une forme particuliéere de calcium tres
accessible que nous avons nommé¢ “’calcium générique’’, il représentait 61,65%

des différents calciums utilisés pour la supplémentation.
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Tableau XX : Supplémentations des enfants en calcium

N %
Supplémentation en
calcium
Supplémentés 133 58,59
Non supplémentés 94 41,41
Total 227 100
Type de calcium
Calcium générique 82 61,65
Autres types de calcium 51 38,35
Total 133 100

3.3.5 Couleur de peau

Sur les 227 enfants enquétés 7 (3,1%), 45 (19,8%), 138 (60,8%) et 37
(16,3%) avaient respectivement une couleur de peau intermédiaire, bronzée

claire, bronzée foncée et bronzée tres foncée.
3.3.6 Habitude vestimentaire

Seulement 2 (0,9%) nourrissons de notre série portaient souvent de voile,

4 (1,8%) souvent de chemise manche longue et 49 (21,6%) souvent de pantalon.
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Tableau XXI : Répartition des enfants selon leur habitude vestimentaire

N %
Port de voile islamique
Jamais 202 89,0
Rarement 4 1,8
Parfois 19 8,4
Souvent 2 0,9
Port de pantalon
Jamais 3 1,3
Rarement 7 3,1
Parfois 168 74,0
Souvent 49 21,6
Port de chemise manche
longue
Jamais 5 2,2
Rarement 14 6,2
Parfois 204 89,9
Souvent 4 1,8

3.3.7 Durée d’exposition au soleil

Plus de deux tiers des nourrissons 182 (80,2%) passaient plus de 30
minutes par jours au soleil entre 10h et 16h, contre moins de un tiers 45 (19,8%)
qui y passaient moins de 30 minutes par jour avec une différence significative
(p<0.001) entre Adjarra et Porto-Novo. Les enfants faisant plus de 30 min au
soleil entre 10 h et 16 h étaient plus nombreux a Adjarra (95,5%) qu’a Porto-
Novo (72,5%).

3.3.8 Etat nutritionnel des nourrissons

Sur les 227 nourrissons enquétés 32,6% avaient un retard de croissance
staturale (sévere), 4,9% avaient une obeésité ou un surpoids, 5,3% étaient en

dénutrition aigué (modérée ou sévere).
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Tableau XXI1 : Répartition des enfants selon leur croissance staturale.

%
Gigantisme 1 0,4
Croissance normale 56 24,7
Risque de retard de croissance 54 23,8
Retard de croissance modérée 41 18,1
Retard de croissance sévére 74 32,6

Tableau XXIII : Répartition des enfants selon leur croissance pondérale.

N %
Probleme de croissance probable 3 1,3
Croissance normale 96 42,3
Risque d'insuffisance pondérale 65 28,6
Insuffisance pondérale moderé 25 11,0
Insuffisance pondérale sévere 38 16,7

Tableau XXIV : Répartition des enfants selon leur croissance staturo-ponderale
(Dénutrition)

N %
Obésité 2 0,9
Surpoids 9 4,0
Risque possible de surpoids 30 13,2
Croissance normale 136 59,9
Risque de dénutrition aigué 38 16,7
Dénutrition aigue modérée 8 3,5
Dénutrition aigue sévere 4 1,8
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Tableau XXV : Répartition des enfants selon leur croissance céphalique.

N %
Croissance normale 148 65,2
Macrocranie moderée 6 2,6
Macrocranie sévere 12 5,3
Risque de microcranie 61 26,9

3.4 Les signes cliniques

Les signes cliniques du rachitisme retrouves étaient une déformation des
jambes (3,1%), une nouure épiphysaire (0,88%), un retard d’éruption dentaire
(0,4%) et une altération de 1’émail (0,4%). Il n’y avait pas une différence

significative entre Adjarra et Porto-Novo pour les signes cliniques de rachitisme

retrouveés.
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Figure 30 : Les différents signes cliniques retrouvés

3.5 Données biologiques

Sur les 33 ayant un déficit en vitamine D, 7 (26,75%) avaient une

hypercalcémie et 3 (6%) une hypocalcémie, plus de la moitié avait des PAL
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élevées 20 (65,5%), seulement 1 (2%) avait une hypophosphorémie et 6 (12%)

avaient un bilan rénal perturbe.

Tableau XXVI : Calcémie et PAL des enfants déficitaires en vitamine D

Déficit en 25-OHD

N %
Calcémie
Hypercalcémie 26,75
Hypocalcémie 6
Calcémie normale 20 52,75
Calcémie manquante 3 14,5
Total 33 100
PAL
HyperPAL 20 65,5
HypoPAL 1 2
PAL Normales 10 24,25
PAL manquantes 2 8,25
Total 33 100
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Tableau XXVII : Phosphorémie et clearance en créatinine des enfants

déficitaires en vitamine D.

Déficit en 25-OHD

N %
Phosphorémie
Hyperphosphorémie 7 26,75
Hypophosphorémie 1 2
Normale 21 50,5
Phosphorémie manquante 4 20,75
Total 33 100
Clearance
Basse 6 12
Normale 21 59
Clearance manquante 6 29
Total 33 100

3.6 Facteurs associés au déficit en vitamine D
3.6.1 Répartition du déficit en vitamine D selon la commune
La prévalence du déficit en vitamine D était de 8,1% a Adjarra et 17,6% a

Porto-Novo, mais la différence n’est pas significative quand bien méme elle a

doublé a Porto-Novo.

La prévalence globale de la carence en vitamine D était de 1,4% et 4,6%
respectivement a Adjarra et a Porto-Novo, avec une différence significative

(p<0,001) entre les deux communes.

L’insuffisance en vitamine D était de 6,8% a Adjarra et 13,1% a Porto-

Novo, avec une différence significative (p<0,001) entre les deux communes.
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Figure 31 : Répartition du déficit en vitamine D selon la commune.
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3.6.2 Habitude vestimentaire et déficit en vitamine D

La prévalence du déficit en vitamine D est plus élevée chez les nourrissons
qui portent souvent ou parfois de voile (islamique) (19,0%) que chez ceux qui en
portent rarement ou jamais (14,1%). Il en est de méme pour le port de pantalon et
de chemise manche longue. Mais 1’association n’est pas statistiquement

significative.

Tableau XXVII1 : Répartition du déficit en vitamine D en fonction de I'habitude

vestimentaire

[250HD] < 20 [250HD] > 20 Total p
N % N % N %

Port de voile

islamique 0
Jamais/Rarement 29 141 177 85,9 206 100,0
Parfois/Souvent 4 19,0 17 81,0 21 100,0

Port de pantalon 0,4
Jamais/Rarement 0 0,0 10 100,0 10 100,0

Parfois/Souvent 33 15,2 184 84,8 217 100,0

Port de chemise 5a
manche longue ’
Jamais/Rarement 1 5,3 18 94,7 19 100,0

Parfois/Souvent 32 15,4 176 84,6 208 100,0
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3.6.3 Facteurs sociodémographiques

3.6.3.1 Répartition du déficit en vitamine D selon la tranche d’age

La prévalence du déficit en vitamine D était statistiguement associée a
I’age. Plus le sujet est jeune (1 a 3 mois) plus la prévalence du déficit en vitamine

D augmente.

Tableau XXIX : Répartition du déficit en vitamine D en fonction de I’age.

[250HD] <20 [250HD] > 20 Total
N % N % N % P
[1,3] 9 31,0 20 690 29 100,0
[3,6] 2 53 36 947 38 100,0
[6,9] 5 10,6 42 894 47 100,0
12 7 226 24 774 31 1000 0,049
[1215] 6 11,1 48 889 54 100,0
[1518] 4 143 24 857 28 100,0
Total 33 145 194 855 227 100,0

3.6.3.2 Facteurs sociodemographiques autres que I’age : Religion, Sexe,

niveau d’instruction et situation socioéconomique

Il n’y avait pas une association statistiquement significative entre la religion et
le déficit en vitamine D, ni pour le sexe, le niveau d’instruction des parents et leur

niveau socio-économique.
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Tableau XXX : Répartition des facteurs sociodémographiques autres que 1’age

selon le déficit en vitamine D.

