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Résumé

Introduction : gamma glutamyl transférase (GGT) et
volume globulaire moyen (VGM) sont les marqueurs
traditionnels de I'alcoolisation chronique. Depuis plus
de 30 ans, la transferrine déficiente en carbohydrate
(carbohydrate deficient transferrin : CDT), fait partie
des outils de diagnostic biologique dans la prise en
charge des malades d’alcool. L'objectif général de ce
travail était de contribuer a I'amélioration de la prise
en charge des sujets alcoolodépendants. De fagon
plus spécifique cette étude visait a mettre en place le
dosage de la CDT par électrophorése capillaire au
niveau du Laboratoire de Biochimie du Centre
Hospitalier et Universitaire de Fann afin de mettre ala
disposition des praticiens un outil de diagnostic
performant dans le repérage et le suivi
I'alcoolodépendance.

Materiels et méthodes : la méthodologie a consisté a
recruter des patients diagnostiqués alcoolodépendants
au Centre de Prise en Charge Intégrée des Addictions
de Dakar (CEPIAD) et déterminer le VGM, I'activité
GGT et la teneur en CDT. La teneur en CDT a été
obtenue par électrophorése capillaire et les résultats
exprimés en pourcentage de transferrine totale. Pour
s’assurer de I'absence d’atteinte hépatique I'activité
des transaminases a été évaluée.

Résultats : les résultats ont montré que la CDT était
beaucoup plus sensible car perturbée chez plus de la
moitié des patients contre 40% pour la GGT et 10 %
pour le VGM. Chez 100 % des patients consommant
plus de 1L d’alcool il y'avait une élévation de la CDT. Il
est également apparu qu’en présence d’'une hépatite
alcoolique objectivée par un rapport ASAT/ALAT > 1,
le GGT semblait plus sensible. L'association GGT-
CDT offrait une meilleure sensibilité que GGT-VGM
ou CDT-VGM. En Conclusion : la CDT est un
paramétre trés pertinent dans le diagnostic et le suivi
des patients alcoolodépendants. Il est plus pertinent
de combiner CDT-GGT que GGT-VGM
traditionnellement dosés en routine.

Mots clés : CDT, alcoolodépendants, diagnostic
biologique

Summary

Introduction: gamma glutamyl transferase (GGT) and
mean corpuscular volume (MCV) are the traditional
markers of chronic alcoholism. For over 30 years,
carbohydrate-deficient transferrin (CDT) has been one
of the biological diagnostic tools used in the
management of alcohol-dependent patients. The aim
of this study was to set up a capillary electrophoresis
assay for CDT in the Biochemistry Laboratory of the
Fann Hospital and University Centre, in order to provide
practitioners with much more effective diagnostic tools
for identifying and monitoring alcohol dependence.
Materials and methods: The methodology consisted
of recruiting patients diagnosed as alcohol-dependent
at the Centre de Prise en Charge Intégrée des
Addictions de Dakar (CEPIAD) and determining GMV,
GGT activity and CDT content. The CDT content was
obtained by capillary electrophoresis and the results
expressed as a percentage of total transferrin. To
ensure the absence of liver damage, transaminase
activity was assessed.

Results: The results showed that CDT was much more
sensitive because it was disturbed in more than half
the patients, compared with 40% for GGT and 10%
for VGM. CDT was elevated in 100% of patients
consuming more than 1 litre of alcohol. It also appeared
that in the presence of alcoholic hepatitis as evidenced
by an ASAT/ALAT ratio > 1, GGT appeared to be more
sensitive. The combination of GGT and CDT was more
sensitive than either GGT-VGM or CDT-VGM.
Conclusion: CDT was a highly relevant parameter in
the diagnosis and monitoring of alcohol-dependent
patients. Itis more relevant to combine CDT and GGT
than GGT and VGM, which are traditionally measured
routinely.
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INTRODUCTION

La transferrine désialylée, ou “Carbohydrate-
Deficient Transferrin” (CDT) est un composant
anormal de la transferrine décrit depuis 1979 dans
le sérum de patients éthyliques chroniques,
caractérisé par un pHi plus élevé (5,7 a 5,9)
comparé a celui de la transferrine (pHi de 5,2 a
5,7). La transferrine est une glycoprotéine dont
la fraction glycosylée contient entre autres, quatre
molécules d’acide sialique dont la forme
prédominante a 90 % chez le sujet sain est la
transferrine tétrasialylée. La consommation
quotidienne et prolongée de 50-80 g d’alcool
modifie la répartition de ses formes moléculaires.
La CDT regroupe la proportion des formes a-,
mono- et disialylées qui normalement est de 2 %
chez le sujet sain.

