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INTRODUCTION

L’hyperparathyroidie primaire (HPP) est une cause fréquented’hypercalcémie et doitétre
recherchée chez tout patient présentant une augmentation de la calcémie(1)(2). Il s’agit de la
3°endocrinopathie la plus fréquente caractérisée par I’hypersécrétion de parathormone (PTH)a
partird’une ou plusieurs glandes parathyroidiennes(3,4)(5). Chez la plupart des patients
(85%), c’est un adénome unique et bénin qui est en cause. La maladie est classiquement
sporadique ; une présentation familiale est parfois présente,dans 5 a 10 % des cas, avec un
contexte de néoplasieendocrinienne multiple (NEM) et un substrat génétique sous-jacent
caractéristique(6)(7).

La prévalence de ’'HPP est estimée a 0.1-0.5% aux USA (4)(8) et touche essentiellement
les femmes ménopausées(sex-ratio 4/1) et les adultes de plus de 50 ans. On observe dans de
nombreux pays et ce, depuis le début des années 1970,du fait d’une diffusion majeure des
dosages phosphocalciques et de PTH, une transformation de la présentation de cette maladie
ainsi qu’une augmentation nette de sa prévalence(9). D’unesymptomatologie
hypercalcémique patente (notamment osseuse et rénale), le spectre clinicobiologique s’étend
¢galement,du fait de la diffusion des dosages de PTH,a des formes modérées et
asymptomatiquesdans 80% des cas (5)(10). Bien que asymptomatique, des complications
osseuses peuvent également survenir(11)(12,13)(14).

L’ostéoporose, qu’elle soit primitive ou secondaire, est définie par une diminution de la
masse osseuse et une altération de sa microarchitecture. Elle constitue de par cette fragilité un
risque majeur de fracture. L’évaluation de la masse osseuse se fait usuellement par mesure de
la densité minérale osseuse par absorptiométrie biphotonique. Par ailleurs, 1’index de risque
fracturaire ou « FRAX tool » permet d’apprécier le risque individuel de fracture avec une
probabilit¢ de sur 10 ans pour des patients agés de 40 a 90 ans(15,16).

Classiquement,l’ostéoporose hyperparathyroidienne, de par I’action catabolique de la PTH,
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atteint plus letiers distal du radius, site essentiellement corticale, que le rachis lombaire,
présentant plutét une composante trabéculaire(17)(18). Cependant autant de fracturessont
rapportées sur des sites corticaux que trabéculaires, voire plus sur ces derniers (14). D’autres
¢tudes plus récentes ¢étudiant notamment par HR-pQCT (High Resolution-peripherical
Quantitative ComputedTomography) [’aspect quantitatif et qualitatif des différents
compartiments osseux, cortical et trabéculaire, remettent en question 1’¢lectivité de 1’atteinte
corticale dans un contexte d’HPP et retrouvent une atteinte sur chaque composante osseuse ;
une atteinte plus marquée étant notée au niveau du radius distal(19-21).

La vitamine D, jouant un rdle central dans 1’homéostasie phosphocalcique, est plus
fréquemment abaissée en cas d’HPP qu’en population générale. Cette hypovitaminose
Daggrave la maladie : intensit¢é de I’hypercalcémie, poids de 1’adénome, hypocalcémie
postopératoireetc(22). Cependant, son impact sur le densit¢é minérale osseuse n’est pas
clairement démontré(23)(24).

Le métabolisme vitaminique D est dépendant de 1’exposition solaire(25,26). Le profil
vitaminique D varie ainsi selon le taux d’ensoleillement d’une région et la pigmentation
cutanée ; des sujets a peau foncée présentant notamment des taux de VD plus bas associés a
des taux de PTH plus élevés(27).

A notre connaissance, il n’existe, a ce jour, pas de données disponibles concernant les
facteurs prédictifs d’ostéoporose associée a I’HPP en Guadeloupe ou prédomine une
population afro-caribéenne. Nous avons ainsi évalué¢ plusieursparametres, dont le statut
vitaminique D,dans cette région a fort ensoleillement, chez dessujets a peau foncée,
susceptibles d’influencer une ostéoporose associée a une HPP.