[250HD] < 20 [250HD] > 20 Total p

N % N % N %
Sexe 0,7
F 13 13,4 84 86,6 97 100
M 20 15,4 110 84,6 130 100
Niveau >0,9
d’instruction du
pere
Non scolarisé 5 17,2 24 82,8 29 100
Primaire 7 12,7 48 87,3 55 100
Secondaire 14 14,3 84 85,7 08 100
Universitaire 7 15,6 38 84,4 45 100
Niveau 0,5
d’instruction de
la mere
Non scolarisé 3 7,7 36 92,3 39 100
Primaire 8 13,6 51 86,4 59 100
Secondaire 20 17,9 92 82,1 112 100
Universitaire 2 11,8 15 88,2 17 100
Niveau socio- 0,3
économique du
ménage
Classe moyenne 24 16,4 122 83,6 146 100
Classe pauvre 9 11,1 72 88,9 81 100

3.6.4 Déficit en vitamine D et I’état nutritionnel des enfants

Sur 33 nourrissons déficitaires en vitamine D, 14 (15,4%) présentaient une
dénutrition aigué ou severe, 24 (18,3%) une obésité ou un surpoids, 27 (15,8%)
un retard de croissance modérée ou sévere. Il n’existe pas d’association

significative entre ces états nutritionnels et le déficit en vitamine D.
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3.6.5 Couleur de la peau et le déficit en vitamine D.

Il n’y avait pas une association significative entre la couleur de peau et le

déficit en vitamine D.

Tableau XXXI : Répartition de la couleur de peau en fonction du déficit en

vitamine D.
[250HD]<20 [250HD] > 20 Total D
N % N % N %
Intermédiaire 0 0,0 7 100,0 7 1000 0,8

Bronzée claire 7 15,6 38 84,4 45 100,0
Bronzée foncée 22 15,9 116 84,1 138 100,0

Bronzée tres

) ) 10,8 33 89,2 37 100,0
foncée ou noire

3.6.6 Durée d’exposition au soleil et déficit en vitamine D

L’association entre la durée d’exposition au soleil et le déficit en vitamine
D était statistiquement significative. Le fait que I’enfant soit moins exposé au

soleil (moins de 30 min par jour) augmente la tendance au déficit en vitamine D.

Tableau XXXII : Répartition du déficit en vitamine D selon la duree

d’exposition au soleil (entre 10h et 16h).

[250HD] <20 [250HD] > 20 Total p
N % N % N %
<30min 15 333 30 667 45 100 <0,001
>30min 18 9,9 164 90,1 182 100
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3.7 ldentification des facteurs de risque du déficit en vitamine D

Les facteurs associés au déficit en vitamine D en analyse univariée sont la
résidence urbaine de I’enfant, le jeune age (1 a 3 mois) et la faible exposition au
soleil inférieure a 30 min par jour. Mais en analyse multivariée, seule la faible
exposition au soleil inférieure a 30 min par jour entre 10h et 16h, est un facteur
de risque avec un OR a 4,56 (p < 0,001). Moins I’enfant s’expose au soleil plus

il risque d’avoir un déficit en vitamine D.

Tableau XXXIII : Répartition des variables associées au déficit en vitamine D.

OR 95% IC p
Durée d'exposition
au soleil (entre 10h < 0,001
et 16h)
> 30 - -
<30 4,56 2,06 -10,1
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4.DISCUSSION

La discussion des résultats de cette étude portant sur la prévalence et les
facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois

dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra au sud du Bénin s’articulera

autour des points suivants :

¢ Datteinte des objectifs;
+ la validité des résultats;
+¢ les limites et contraintes de 1’étude;
¢ commentaires et discussion des résultats obtenus selon :
e laprévalence du déficit en vitamine D dans les communes d’Adjarra
et de Porto-Novo;
o les caractéristiques sociodemographiques et cliniques de ces enfants;

e les facteurs de risque du déficit en vitamine D chez ces enfants.

98
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4.1 Atteinte des objectifs

Au terme de I’étude, les objectifs définis ont été atteints. En effet, cette étude
nous a permis de déterminer la prévalence du déficit en vitamine D chez les
nourrissons de 1 a 18 mois dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra au
sud du Bénin d’une part et d’autre part de décrire les caractéristiques
sociodémographiques et cliniques de ces enfants. Elle a aussi permis de
déterminer des facteurs associés, puis un facteur de risque associé au déficit en

vitamine D.

4.2 Qualité et validité des résultats

Il s’est agi d’une étude transversale a visée descriptive et analytique. La
technigue de sondage en aléatoire en grappe a été utilisée pour sélectionner les
enfants remplissant les critéres d’inclusion. Les communes d’ Adjarra et de Porto-
Novo constituent le cadre qui était compatible avec le théme d’étude car elles
représentaient respectivement un milieu semi urbain et un milieu urbain et
présentaient chacune les différentes caractéristiques étudiées dans ce travail. La
taille et la technique d’échantillonnage utilisées dans notre étude sont semblables

a celles utilisées dans d’autres études antérieures [9,90,94].

Les prélevements et leur conditionnement ont été faits avec du materiel
adéquat, et leur acheminement au laboratoire dans les délais recommandés. Le
dosage des différents parametres biologiques a été fait par une equipe constituée

de personnels qualifiés.
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4.3 Limites et contraintes de I’étude

4.3.1 Limites

¢ L’insuffisance du financement pour I’achat de réactif pour doser la vitamine
D, a nécessité de réduire la taille de I’échantillon;

¢ Les limites liées aux différents outils de recueil d’information sur I’habitude
vestimentaire et la durée d’exposition au soleil entre 10 h et 16 h utilises
durant 1’étude pourraient présenter des biais cognitifs ;

¢ La difficulté d’évaluation des facteurs de risque liés a la mére : taux sanguin
maternel en vitamine D, insuffisance d’exposition au soleil de la mére ou
absence de supplémentation maternelle

¢ Absence d’un dosage maternel de la vitamine D.

4.3.2 Contraintes

La réticence des parents a donner leur consentement a la base d’assez de
refus, a nécessité de prolonger la période de collecte et de mobiliser des élus
locaux pour le terrain surtout a Porto-Novo. Le chef du quartier (ou chef du
village) ou un de ses conseillers étaient obligés de nous suivre sur le terrain pour
rassurer les parents. Ceci avait amelioré le taux de consentement mais a rallongé

la durée de la collecte et a alourdi le budget de 1’étude.

4.4 Commentaires et discussion des résultats obtenus

4.4.1 Prévalence en vitamine D

4.4.1.1 Prévalence du déficit en vitamine D

Dans la présente étude, la prévalence du deéficit en vitamine D était de
14,5% dans les deux communes. Mogire et al en 2022, dans une revue
systématique et une méta-analyse incluant 130 études a travers 23 pays d’Afrique
avaient trouvé une prevalence globale de 34,18 % de déficit en vitamine D,

environ deux fois supérieure a celle trouvée dans la présente étude [8,83]. Ceci
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pourrait étre dii au fait qu’il s’agissait d’une étude plus élargie intégrant aussi bien
les pays d’Afrique du Nord que ceux d’Afrique du Sud ou I’ensoleillement est
moindre. Aussi, le dosage sanguin de la 25 OH D est sujet a de grandes variations
inter et intra laboratoires du fait que la technique de référence de dosage de cette
vitamine (chromatographie liquide couplée a la spectrométrie de masse) n’est pas
utilisée par tous les laboratoires méme dans les pays riches a cause de son colt
élevé. Wakayo et al. en Ethiopie en 2015, dans une étude chez les adolescents
(11 a 17 ans) dans des établissements scolaires avaient egalement rapporté une
prévalence de déficit en vitamine plus élevée, a 42 % [9]. Cet écart serait d0 au
cadre et a la population d’étude : des adolescents en milieu scolaire. En effet ce
sont des sujets qui passent plus de temps dans les salles de classe (au cours), a
I’abri du soleil, et les quelques jours ou ils ne sont pas au cours ont tendance a
passer plus de temps dans les chambres avec les écrans smartphones ou a regarder
la télévision [9]. Dans une autre étude (cohorte) incluant 581 nourrissons en
Tanzanie en 2017, Sudfeld et al avaient trouvé également une prévalence plus
élevée du déficit en vitamine D, 76,4% a 6 semaines d’age et 21,2 % a 6 mois
d’age. La raison de cet écart pourrait étre le fait que la taille de I’échantillon était
deux fois supérieure a celle de la présente étude, ou encore au fait qu’il s’agit
d’un cadre d’étude plus dense en population avec pour conséquence la
promiscuité des habitations et le risque plus ¢leve de la pollution de 1’air, ce qui
pourrait réduire ’ensoleillement du milicu. Mallet et al en 2014 en France,
avaient aussi montre une prévalence plus élevée, dans une étude chez des enfants
agés de 6 a 10 ans; sur les 188 enfants qui n’avaient pas été supplémentés en
vitamine D 50,5% présentaient un déficit en vitamine D [5]. Une explication
possible a cet écart serait le temps trés limité passe a I'extérieur en raison du climat
extréme (étude faite en hiver en France) ou da au tres faible ensoleillement en
cette saison de I’année. Ou encore en raison de la différence entre la situation

géographique entre la France et le Bénin. En effet la France étant située a la
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latitude 51°N, et le Bénin a 6°N, soit 8,5 fois plus éloignée de I’équateur que le