L'association GGT-VGM a toujours été le dosage
de premiére intention car plus accessible bien que
peu spécifiques, Lamy S. [1]. La CDT a été
proposée comme marqueur car une corrélation
positive a été trouvée entre la concentration de
CDT et la consommation d’alcool dans des
populations d’éthyliques confirmés, ol le taux de
CDT est un excellent marqueur de 'imprégnation
alcoolique (sensibilité : > 85 %, spécificité : > 90
%), Lamy . [1]. C’est également un bon marqueur
de suivi car une consommation quotidienne de
80 g d’alcool pendant une semaine éléve le taux
de CDT et aprés sevrage, cette concentration
diminue avec une demi-vie de l'ordre de 2 a 3
semaines et redevient normal avec 'abstinence,

Schellenberg [2]. Toutefois son dosage en routine

n’est pas effectué au Sénégal. Nous avons donc
souhaité participer a 'amélioration de la prise en
charge des patients alcoolodépendants se
rendant au Centre de Prise en Charge Intégrée
des Addictions de Dakar (CEPIAD) par la
réalisation de ce travail qui avait pour objectif de
mettre en place le dosage de la CDT et valider
sa performance diagnostique dans cette
population en le comparant aux paramétres
d’alcoolisation utilisés en routine chez cette

population.

METHODOLOGIE

Type et cadre d’étude

L’étude a été menée au sein du Laboratoire de
Biochimie du CHU de Fann en collaboration avec
le Laboratoire de Toxicologie et Hydrologie de la
Faculté de Médecine, de Pharmacie et
d’Odontologie (FMPO) de Dakar et le CEPIAD.
Le CEPIAD est une unité du service de psychiatrie
de Fann destinée a la lutte contre les stupéfiants
et'amélioration de la santé mentale qui a comme
entre autres objectif de faciliter 'accés aux soins
aux usagers de stupéfiants dans le but de
supprimer ou reduire leur dépendance. |l s’agit
d’'une étude prospective analytique qui a duré 6
mois (février — juillet 2017) avec approbation du
comité d’éthique sous le numéro 0229/2017/CER/
UCAD.
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Patients

Criteres d’inclusion

Les patients inclus dans I'étude devaient avoir 18
ans ou plus, se rendre en consultation au CEPIAD
avec ou sans rendez-vous pour une addiction a
Ialcool ou une consommation abusive. lls
devaient donner leur consentement oral éclairé
pour participer a I'étude et ne présenter
cliniquement aucune pathologie hépatique et/ou
grossesse.

Criteres de non inclusion

Tout patient consultant pour une autre addiction
que l'alcool et présentant cliniguement une
pathologie hépatique ou une grossesse étaient
non inclus.

Informations sur les habitudes de consommation
Les patients ont été interrogés sur leurs habitudes
de consommation d’alcool qui portaient sur le type

de boissons et la quantité consommée en litres

().

Collecte de sang et analyse

Tous les patients correspondant aux critéres de
sélection ont donné leur consentement pour
participer. Le sang est recueilli par ponction
veineuse dans des tubes « vacutainer » sans
anticoagulant pour la détermination de l'activité
du GGT, des transaminases, et le dosage de la
CDT. Pour la détermination du VGM par
numération formule sanguine (NFS) des tubes
avec EDTA ont été utilisés. Les prélevements ont
été effectués aprés avoir noté le prénom, le nom,

age, quantité moyenne d’alcool (I) consommeé par

jour. Les tubes sans anticoagulant ont été
centrifugés a 4000 tours pendant cing minutes,
les sérums conservés a —20°C. Toutes les
analyses ont été effectuées dans un délai d’un
mois.