L’objectif de notre travail était d’étudier, chez une population afro-caribéenne,

lesfacteurs prédictifs d’ostéoporose dans un contexte d’hyperparathyroidie primaire.
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METHODES

1. Cadre de I’étude
Nous avons mené une étude observationnelle, monocentrique et rétrospective chez des
patients adultes suivis pour hyperparathyroidie primaire au sein du CHU de Pointe-a-

Pitre durant 28 mois entre le 17 janvier 2015 et le 30 avril 2017.

2. Population étudiée
L’¢échantillon de la population a été sélectionné a partir des données issues du service
de médecine nucléaire chez des patients venant réaliser une ostéodensitométrie dans le

cadre du bilan de retentissement d’une hyperparathormonémie.

3. Les critéres d’inclusion étaient :
a. Patients 4gés de plus de 18 ans révolus
b. Dosage vitaminique D disponible

c. Ostéodensitométrie réalisée sur un site cortical et un site trabéculaire

4. Criteres d’exclusion
a. (Qrossesse
b. Maladie rénale chronique stades 3 a 5
c. Hépatopathie chronique
d. Néoplasie active et granulomatose
e. NEM ou formes génétiquement déterminées

f. Thérapeutiques modifiant le métabolisme phosphocalcique
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5. Parameétres étudiés
a. Caractéristiques clinico-anthropométriques
Les paramétres suivants ont été recueillis : sexe, age, poids, taille, indice de
masse corporelle (IMC)estimé selon la formule de Quételet, statut
ménopausique, présence d’un diabéte, d’une consommation tabagique, d’une
hyperparathyroidie familiale, d’une hypertension artérielle (HTA), de douleurs

osseuses et musculaires et de lithiase rénale.

b. Biologie
Les mesures biologiques suivantes ont ¢été colligées : calcémie corrigée
(N=2.15-2.5 mM), phosphorémie (N=0.81-1.45 mM), parathormonémie (PTH)
(N=15.1-65.1 pg/ml), albuminémie, phosphatases alcalines, créatininémie,

clairance de la créatinine selon la méthode MDRD.

c. Le statut en vitamine D (VD) a été évalué par la mesure de la concentration
plasmatique de la  25(OH)VD, réalisée par une technique
d’¢électrochimiluminescence (ECLIA) sur kits Elecsys® Vitamin D total par
automate COBAS. Le statut vitaminique D était considéré comme normal si
VD>30 ng/ml, insuffisant entre 20 et 30 ng/ml, en déficit entre 10 et 20 ng/ml

et en carence si VD<10 ng/ml.

d. Ostéodensitométrie
L’¢évaluation ostéodensitométrique des patients a été réaliséepar mesure de la
densité minérale osseuse (DMO) par absorptiométrie biphotonique a rayons X

sur un unique et méme appareil, STRATOS® (DMS), dans le service de
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médecine nucléaire du CHU de Pointe a Pitre, par les manipulateurs en
¢lectroradiologie du service, formés a cette technique.

Les mesures ont été effectuées sur deux sites au moins.

L’évaluation de ’os corticala été réaliséeau niveau de 1’extrémité supérieure
du fémur gauche, alternativement droit, en cas de non faisabilité technique ou
de données non contributives. Les régions d’intérét distinguaient le colfémoral,
le trochanter ainsi que la région intertrochantérienne. Les données rapportées
donnent lamoyenne des trois régions.

L’os trabéculaire a été évalué au niveau du rachis lombaire (vertébres 1 a 4) ou
avec au moins 2 vertebres en cas de nécessité technique (arthrose, matériel
ostéosynthétique etc.). Une région d’intérét a été réalisée sur chaque vertebre ;
on rapporte la moyenne des différentes régions d’intérét étudices.

L’évaluation ostéodensitométrique est exprimée en T-score, calculés par
I’appareil utilisé. Selon les critéres OMS, un T-score compris entre - 1 et - 2.5
définissait une ostéopénie ; un T-score inférieur a - 2.5 définissait une

ostéoporose.
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Figure 1 : Ostéodensitometre STRATOS ®, DMS (28)
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6. Analyses statistiques

Les résultats sont exprimés sous la forme de moyenne + déviation standard (m+SD) et
sous forme d’effectifs avec leur pourcentage pour les variables catégorielles.

Pour comparer les variables des 2 groupes, nous avons utilisé le test exact de Fisher et
le Khi-deux pour les variables qualitatives et le test de Studentpour les variables
quantitatives. Pour toutes les analyses, une valeur de p < 0,05 était considérée comme
significative.