Bénin.
4.4.1.2 Prévalence de la carence en vitamine D

La prévalence de la carence en vitamine D était de 3,5% dans les deux
communes. Mogire et al. en 2020 ont rapporté une prévalence plus élevée, de
17,31% [8,83]. La faible carence en vitamine D retrouvée dans notre étude peut
étre justifiée par le fait que nous sommes dans un pays tropical ou
I’ensoleillement est adéquat et que cette ¢tude soit faite dans une population
d’enfants pour la plupart asymptomatiques. Aussi, comme mentionne
précédemment, cette forte carence retrouvée par Mogire et al. pourrait étre
expliquée par le fait qu’il s’agit d’une étude plus élargie ou peut-étre aussi par
le fait de la variation inter et intra laboratoire des résultats du dosage de la
vitamine D. Mallet et al. en France en 2014 ont trouvé une carence légerement
inférieure, 3% [5]. La prevalence relativement faible rapportée en France serait
due au programme de supplémentation systématique en vitamine D chez les
enfants en géneral. Flot en 2019 en France, dans une étude de cohorte, a montré
que 76,5% des enfants atteints de rachitisme avait une carence en vitamine D [1].
Cette forte prévalence serait due au fait que le dosage a été réalisé chez des
enfants déja symptomatiques du rachitisme, mal supplémentés et en majorité

d’origine africaine.

4.41.3 Prévalence de I’insuffisance en vitamine D

L’insuffisance en vitamine D était de 11% dans les deux communes.
Mallet et al. avaient trouvé 34,4 % d’insuffisance en vitamine D, dans leur étude
en 2014 en France. On constate dans cette étude qu’il y avait plus d’enfant en
insuffisance qu’en carence. Cette forte prévalence d’insuffisance rapportée serait

due au fait que les enfants ne soient pas supplémentés de facon adéquate en
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vitamine D en cette période (hiver) de faible ensoleillement. Flot dans son étude
de cohorte en 2019 en France, avait rapporté une insuffisance en vitamine D
relativement plus faible, de 8,82% [1,5]. Ceci serait di au fait que la plupart des
sujets de 1’étude étaient d’origine africaine (phototype bronz¢) résidant en France
(milieu tempéré, peu ensoleillé) et mal supplémentés en vitamine D, ce qui fait

que leur déficit était majoritairement orienté vers une carence.
4.4.2 Signes cliniques

Dans notre étude trés peu d’enfants présentaient des manifestations
cliniques. Seulement 7 (3%) présentaient une déformation des membres
inférieurs, 3 (1,3%) des nouures metaphysaires, 1 (0,4%) un retard d'éruption
dentaire et 1 (0,4%) une altération de I'émail. Flot en 2019 dans son étude de
cohorte avait rapporté des proportions plus élevées soient 61,5% de cas de
déformations osseuses, 23% de cas de nouures métaphysaires, 12,8% d’anomalie
dentaire [1]. Cet écart est dl au fait que notre étude a été réalisée en communauté
chez des enfants pour la plupart asymptomatiques. Niang et al. en 2022 a Dakar
avaient trouvé aussi des proportions supérieures a ce que nous avons trouvé dans
notre étude : 69,3% de deformation des membres inférieurs, 69,2% de nouures
métaphysaires, 53,8% de chapelet costal [10]. Cette forte prévalence des signes
se justifient également par le fait qu’il s’agit d’une étude menée chez des enfants

présentant déja des signes cliniques de rachitisme.

La présente étude a également montré qu’il n’y avait d’association entre
aucun état nutritionnel pathologique et le déficit en vitamine D. Ceci ne concorde
pas totalement avec les conclusions de Wakayo et al. en 2015 en Ethiopie qui
trouvaient que les étudiants en surpoids ou obeses présentaient une carence en
vitamine D plus importante que ceux qui n'étaient pas en surpoids ou obeéses. Des
résultats similaires a ceux de Wakayo et al. ont été rapportés dans d’autres études

[95-97]. L’explication pourrait se trouver dans la variation qui existe entre la
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peau du nourrisson et celle du sujet plus agé en termes de superficie. La
population des études citées précédemment étant constituée majoritairement
d’adolescents. En effet La surface corporelle d’un nourrisson est 3,5 fois plus
importante que celle d’un adulte [28], ceci pourrait compenser chez le nourrisson
I’obstacle que présente un important tissu adipeux sous cutané a la synthese de

la vitamine D.
4.4.3 Données biologiques

Dans la présente étude nous avons trouve que sur les 33 nourrissons ayant
un déficit en vitamine D, 7 (26,75%) avaient une hypercalcémie, 3 (6%) une
hypocalcemie et seulement 1 (2%) avait une hypophosphorémie. Ces résultats
ne concordent pas avec ceux de Niang et al. qui ont rapporteé des proportions plus
élevées, soient une hypocalcemie dans 76,9 % des cas et une hypophosphorémie
dans 92,30 % des cas [10]. Ces faibles proportions d’hypocalcémic et
d’hypophosphorémie dans la présente etude pourraient étre dues au fait que ces
paramétres (Calcémie, phosphorémie) n’ont pas été dosés uniquementchez des
enfants avec des signes de rachitisme. Cette faible prévalence d’hypocalcémie et
cette part d’hypercalcémie ¢élevée pourraient étre aussi expliquees par le fait que
plus de la moitié 58,59% des nourrissons de la présente étude était supplémenté

en calcium.

Parmi les 33 nourrissons déficitaires en vitamine D, dans la présente étude,
plus de la moitié 20 (65,5%) présentaient des PAL élevées. Niang en 2022 a
Dakar avait trouvé des résultats similaires [10] ainsi que Luxwolda (et al.) et
Shaheen (et al.) respectivement en Tanzanie et au Pakistan [98,99]. Cette
élévation des PAL serait une conséquence directe du déficit en vitamine sur 1’0s,
bien que de nombreuses autres situations puissent occasionner aussi 1’élévation
des PAL.
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4.4.4 Facteurs associées au déficit en vitamine D

4.4.4.1 Déficit en vitamine D selon la commune

La prévalence du déficit en vitamine D bien que n’étant pas statistiquement
associée a la localisation géographique de la résidence de 1’enfant, il y avait
cependant une forte tendance au deficit en vitamine D en milieu urbain (Porto-
Novo) qu’en milieu semi-urbain (Adjarra). Par contre il y a une association
statistiguement significative (p<0,001) entre la carence (1,4% a Adjarra et 4,6%
a Porto-Novo) ou I’insuffisance (6,8% a Adjarra et 13,1% a Porto-Novo) en
vitamine D et la situation géographique de la residence de I’enfant. La prévalence
de la carence ou de [Dinsuffisance en vitamine D augmentaient ainsi

significativement avec le fait que le nourrisson habite en ville (Porto-Novo).

Ces résultats de notre étude concordent avec celles de Wakayo et al. en
Ethiopie et Mogire et al. (en 2020) dans une étude de revue et de méta-analyse.
Wakayo et al. 2015 avaient trouvé que le déficit en vitamine D était
significativement associée significative au fait que les écoliers et les étudiants
habitaient en milieu urbain [9]. Mogire et al. étaient parvenus a la méme
conclusion, selon laquelle le déficit était plus présent chez les enfants en milieu
urbain qu’en milieu rural [8,83]. Ceci serait di a I’environnement et au type du
travail. Les travailleurs du milieu rural sont souvent des travailleur de plein air,
avec des habitations souvent de plain-pied (on y trouve souvent trés peu
d’immeubles) qui sont éparses et pas trop rapprochées les unes des autres, ceci
offres des aires de jeux conséquents et bien ensoleillées aux enfants
[9,45,90,100]. Dans notre étude par exemple le milieu urbain de I’enquéte (Porto-

Novo) est 6 fois plus dense en population que le milieu rural (Adjarra) [78].
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4.4.4.2 Habitude vestimentaire et déficit en vitamine D

Il n’existait pas une association entre I’habitude vestimentaire et le déficit
en vitamine D quand bien méme qu’on constate que le déficit en vitamine D a
tendance a étre plus élevé chez ceux qui portent souvent ou parfois de voile
(islamique), de pantalon ou de chemise manches longues que chez ceux qui en

portent rarement ou jamais.