Les activités enzymatiques (transaminases et
GGT) ont été estimées a l'aide d’un analyseur
biochimique automatique (Cobas C311, Roche
Diagnostics, Allemagne) ; le VGM déterminé a
aide d’un analyseur automatique de cellules
sanguines (Sysmex XS 7000i, Sysmex Europe,
France). La teneur en CDT du sérum a été
déterminée par I'électrophorése capillaire en
solution libre a I'aide d’un appareil automatique
(Minicap, SEBIA, Lisses, France). Le kit Minicap
CDT qui permet la séparation en milieu basique
(pH 8,8) des différentes isoformes de la
transferrine a été utilisé. Il permet d’avoir le profil
de la transferrine et la teneur en % de la CDT
détectée directement au niveau d’une cellule sur
le capillaire par spectrophotométrie d’absorbance
a 200 nm par rapport a la quantité tatale de
transferrine détectée. g

Les valeurs de référence sont: CDT<1,3%:
résultat normal ; CDT > 1% et <1,6% : résultat
non conclusif ; CDT > 1,6%: résultat pathologique.
Toutes les analyses ont été effectuées

conformément aux instructions du fabricant.

Analyse statistique
La saisie des données, la réalisation des tableaux
et figures ont été effectuées sur Excel. L'analyse

des données a été effectuée avec le logiciel EPI
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Info 7. Les différences ont été considérées

comme significatives pour p < 0,05.

RESULTATS

Trente et un sujets remplissaient les critéres
d’inclusion avec 29 hommes (93,55%) et 02
femmes (6,45%). La moyenne d'age de
I'échantillon total est de 39,97 £11,51 ans (24 a
64ans). Les femmes sont plus jeunes que les
hommes mais la différence n’est pas
statistiquement significative (p = 0,45767). La
quantité moyenne d’alcool bu était de 1,851 +1,10.
Ces différents résultats sont consignés dans le

tableau I.

Evolution CDT en fonction de la quantité

d’alcool bu

La CDT était élevée chez 54,84% et la quantité
moyenne d’alcool consommée dans ce groupe
était supérieure a la moyenne avec 2,44+1,10 L
contre 120,53 L chez les sujets ayant une CDT
normale. Ces résultats sont représentés par la

figure 1 et le tableau Il.

Répartition de la population en fonction des
trois parameétres

La comparaison des trois paramétres a montré
que la CDT était élevée a environ 54,84% contre
40% pour la GGT et 10% pour le VGM. 38,89%
de la population avec GGT et VGM normaux
avaient une CDT élevée. Ceux qui avaient une
GGT anormal et CDT anormal avec VGM normal

étaient de 70% et tous les sujets avec GGT et

VGM anormaux avaient une CDT élevée. Les

figures 2 et 3 montrent les différentes répartitions.

Evolution des transaminases

La répartition des sujets en fonction de I'activité
des transaminases a montré que 35,5% avaient
une activité des transaminases élevée avec un
rapport ASAT/ALAT > 1 suggérant une hépatite
alcoolique aigue. Sur la figure 4, les résultats
montrent que l'activité du GGT était perturbée
chez 100% des sujets ayant des transaminases
élevées contre environ 85% pour la CDT. Par
contre chez les sujets avec activité transaminases
normale le pourcentage de sujets avec CDT élevé

était supérieur a celui avec activité GGT anormale.

Evolution GGT et CDT en fonction de la
quantité d’alcool

Le tableau Il présente la quantité d’alcool
moyenne qui entraine une élévation de la CDT
comparée a l'activité de la GGT. Avec 2,29+ 0,99
| les valeurs de la CDT sont élevées alors que

I’'activité GGT est normale.

DISCUSSION

L’étude a été effectuée chez des patients
alcooliques chroniques avec une consommation
nocive pour la santé. Les résultats ont montré que
54,84% des sujets avaient une CDT élevée et
40% des sujets une activité¢ GGT élevée. Ces
résultats sont comparables aux données de la
littérature qui montrent une sensibilité de 55%
pour la CDT contre 40% [1- 4].
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Tableau I : Caractéristiques générales de la population

Hommes Femmes Total

Nombre 29 02 31
Age moyen 40,38+11,65 34+9,90 39,97+11,51
Quantité alcool moyenne (L) 1,86+1,14 1,75+0,35 1,85+1,10

80%

70%

60% 54,84%

50%

40% 32,26%

30%

20% 12,90%

10% .