D’autres études menées au Moyen-Orient [9,94] ont montré une prévalence
plus élevée de déficit en vitamine D que les résultats trouvés dans la présente
étude. Ceci serait probablement di au port de vétements couvrants pratiqué dans

ces pays ou au faible temps passe au dehors en raison du climat ou du travail.

4.4.4.3 Répartition du déficit en vitamine D selon la tranche d’age

L’association significative entre le jeune age du nourrisson (1-3 mois) et la
prévalence du déficit en vitamine D retrouvée dans notre étude est conforme au
résultat de Sudfeld et al. en 2017 en Tanzanie. Ces derniers dans une étude de
cohorte prospective de 581 nourrissons ont montré que la prévalence du déficit
en vitamine D était de 76,4 % a 6 semaine de vie contre une prévalence de 21,2
% a 6 mois d’age [11]. Mogire et al. étaient parvenus a la méme conclusion
[8,83]. Cette prévalence plus élevée du déficit en vitamine D chez le nourrisson
d’age plus jeune serait due ala combinaison de plusieurs facteurs tels qu'un faible
taux de vitamine D chez la gestante (Notamment a partir du 7¢ mois de la
grossesse, période ou le réserve en vitamine D du feetus se met en place), ou un
mauvais transfert transplacentaire des réserves maternelles de vitamine D, ou une
faible teneur en vitamine D dans le lait maternel ou encore une exposition limitée

au soleil des jeunes nourrissons [11,13,18].
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4.4.4.4 Facteurs sociodémographiques autres que 1’age : Religion, Sexe,

niveau d’instruction et situation socioéconomique

Le sexe, la religion, le niveau d’instruction des parents et leur niveau socio-
économique n’étaient pas associés au deficit en vitamine D; ces résultats sont
conforment a ceux de Sudfeld et al. et d’autres chercheurs aux Etats-Unis et au
Moyen-Orient [9,11].

4.4.4.5 Couleur de la peau et le déficit en vitamine D.

Dans notre étude il n’y avait pas une association significative entre la
couleur de peau et le déficit en vitamine D, bien que presque la quasitotalité
(96,9%) des sujets de notre enquéte soit de Phototype 1V, V, VI. La méme chose
est rapportee par Wakayo et al. (2015) dans son étude [9]. Ceci serait di au fait
que l’obstacle que pourrait étre les phototypes bronzés a la synthése de la
vitamine D [62,63,94] serait vaincu par une exposition plus longue au soleil (plus
de 30 min par jour selon les résultats de notre étude) et/ou une superficie cutanée

plus exposée au soleil.

4.4.4.6 Durée d’exposition au soleil et Déficit en vitamine D

Dans la présente etude seule la faible exposition au soleil (< 30min/jour)
s’est révélée un facteur de risque du déficit en vitamine D. Ceci corrobore avec
les résultats rapportés par Wakayo et al. (en 2015) et avec d’autres données de la
littérature [4,5,9,11,59,58,62,94]. Ceci s’ expliquerait par le role capital que jouent
le soleil sur la peau dans la biosynthése de la vitamine D et par le fait que la voie
endogéne constitue la principale source d’approvisionnement en vitamine D de

I’organisme (couvrant 80 a 90% de ses besoins).
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CONCLUSION

Au terme de cette étude menée sur la prévalence et les facteurs de risque

du déficit en vitamine D, il ressort que :

La prévalence du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois
était de 14,5% dans les deux communes, dont 8,11% a Adjarra et 17,65% a
Porto-Novo. La carence et I’insuffisance étaient respectivement de 3,5% (1,4% a
Adjarra et 4,6% a Porto-Novo) et 11% (6,8% a Adjarra et 13,1% a Porto-Novo)
avec une différence statistiquement significative (p < 0,001) entre les deux

communes aussi bien pour la carence que pour I’insuffisance.

Plus de la moitié (57,27%) des enfants étaient de sexe masculin avec un
sexe ratio de 1,34. La tranche d’age la plus représentée était celle de 12-15 mois
(23,8%), et celle de 1 a 3 mois la tranche la plus touchée (p = 0,049).

Tres peu d’enfants présentaient des manifestations cliniques. Seulement 7
(3%) présentaient une déformation des membres inférieurs, 3 (1,3%) des nouures
métaphysaires, 1 (0,4%) un retard d'éruption dentaire et 1 (0,4%) une altération
de I'émail.

Les facteurs associés au déficit en vitamine D, en analyse univariée étaient
la résidence urbaine, le jeune &ge de 1 a 3 mois, la faible durée d’exposition au
soleil entre 10h et 16h inférieur a 30 min par jour (p < 0,001). Mais seule la faible
durée d’exposition au soleil inférieure a 30 min par jour entre 10h et 16h s’est
révelée un facteur de risque, en analyse multivariée avec un avec OR a 4,56 (2,05-
10,1).
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Ce travail nous a inspiré certaines suggestions que nous présentons :

+ A P’endroit des autorités sanitaires :
Organiser des séances de communication sur la question du déficit en

vitamine D a I’endroit de la population générale et du personnel soignant.

% A Dl’endroit de la Société béninoise de pédiatrie :
Faire des études de grande portée dans les grandes villes du Bénin afin
d’apprécier au mieux la nécessité d’une recommandation de
supplémentation systématique en vitamine D chez les nourrissons dans

les grandes villes du pays.

¢ A P’endroit des parents :
e Ne pas garder les enfants enfermeés tout le temps dans les chambres,
ou dans des habitations peu ensoleilléees.
e Aménager les maisons de facon a ce que les enfants aient des aires de

jeux suffisamment ensoleillées;

+ A P’endroit des autorités du ministére de ’urbanisation :

Faire un retour de I’information aux garderies et aux établissements

scolaires.

____________________________________________________________________________________________________________________________________|
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ANNEXE N°1: Fiche d’enquéte

Identité de I'enfant / Nom
Nom

Identité de I'enfant / Prénom
Prénom

Identité de I'enfant / Prélevement N°
Prélevement N°

Identité de I'enfant / Téléphone des parents (meére)

Téléphone des parents (mére)

Identité de I'enfant /Téléphone des parents (pére)
Téléphone des parents (pére)

Identité de I'enfant / Téléphone des parents (autre)
Téléphone des parents (autre)

Variables sociodémographiques/Date de naissance de I'enfant

Date de naissance de l'enfant

/vy-mm-dd

Variables sociodémographiques / Age de I'enfant (en mois ou en jour)
Age de l'enfant (en mois ou en jour)

Variables sociodémographiques / Sexe
Sexe

O r
O™
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Variables sociodémographiques / Ethnie
Ethnie

Goun

Yoruba et apparentés
Tori

Fon et apparentés
Mina et apparentés

Bariba et apparentés

O0000O0OO0

Autres

Variables sociodémographiques / Autre ethnie

Autre ethnie

Variables sociodémographiques / Religion
Religion

() chrétienne
O Musulmane
() Endogene
() Aucune

Variables sociodémographiques / Niveau d'instruction du pére

Niveau d'instruction du pére

Q Non scolarisée
O Primaire

O Secondaire
O Universitaire

Variables sociodémographiques / Niveau d'instruction de la mére
Niveau d'instruction de la mére

O Non scolarisée
O Primaire

O Secondaire
O Universitaire

Variables sociodémographiques / Profession du pére
Profession du pére

Variables sociodémographiques / Profession de la mére
Profession de la mére
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Variables sociodémographiques / Niveau socio-économique du ménage (s'aider du guide)
Niveau socio-économique du ménage (s'aider du guide)

O Classe pauvre

O Classe moyenne

() Riche

Variables sociodémographiques / Adresse / Commune
Commune

O Adjarra
O Porto-Novo

Variables sociodémographiques / Adresse / Adjarra / Arrondissement

Arrondissement

Variables sociodémographiques / Adresse / porto-Novo / Arrondissement
Arrondissement

>orto-Novo 1 (Houézoume)

orto-Novo 2 (Attake)

Porto-Novo 3 (Djassin)

Porto-Novo 4 (Houinmé)

Yorto-Novo 5 (Ouando)
Variables sociodémographiques / Adresse / Village ou quartier de ville
Village ou quartier de ville

Variables cliniques / supplémentations de la mére en vitamine D

Vitamine D : La mére a-t-elfe été supplémentée en vitamine D au cours de la grossesse?

() oui
O Non
O Ne sait pas

Variables cliniques / supplémentations de la mére en vitamine D / Si oui préciser si

Si oui préciser si
Avant le 7& mois
A partir du 7e mois

Ne sais pas

3/13

Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois D
dans 2 communes au sud du Bénin.



ANNEXES

Variables cliniques / Alimentation / Quel est le régime alimentaire actuel de I'enfant?
Quel est le régime alimentaire actuel de I'enfant?

O Allaitement Maternel exclusif
O Allaitement Artificiel
O Alimentation mixte

O Diversification

O N'est plus allaité

Variables cliniques / Alimentation / Allaitement Artificiel / Avec quel lait ?

Avec quel lait ?

Variables cliniques / Alimentation / Allaitement Artificiel / Le lait est-il enrichi en vitamine D?

Le lait est-il enrichi en vitamine D?

Oui
Non
Ne sais pas

Variables cliniques / Alimentation / Allaitement Artificiel / A quelle concentration est-il enrichi en vitamine D?

A gquelle concentration est-il enrichi en vitamine D?

Variables cliniques / Alimentation / Alimentation mixte/ Avec quel lait?

Avec quel lait?

Variables cliniques 7 Alimentation / Alimentation mixte / Le lait est-il enrichi en vitamine D?

Le lait est-il enrichi en vitamine D?
Oui
Non

Variables cliniques / Alimentation / Alimentation mixte / A quelle concentration est-il enrichi en vitamine D?

A quelle concentration est-il enrichi en vitamine D?

Variables cliniques / Alimentation / N'est plus allaité / A quel age (mois ou jour) a-t-il arréte l'allaitement?

A quel 4ge (mois ou jour) a-t-il arréte l'allaitement?

Variables cliniques / Alimentation / N'est plus allaité / Cela fait combien de temps (en mois ou en jours) a-t-il arrété
I'allaitement ? *

Cela falt combien de temps (en mois ou en jours) a-t-il arrété l'allaitement ? *
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Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / Vitamine D : Prend-t-il actuellement de la vitamine D?
Vitamine D : Prend-t-il actuellement de la vitamine D?

() oui
O Non
O Ne sais pas

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / Si oui laquelle?

Sioul laquelle?

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / A quelle posologie ?

A quelle posologie ?

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / Depuis quand (en mois, semaine ou en jours) a-t-il
commencé?

Depuis quand (en mois, semaine ou en jours) a-t-il commencé?

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / 4 derniéres semaines / Ou en a-t-il pris de vitamine D
dans les 4 derniéres semaines ?

Ou en a-t-il pris de vitamine D dans les 4 derniéres semaines ?

Oui
Non
Ne sais pas

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / 4 derniéres semaines / Laquelle?

Laquelle?

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / 4 derniéres semaines / A quelle posologie ?
A quelle posologie ?

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Vitamine D / 4 derniéres semaines / Quand (moi, semaines ou jour)
a-t-il arrété?

Quand (moi, semaines ou jour) a-t-il arrété?

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Calcium / Calcium : Prend-t-il actuellement de calcium ?
Calcium : Prend-t-il actuellement de calcium ?

() oui
O Non
O Ne sais pas

Variables cliniques / supplémentations de I'enfant / Calcium / Lequel ?
Lequel ?
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Variables cliniques / Antécédents familiaux / La fratrie:
La fratrie: Rang; nombre d'enfant; dont xF ou xG

Variables cliniques / Antécédents familiaux / notion de rachitisme ou de déformation de membres inférieurs dans la
fratrie

Iy a-t-il une notion de rachitisme ou de déformation de membres inférieurs dans la fratrie ?

() oui
O Non
O Ne sais pas

Variables cliniques / Antécédents familiaux / Si oui préciser chez combien d'enfants

Si oui préciser chez combien d'enfants

Variables cliniques / Superficie de peau exposée au soleil / voile islamique
Porte-t-il de voile islamique?

() Jamais
() Rarement
() Pparfois
() souvent
O Ne sais pas

Variables cliniques / Superficie de peau exposée au soleil / chapeau ?
Porte-t-il de chapeau ?

() Jamais
() Rarement
() Parfois
() souvent
() Nesais pas

Variables cliniques / Superficie de peau exposée au soleil / chemise manche longue ?
Porte-t-il de chemise manche longue ?

() Jamais
O Rarement
() Pparfois
() souvent
() Nesais pas
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Variables cliniques / Superficie de peau exposée au soleil / de pantalon?
Porte-t-il de pantalon?

O Jamais
O Rarement
Q Parfois
O Souvent
O Ne sais pas

variables cliniques/durée d'exposition au soleil (entre 10h et 16h) (s'aider du guide)
Combien de temps (heure) par jour en moyenne, a-t-il passé au soleil ces 4 derniéres semaines précédent l'enquéte?

Variables cliniques / Couleur de peau

Quelle est la couleur de la peau de l'enfant ?

O 1- Tres claire

O 2- Claire

O 3- Intermédiaire

Q 4- Bronzée claire

Q 5- Bronzée foncée

O 6- Bronzée trés foncée ou noire

Variables cliniques / Signes / DSM
Développement psychomoteur: a quelle étape se trouve l'enfant?

Enfant trop jeune pou étre évaluer
Tenue correcte de la téte

Position assise avec appui

Position assise sans appui

Position debout avec appui
Position debout sans appui

Marche : fait quelques pas

O0000OO00OO0

Marche correctement

Variables cliniques / Signes / un retard psychomoteur?
Développement psychomoteur: a-t-il un retard psychomoteur?

O Oui
O Non

Variables cliniques / Paramétres anthropométriques / Poids (kg)
Poids (kg)
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Variables cliniques / Parameétres anthropométriques / Taille (cm)
Taille (cm)

Variables cliniques / Paramétres anthropométriques / Périmétre cranien (cm)
Périmétre crénien (cm)

Evaluer la croissance et I'état nutritionnel/ Choix de "oui" ou "non"
"oui" pour évaluer en méme temps, "non" pour évaluer "aprés"

(O oui
O Non

Variables cliniques / Signes / Croissance staturale

Croissance staturale

Variables cliniques / Signes / Croissance pondérale
Croissance pondérale

Normal
NOrmal

Variables cliniques / Signes / Croissance staturo-pondérale / (Dénutrition)?

Croissance staturo-pondeérale (Dénutrition)

Normale / ou Pas de dénutritior
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Variables cliniques / Signes / Ictére
Ictére

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Altération de I'émail ou carie précoce
Altération de I'émail ou carie précoce

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Dentition de I'enfant / Quelle est la dentition de I'enfant?
Quelle est la dentition de l'enfant? (s'aider du guide)

D aucune dent

D 2 incisives en bas

D 2 incisives en haut

D 4 incisives (haut et bas)

D 1-4 premiers molaires (haut et bas)
D 1-4 canines (haut et bas)

D 1-4 derniéres molaires (haut et bas)

Variables cliniques / Signes / retard d'éruption dentaire?

Iy a-t-il un retard d'éruption dentaire

O Oui
Q Non

Variables cliniques / Signes / Aplatissement occipital
Aplatissement occipital

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Aplatissement pariétal
Aplatissement pariétal

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Craniotabés
Craniotabés

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Chaplet costal
Chaplet costal

O Présent

Q Absent 10/13
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Variables cliniques / Signes / Thorax en caréne
Thorax en caréne

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Distension abdominale
Distension abdominale

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes/ Nouures métaphysaires poignet
Nouures métaphysaires poignet

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Nouures métaphysaires cheville

Nouures métaphysaires cheville

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Genu varum
Genu varum

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Genu valgum
Genu valgum

O Présent
O Absent

Variables cliniques / Signes / Tétanie patente

Tétanie patente

O Présent
O Absent

Saisie des paramétres biologiques / saisir les données paracliniques?
Voulez-vous saisir les données paracliniques

() oui
O Non

Variables biologiques / 25(OH)D (ng/L)
1- 25(0H)D (ng/L)

1113
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Variables biologiques / Calcémie totale (mg/L)

2- Calcémie totale (mg/L)

Variables biologiques / Protidémie (g/L)

3- Protidémie (g/L)

Variables biologiques / Calcémie Corrigée (mg/L)

4- Calcémie Corrigée (mg/L) si hypo ou hyperprotidémie

Variables biologiques / PAL

5-PAL

Variables biologiques / Phosphorémie

6- Phosphorémie

Variables biologiques / Transaminase ASAT/TGO

7- Transaminase ASAT/TGO

Variables biologiques

8- Transaminase ALAT/TGP

Variables biologiques / Créatininémie

9- Créatininémie

Variables biologiques / Clearance

10- Clearance

Date et heure de préléevement
Ce

yyy-mm-dd hh:mm

1213
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Heure d'acheminement au laboratoire
heure de dépét, heure de conditionnement ou de manipulation