0%
Elevé Normal Non conclusif

Figure 1 : Evolution de la CDT

Tableau Il : Répartition de la CDT en fonction de la quantité d’alcool

CDT Quantité alcool (L)
Elevé 17 2,4412+1,10
Non conclusif 04 1,5+0 ,58
Normal 10 1+0,53

Evolution VGM,GGT et CDT

60%
40%
20% I
0% .
& & QQ&

Figure 2 : Elévation des différents parametres

Evolution CDT en fonction GGT et VGM
150%

100,00%
100%
70,00%
50% 38,89%
.
GGTn -VGMn/GGTan -VGMn GGTan -
VGMan

Figure 3 : Elévation CDT en fonction de GGT et VGM
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Evolution CDT et GGT en fonction

transaminases

ASAT/ALAT anormal I

ASAT/ALAT normale I
0% 50%

GGT ¢leve

100%

150%

m CDT ¢leve

Figure 4 : Evolution CDT et GGT en fonction des transaminases.

Tableau Il : Evolution GGT et CDT en fonction quantité alcool (1)

Evolution GGT et CDT en fonction quantité alcool (l)

CDT

Moyenne % £ ET

2,29+ 0,99

Non conclusif

Normal

Trente-neuf pourcent (39%) de la population
d’étude avaient une activité GGT et un VGM
normaux alors que la CDT était anormalement
élevée confirmant ainsi que dans ce groupe
d’individus la CDT était plus performante comme
I'a suggérée I'étude effectuée par Stauber et coll
[5] qui a porté sur 199 patients avec abus d’alcool.
L'association des trois paramétres a également

montré que combiner la détermination de I'activité

1,3340,58
1+0,60

du GGT au dosage de la CDT permettait le
diagnostic de 70% des sujets donc le couple GGT-
CDT augmentait la sensibilité. Des résultats
similaires ont été rapportés par Hock et coll [6]
ainsi que Shibamoto et coll [7].DT-GGT-VGM
identifiait 100% des individus suggérant une plus
grande performance de diagnostic. Ces résultats
confirment ceux de Mundle et coll. [8].

Par ailleurs plus de 35% de la population

présentaient des transaminases élevées avec le

Dakar Med. 2023;67(1)
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rapport ASAT/ALAT > 1 attestant d’'une éventuelle
hépatite aigue, Lamy [1]. Et chez ces sujets, la
détermination de I'activité GGT était plus efficace
avec une augmentation dans 100% des cas
contre 85% pour la CDT. Cette situation est
largement décrite dans la littérature, la sensibilité
de l'activité GGT serait 70-80%

hépathopatie alcoolique contre 40% chez les

en cas

sujets sans pathologie hépatique [1-4].

Concernant l'influence de la quantité d’alcool, les
études ont montré qu’'une consommation de 50-
80 g d’alcool pur, ce qui correspondaita 0,75 | de
vin, 1,51 de biére et 20 cl de liqueur a 40° entrainait
'augmentation de la CDT [6, 7, 9]. Cette méme
tendance a été retrouvée dans notre étude, sil'on
considére que la boisson la plus consommeée par
la population est la biére, avec une CDT normale
chez les patients consommant en moyenne 1|
d’alcool et des valeurs élevées pour des
consommations moyennes supérieures a 11. Avec
une consommation de 2L d’alcool I'activité GGT
était normale donc pour le repérage précoce de
I'abus d’alcool la CDT semble étre plus efficace.
Le pourcentage de la CDT est donc corrélé a la
consommation d’alcool. Ces résultats sont
confirmés par les travaux de Suzuki et coll [10].
Cette étude comparative des marqueurs
d’alcoolisation retrouve dans son ensemble les
résultats d’autres travaux comme celle effectuée

par Nalpas et coll. [11].

Les limites de I’étude
-Le faible effectif de patients et donc la faible

puissance statistique

-La non quantification en alcool pur de la

consommation.

Une quantification en alcool pur aurait été plus
pertinente mais nous avions des difficultés a ce
niveau car nous n’avions pas le titre de I'alcool
consommé. Les patients ne consommaient pas
un seul type de boisson par jour et parfois il
s’agissait de la boisson artisanale sur laquelle il
n’y a aucune indication concernant le degré

alcoolique.

CONCLUSION

La CDT apparait comme un marqueur de choix
pour le diagnostic précoce des consommateurs
arisque, pour le dépistage des alcoolodépendants
avec GGT normale. Elle représente ainsi un
véritable outil d’aide au diagnostic des abus
d’alcool. La CDT devrait faire partie des
marqueurs indirects utilisés en route en pratique
clinigue dans le diagnostic de I’éthylisme

chronique et du suivi.
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