Autres observations concernant ce cas
Abord veineux ou autres remarques particuliéres
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ANNEXE N°2 : Avis éthique

REPUBLIQUEDUBENIN

e

MINISTERE DE L'ENSEIGNEMENT SUPERIEUR ET DE LA RECHERCHE SCIENTIFIQUE

—l—

INSTITUT DES SCIENCES BIOMEDICALES APPLIQUEES

1. S. B. A.

Comité d'Ethique de la Recherche
CER-ISBA

DECISION ETHIQUE FAVORABLE

N°163 du 07/04/2023

LE PRESIDENT
A

Monsieur DJESSOUDE Joél et
Collaborateurs

Monsieur,

Votre protocole de recherche intitulé « Prévalence et facteurs de risque du déficit en
vitamine D chez les nourrissons de 1 @ 18 mois dans 2 communes au sud du Bénin » a été
évalué par le Comité d'Ethique de la Recherche de I'|SBA composé des membres suivants :

- DRAMANE Karim - TOFFOUN QUENUM Marie Marc
- LOKO Fréderic - DOSSOU-YOVO Bonaventure

- KEDOTE Marius - SOSSOU AGBOHOLOU Frangoise
- GBANKOTO B. Adam d -  QUINSOU S. Edmond

- NAHUM Alain - AKOHA B. Théophile

- de SOUZA Léchidia Pélagie

Sur la base de :
1. documents suivants soumis le 15 mars 2023 :
protocole de recherche ;
budget de recherche ;
chronogramme détaillé ;
note d'information ;
formulaire de consentement ;
outils de collecte de données ;

VVVVYVYY

CVs des chercheurs principaux ;

2. de vos réponses aux commentaires du comité sur votre dossier et de la nouvelle version
du formulaire de soumission et le protocole soumis le 29 mars 2023 ;
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le comité d'éthique de la recherche de I'ISBA a évalué les aspects scientifiques et éthiques
conformément aux normes nationales en vigueur.

Par conséquent, le CER-ISBA vous accorde sa décision favorable pour la mise en ceuvre de la
recherche au Bénin.

Cette décision est valable pour une période d'un (01) an & compter de sa date de signature.
Par ailleurs, le CER-ISBA vous demande de :

1) L'informer de toute nouvelle information / modification, qui surviendrait @ une date
ultérieure & cette approbation-ci et qui impliquerait des changements dans le choix des
sujets, dans la maniére d'obtenir leur consentement, les risques encourus survenant dans
le cadre du déroulement de cette recherche. Le CER-ISBA doit, en effet, dans ces cas,
réévaluer et donner une nouvelle approbation avant I'entrée en vigueur desdites
modifications ;

2) Utiliser les documents qu'il a validé (protocole, note d'information et formulaires de
consentement tamponnés par le CER-ISBA, etc.) ;

3) Conserver dans vos dossiers, les versions originales des formulaires de consentement
signés par les participants de recherche ou leurs témoins ;

4) Lui adresser un rapport annuel de la recherche.

Tout en vous souhaitant pleins succés pour la réalisation de votre recherche, le CER-ISBA vous
remercie pour la confiance & lui accordée.

Cotonou, le ..f/‘..%’...é.t.\.‘.‘.‘.l.......2023

Le Président
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ANNEXE N°3: Autorisation du ministre de la santé

e}
e MINISTERE DE LA SANTE Adresse postale : BP 882
v A — Tel : +229 21 33 2178/ 21 33 21 63
ﬁ‘ REPUBLIQUE DU BENIN Adresse mail : sante.infos@gouv.bj
AN Site web: www .sante.couv.bi

/|§:£ QA Cotonou, le
N°/‘(: E?F /MS/DC/SGM RS/SRS/S

F5 AR 20

AUTORISATION DE RECHERCHE EN SANTE J

]

Le Ministre de la Santé ouToris.e la mise en ceuvre du projet de
recherche intitulé « Prévalence et facteurs de risque du déficit en
vitamine D chez les nourrissons de 1a 18 mois dans deux communes
au sud du Bénin », dont |'objectif général est d'étudier le déficit en
vitamine D chez les nourrissons de 1-18 mois dans les communes dans

les communes de Porto-Novo et d'Adjarra, au sud du Bénin.

Les responsables des structures concernées par I' étude sont priés de

faciliter la collecte des données y relatives.

A l'issue de cette recherche une note synthétique des résultats est
attendue & la Direction de la Formation et de la Recherche en

Santé.

~
</

P

étas AKOGBETO

Investigateur principal : Monsieur Joél DJESSOUDE.
Contact : +229 61359814/mail : djessoel@gmail.com
Maitre de thése: Professeur SAGBO G. Gratien
Co-directeur ; Dr TOHODJEDE Yévédo
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ANNEXE N°4: Autorisation de la zone sanitaire Akpro-misserété — Adjarra —

W S v g ——— e
Sas. o
R BRI
. MINISTERE DE LA SANTE
= R ] EEE——— infoclsante gouv by
Y SERPUSLIQUE DU BENIN
www sante gouv b
DIRFCTION DEPARTEMENT AL I 1 I OLEAD
CONE SANITAIRE AKPRO-MISSERETE AVRANKOU ADJARRA
N 23/ 5/ e
<3/MS/DDS-0/ZS-AAA/CAR/SA Avrankon, I

AUTORISATION DE RECHERCHE

Je N“.l.\'_\'ig!\(‘ Docteur ALABI B. Abdias. Médecin Coordonnateur
zone  sanitaire  Akpro-Missérété-Avrankou-Adjarra, autorise Monsieur Joél
DJESSOUDE. Médecin en fin de formation, i réaliser une recherche portant sui
le théme "Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les
nourrissons de 1 4 18 mois dans deux communes au sud du Bénin", en
occurrence la commune d’Adjarra et de Porto-Novo

Pour ce qui concerne la commune d’ Adjarra, le Médecin-chef et les chel
postes sont priés de lui faciliter la recherche.

En foi de quoi, je lui délivre la présente autorisation pour servir et valoi

ce que de droit.
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ANNEXE N°5: Autorisation de la Mairie d’Adjarra

Qﬂ MINISTERE DE LA < ) "

7 DECENTRALISATION ET DE LA ! F .08 . ¥ COMMUNE D’ADJARRA

‘,,"' Pl | GOUVERNANCE LOCALE € 9 )

NI BT e Ny )/

Lo REPUBLIQUE DU BENIN DEPARTEMENT DE L'OUEME

BP 01 ADJARRA Tél (00229 66 62 10 62) E-mail : mairie(@adjarra.bj

2,
N°l OAL}L\—/MADJ%DI,P/DASJE Adjarra, le ¢/9ymai 2023

AUTORISATION DE RECHERCHE

Je soussigné Germain S. WANVOEGBE, Maire de la commune

d’Adjarra, autorise Monsieur Joé&l DJESSOUDE, Médecin en fin de formation, a
réaliser une recherche portant sur le théme « Prévalence et facteurs de risque du
déficit en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois dans deux communes
au Sud du Bénin » dont la commune,d’Adjarra.

A cet effet, le Médecin Chef et les Chefs d’Arrondissements sont priés
d’informer respectivement les chefs postes et les chefs de viliages de la commune
d’Adjarra de la recherche qui se déroulera du mardi 09 mai au vendredi 09 juin
2023.

Je vous saurais gré des dispositions nécessaires que vous voudriez bien
prendre, chacun en ce qui le concerne, pour lui faciliter ladite recherche.

En foi de quoi, je lui délivre la présente autorisation pour servir et valoir

ce que de droit.

Ampliation :

Médecin chef.........ceennee. 1

Chefs d’Arrondissement ...6
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ANNEXE N°6 : Autorisation de la zone sanitaire Porto-Novo — Aguégués —

Seme-Podiji

BP 01-3691

MINISTERE DE LA SANTE Porto-Novo (Djassin)
] o Tél. +229 96 34 76 47
REPUBLIQUEDUEENIN zonesanitairepas@yahoo.fr

www.sante.qouv.bj

DIRECTION DEPARTEMENTALE DE LA SANTE DE L’OUEME
BUREAU DE ZONE SANITAIRE PORTO-NOVO — AGUEGUES — SEME-PODJI _

N°.foﬂmozs/MS/DDs-O/zs-PAS/CAR/SA Porto-Novo, le € § MAl 2043

AUTORISATION DE RECHERCHE

Je soussigné Docteur Paul V. KINDAFOKE, Médecin Coordonnateur de la zone
sanitaire Porto-Novo-Aguégués-Séme-Podji, autorise Monsieur Jo&l DJESSOUDE, Médecin
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ANNEXE N°7 : Autorisation de la Mairie de Porto-Novo
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AUTORISATION -

Je soussigné, Charlemagne N. YANKOTY Maire de la Ville de Porto-Novo,
autorise Monsieur Joel DJESSOUDE, étudiant en fin de formation a la
Faculté des Sciences de la Santé de Cotonou, a réaliser une recherche
portant sur le theme « Prévalence et facteurs de risque du déficit
en vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois dans deux
communes au Sud du Bénin » dont la commune de Porto-Novo.
Ladite recherche se déroulera sur la période allant du Mercredi 17 Mai au

Samedi 17 Juin 20123.

Toutes les autorités administratives a divers niveaux sont priées de
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ce que de droit.
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ANNEXE N°8 : Planche d’images pour sensibilisation

F'

Déformations des membres inférieurs

|
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Fig. 3 : Les anomalies pulmonaires et de la marche
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ANNEXE N°9 : Note d’information sur 1’étude

Note d’information

L’étude porte sur la « prévalence et facteurs de risque du déficit en
vitamine D chez les nourrissons de 1 a 18 mois dans les communes de
Porto-Novo et d'Adjarra au sud du Bénin». Il s’agit d'un travail qui va nous
permettre de savoir a peu prés combien d’enfants souffrent du manque de
la vitamine D et les conséquences que cela peut entrainer, dans les
communes de Porto-Novo et d'Adjarra. Ce travail va aussi nous permettre
de voir ce qui peut amener ce manque de vitamine D chez ces enfants qui
en souffrent. Pour ce faire nous allons d'abord vous poser quelques
questions pour recueillir les informations nécessaires pour I'étude, puis
examiner votre enfant a la recherche des signes dus aux conséquences
du manque de la vitamine D, prendre son poids et sa taille et enfin prélever
un peu de son sang (2,5mL) pour déterminer surtout la quantité de
vitamine D dans le sang. Cette prise de sang va aussi nous permettre de
dire si leur foie et leur rein fonctionnent bien.

L'analyse de sang se fera en laboratoire a I'Hépital Départemental
de Porto-Novo (Centre Hospitalier et Universitaire Départemental de
I'Ouémé-Plateau/CHUD-OP). Vous n'avez rien a payer a personne durant
toute I'étude. C'est-a-dire que, votre enfant sera examiné gratuitement et
toutes les analyses seront aussi faites gratuitement. Les résultats de ces
analyses vous seront remis dés qu'ils sont disponibles (au plus tard une
semaine aprés le prélévement). En cas de déficit en vitamine D, une
ordonnance vous sera délivrée ou votre enfant sera orienté vers un centre
adéquat pour sa prise en charge (son traitement). Cette prise en charge
sera exclusivement a votre charge.

Cette étude ne -présente pas de risques ou de contraintes
particuliers pour vous ou votre enfant, mis appart la douleur et I'anxiété
que pourrait engendrer le prélevement sanguin notamment chez votre
enfant. Pour réduire cette anxiété, nous vous demanderons de rassurer

'/L/g@‘(/ld !

Joél DJESSOUDE
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ANNEXE N°10 : Fiche de consentement

FICHE DE CONSENTEMENT

Titre de I’étude : Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D chez les
nourrissons de 1 & 18 mois dans 2 communes au sud du Bénin

Titre vulgarisé : Déterminer la fré

quence du manque de vitamine D dans le sang et

D4 chez les enfants de 1 mois a 18 ~

O o ee/(uipeutameng eamanaue ae

mois dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra.

Engagement du (de la) participant(e)

Je soussigné(e), (Nom du PArtiCIPANL).....uueerseeeeeerrririeisrerssbrrarrr e se st

............................... papa/maman/tuteur (-trice) de I'enfant .........oooeeiiiiiiiiiiiniin
.................................................. , déclare avoir lu et compris le contenu du présent formulaire.

Je certifie avoir discuté avec Mr Joél DJESSOUDE et compris I’objectif, la modalité de participation,

les avantages, les risques et les inconvénients de 1’étude en question.

Jai eu I’occasion de poser des questions concernant cette étude et le chercheur y a répondu & ma

satisfaction.

Aprés réflexion et un délai raisonnable, je consens librement & laisser mon enfant prendre part a cette

étude. Je sais que je peux me retirer en tout temps sans préjudice.

Signature duPariCIPANE ATV csrsosts trssavmrnssrnes ssss sapowsassinis Date le......... /S /2023

Engagement du chercheur :
Je soussigné, Joél DJESSOUDE certifie :
a) avoir expliqué au participant les termes du présent formulaire de consentement;

b) lui avoir clairement indiqué que sa participation est libre et volontaire et que je lui remetirai une

copie signée du présent formulaire.

Je m’engage 4 respecter la confidentialité et tout ce qui a été convenu dans le formulaire de

consentement.

Signature du chercheur
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ANNEXE N°11: Courbes OMS
Taille pour age fille

Taille couchée/debout-pour-l'age FILLES

De la naissance a 5 ans (valeurs du z)

Organisation

b g o oM e

Taille couchée/debout (cm)

Age (mois et années révolus)

Normes OMS de croissance de 'enfant

Taille pour &ge garcon

Taille couchée/debout-pour-I'age GARGONS Organisation
De la naissance a 5 ans (valeurs du z) mondiale de la Santé
3
0 2 0
T
0 i 110
3

Normes OMS de croissance de I'enfant
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Poids pour age filles

Poids-pour-lI'dage FILLES

De la naissance a 5 ans (valeurs du z)

Organisation
mondiale de la Santé

Normes OMS de croissance de 'enfant

Poids pour &ge garcon

Poids-pour-I'age GARGCONS

De la naissance a 5 ans (valeurs du z)

3 nisation
s miale de |a Santé

2 4 6 8 10 2
2 ans
Age (mois et années révolus)

Normes OMS de croissance de l'enfant

Poids pour taille fille
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Poids-pour-taille couchée/debout FILLES

De la naissance a 5 ans (valeurs du z)

\ nisation
miale de la Santé

]

Normes OMS de croissance de l'enfant

Poids pour taille gargon

Poids-pour-taille couchée/debout GARCONS

De la naissance & 5 ans (valeurs du z)

nisation
i miah de la Santé

i 2
1
= 0
=
0 -1 0
2 -2
- -3
o]
A =
= "Z g =
= ’4 =i =, = H
0 =T E =2 0
Carm =, = =
=
HH =
T
T
T
1 B
0 0 D 0 a0 oo 0 0 0
ouc debut (c1

Normes OMS de croissance de I'enfant
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Perimetre cranien pour age filles

Périmeétre crén\ien-pour—l'ége FILLES

De la naissance a 2 ans (valeurs du z)

nisation
|r:r"'na:diale de la Santé

Périmétre cranien (cm)
BLYRgEERB YBBBE2ZABREE BB IR

10 2
1an

Age (mois et années révolus)

Normes OMS de croissance de I'enfant

Périmetre cranien pour &ge gargon

Périmeétre cranien-pour-I'age GARGCONS
De la naissance a 2 ans (valeurs du z)

; nisation
& mondiale de la Santé

Périmétre cranien (cm)

Mois. 2 10
Naissance 1an

Age (mois et années révolus)

Normes OMS de croissance de 'enfant

Interprétation des rapports anthropometriques

L5557 ———
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INDICATEURS DE CROISSANCE
VALEURS DU Z-SCORE Poids pour Taille IMC/Age
i P IMCfA
Taille pour Age {T/A] Polds[%l age P/ (imc/a)
Aprés Aprés

Avant 05 ans 05 ans Avant 05 ans 05 ans

Au dessus de 3 Au dessus de 3 GIGANTISME OBESITE OBESITE C;:E:II'I;E
OBESITE
Au dessus de 2 Entre 2et3 PROBLEME DE CROISSANCE SURPOIDS SURPOIDS OBESITE
PROBABLE modeérée
ZON E RISOQUE
Au dessusde 1 Entre 1et2 POSSIBLE DE SURPOIDS RISQL;E:SDS:HSLE DE SURPOIDS
SURPOIDS
Au dessus de la
EntreOetl
médiane (0) ere NORMALE
En dﬁ'so.us dela Entre 0 et -1
miediane
RISOQUE DE RETARD RISQUE D' INSUFFISANCE
En dessous de -1 Entre -1 et -2 DE CROISSANCE PONDERALE RISQUE DE DENUTRITION AIGUE RISQUE DE DENUTRITION AIGUE
RETARD DE INSUFFISAMCE PONDERALE
En dessous de -2 Entre -2 et -3 CROISSANCE MODERE MIODERE DENUTRITIONM AIGUE MODERE DENUTRITION AIGUE MODERE
RETARD DE INSUFFISANCE POMNDERALE

En dessous de -3 En dessous de -3 CROISSANCE SEVERE SEVERE DEMUTRITION AIGUE SEVERE DEMUTRITION AIGUE SEVERE

____________________________________________________________________________________________________________________________________|
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ANNEXE N°12 : Pése bébé et toise couché

Pése bébé et toise couché

ANNEXE N°13 : Matériels de prélevements

Aiguille G23 et tube sec de 5mL
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ANNEXE N°14 : Matériels de conditionnement du prélevement

Accumulateurs de froid

Glaciere

L5557 ———
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ANNEXE N°15 : Matériels de dosage

I ——

Centrifugeuse

Spectrophotometre MINDRAY BS-120

L5557 ———
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ANNEXE 16 : Certificat de non-plagiat

Bplagiat}

e

Certificat d'analyse

Date d'émission: 07/12/2023
Compte évaluateur: DJESSOUDE Joél

AUTEUR DU DOCUMENT : DJESSOUDE Joél
TITRE DU DOCUMENT : Prévalence et facteurs de risque du déficit en vitamine D
chez les nourrissons de 1 a 18 mois dans 2 communes au sud du Bénin

e-Plagiat est un évaluateur certifié de prévention et de détection de plagiat intelligent et
autonome basé sur I'lA

Type de Nombre Nombre de pages Taux de

document de mots (approximatif) plagiat

These 33750 135 5.4%

— e

TIT b hy. M. Pierre ROUAN

2 Ce document est signé électroniquement et certifié.
™ [ Le fichier constitue un original électronique de valeur

probatoire, il est enregistré sous la référence suivante

-
E 47211397016367ed5849d2e7df1ec0e02807
-

e-plagiat.online, 1er évaluateur de plagiat en Afrique basé sur l'Intelligence artificielle
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RESUME

Introduction : Le déficit en vitamine D est devenu un probléme de santé publique touchant tous les continents. Cela peut
entrainer des conséquences plus ou moins graves, pouvant aller méme au décés. Malgré un ensoleillement abondant dans les
zones tropicales africaines, dont le Bénin, on y retrouve des manifestations cliniques du déficit en vitamine D. Le but de cette
étude est d’étudier ’ampleur de ce déficit et ses facteurs de risque dans les communes d'Adjarra et de Porto-Novo au sud du
Bénin.

Méthode : Il s’est agi d’une étude transversale descriptive et analytique dont la collecte s’est déroulée du 28 Avril au 13 Juin
2023, dans les communes de Porto-Novo et d’Adjarra au sud du Bénin. La population d’étude était composée des enfants agés
de 1 a 18 mois, sélectionnés selon la technique de sondage en aléatoire en grappe. Les principales variables étudiées étaient
les caractéristiques sociodémographiques, 1’exposition au soleil, les troubles de la croissance, les déformations des membres,
la concentration plasmatique en 25-hydroxy-vitamine D, la calcémie, les Phosphatases alcalines. Les données ont été
recueillies au moyen d’un questionnaire ¢laboré pour la collecte des données a I’aide du logiciel KoboCollect. L’interprétation
et I’analyse des données ont été faites grace au logiciel Excel et au logiciel R.

Résultats : Un total de 227 nourrissons a été enquété, constitué en majorité de gargons (57,27%) et d’enfants 4gés de 12 a 15
mois. Sur les 227, 14,5% étaient en déficit en vitamine D, soit 8,1% a Adjarra et 17,6% a Porto-Novo sans une différence
significative (p=0,056) entre les deux communes. La carence en vitamine D était de 3.5% dont 1,4% a Adjarra et 4,6% a
Porto-Novo avec une différence statistiquement significative (p <0.001) entre les deux communes. Quant a I’insuffisance en
vitamine D, elle était de 11,07 %, soit 6,76 % a Adjarra et 11,07 % a Porto-Novo (p < 0.001) avec une différence significative
entre les deux communes. La tranche d’age la plus touchée par le déficit en vitamine D était celle de 1 a 3 mois (31%) (p=
0,049). Les signes cliniques du rachitisme retrouvés étaient une déformation des jambes (3,1%), une nouure épiphysaire
(0,88%), un retard d’éruption dentaire (0,4), une altération de 1’émail (0,4%). Environ un cinquiéme des nourrissons, SOit
19,8% (45) passaient moins de 30 min par jour au soleil entre 10h et 16h. En analyse univariée les facteurs associés au déficit
en vitamine D étaient : la résidence urbaine, le jeune age de 1 a 3 mois et la faible exposition au soleil entre 10h et 16h
inférieure & 30 min par jour (p < 0,001). En analyse multivariée, seule une durée d’exposition au soleil inférieure a 30 min
par jour entre 10h et 16h, est un facteur de risque avec un OR a 4.56 (2.05-10.1).

Conclusion : Le déficit en vitamine D est fréquent (14,5%) chez les nourrissons de 1 a 18 mois dans les communes de Porto-
Novo et d’Adjarra au sud Bénin, avec une différence significative entre les deux communes pour la carence et I’insuffisance
en vitamine D. Parmi, les facteurs associés seule la faible exposition au soleil inférieure 30 min par jour est un facteur de
risque.

Mots clés : Déficit en vitamine D, nourrisson, prévalence, facteurs de risque.

ABSTRACT

Introduction: Vitamin D deficiency has become a public health problem affecting all continents. This can lead to more or
less serious consequences, including death. Despite abundant sunshine in tropical African areas, including Benin, there are
clinical manifestations of vitamin D deficiency. The aim of this study is to study the extent of this deficiency and its risk factors
in the municipalities of 'Adjarra and Porto-Novo in southern Benin.

Method: This was a descriptive and analytical cross-sectional study whose collection took place from April 28 to June 13,
2023, in the municipalities of Porto-Novo and Adjarra in the south of Benin. The study population consisted of children aged
1 to 18 months, selected using the cluster random sampling technique. The main variables studied were sociodemographic
characteristics, sun exposure, growth disorders, limb deformities, plasma 25-hydroxy-vitamin D concentration, serum
calcium, and alkaline phosphates. Data was collected using a questionnaire developed for data collection using KoboCollect
software. The interpretation and analysis of the data were carried out using Excel software and R software.

Results: A total of 227 infants were surveyed, the majority consisting of boys (57.27%) and children aged 12 to 15 months.
Of the 227, 14.5% were deficient in vitamin D, i.e. 8.1% in Adjarra and 17.6% in Porto-Novo without a significant
difference (p=0.056) between the two municipalities. Vitamin D deficiency was 3.5% including 1.4% in Adjarra and 4.6% in
Porto-Novo with a statistically significant difference (p < 0.001) between the two municipalities. As for vitamin D
insufficiency, it was 11.07%, or 6.76% in Adjarra and 11.07% in Porto-Novo (p < 0.001) with a significant difference
between the two municipalities. The age group most affected by vitamin D deficiency was 1 to 3 months (31%) (p= 0.049).
The clinical signs of rickets found were leg deformity (3.1%), epiphyseal knotting (0.88%), delayed eruption (0.4), enamel
alteration (0.4%). About a fifth of infants (19.8% (45) spent less than 30 min per day in the sun between 10 a.m. and 4 p.m.
In univariate analysis the factors associated with vitamin D deficiency were: urban residence, young age of 1 to 3 months
and low exposure to the sun between 10 a.m. and 4 p.m. less than 30 min per day (p < 0.001). In multivariate analysis, only a
duration of sun exposure of less than 30 min per day between 10 a.m. and 4 p.m. is a risk factor with an OR of 4.56 (2.05-
10.1).

Conclusion: Vitamin D deficiency is common (14.5%) among infants aged 1 to 18 months in the communes of Porto-Novo
and Adjarra in southern Benin, with a significant difference between the two communes for deficiency and vitamin D
insufficiency. Among the associated factors, only low sun exposure of less than 30 minutes per day is a risk factor.

Key words: Vitamin D deficiency, infant, prevalence, risk factors.
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