Une régression logistique a été réalisée pour les variables qui étaient significatives en
analyse univariée (p<0,20) et multivariée ; les résultats de 1’analyse multivariée étaient
significatifs pour un p < 0,05. L’analyse statistique a été réalisée en utilisant le logiciel

SPSS (Inc. Chicago, IL).
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RESULTATS
1. Description de la population étudiée
a. Caractéristiques clinico-anthropométriques

Les données précisant les caractéristiques des patients sont réunies dans le tableau 1.
Concernant les données anthropométriques, 68 patients (80.9% de femmes) ont été pris en
charge dans le service de médecine nucléaire du CHU de Pointe-a-Pitre pour exploration
ostéodensitométrique d’une hyperparathyroidie primaire. L’age moyen ¢était de 66.1 += 11.3
ans. L’IMC moyen ¢était de 27.95 + 4.97kg/m? significativement supérieur chez les
hommes.92.7% des patientes étaient ménopausées. Tous les patients diabétiques étaient de
sexe féminin (n=22 soient 53.7% des sujets féminins).

On notait un taux de lithiase rénale de 11.8%, significativement plus élevé chez les hommes
(30.8%).

Sauf mention particulicre, les données étaient comparables.

Plusieurs données manquantes n’ont permis une ¢évaluation de certains parametres

anamnestiques : HTA, intoxication tabagique, HPP familiale, douleurs osseuses.

b. Caractéristiques biologiques générales
La calcémie moyenne s’¢élevait a 2.69 mM (SD 0.29). La phosphorémie moyenne était de 0.86
mM (SD 0.21), significativement supérieure chez les femmes. La parathormonémie était
significativement plus élevée chez sujets de sexe masculin et en moyenne a 238.3 pg/ml. Le
taux moyen de vitamine D n’était pas significativement différent dans les deux groupes et
s’élevait en moyenne a 30.1 ng/ml (SD 11.9). La fonction rénale moyenne des patients était
conservée : la clairance selon la formule MDRD n’était pas différente dans les deux groupes

et en moyenne a 94.5 ml/min (SD 34.7).

¢. Vitamine D
Au sein de ’échantillon, 4.4% des sujets observaient une carence, 16.2% un déficit, 29.4%
une insuffisance et 50% un statut vitaminique normal.

Les données étaient significativement comparables entre les hommes et les femmes.

d. Données morphologiques
Sur le plan échographique, un adénome était identifié¢ chez 54.4% des sujets et

mesurait en moyenne 13.1 mm (SD 11.9).
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Sur le plan scintigraphique, un adénome a ¢été identifi¢ chez 70.6% des patients, sans

différence significative.

e. Données ostéodensitométriques
Au sein de I’échantillon, le T-score moyen au niveau du col fémoral était a -1.26 (SD
0.77), -0.89 (SD0.97) et -1.34 (SD 0.70), respectivement, pour l’ensemble de
I’échantillon, chez les sujets masculins et les sujets féminins, p=0.054.
Au niveau lombaire, le T-score était a -2.40 (SD 1.62), -2.48 (SD 1.54) et -2.05 (SD
1.95), p=0.392, respectivement pour 1’ensemble de 1’échantillon, chez les femmes et
chez les hommes.
73.5% des patients étaient ostéopéniques sur au moins un site étudié, p=0.276 ; 60.3%
au niveau du col, p=0.016 (30.8% des hommes et 67.3% des femmes) ; 36.8% au
niveau du rachis, p=0.564.
48.5% des patients présentaient une ostéoporose sur au moins un site étudié, p=0.419 ;
4.4% au niveau du col fémoral et 48.5% au niveau rachidien. Les données étaient

comparables parmi les hommes et les femmes.
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Tableau 1 : caractéristiques de la population(m (DS) : moyenne (écart-type))

Sexe n (%) Féminin Masculin Total p
55(80,9) 13 (19,1) 68 (100) -—-
Données anthropométriques
- Age années m (DS) 66,6(11,3) 63,8 (11,3) 66,1(11,3) 0,413
- Poids Kilogrammes m (DS) 75,8(13,1) 76,0(13,4) 75,79(13,0) 0,950
- Taille métre m (DS) 1.64 (0.07) 1.74 (0.06) 1.66 (0.08) <0.01
- IMC kg/m’m (DS) 28.54 (5.04) 25.45 (3.90) 27.95 (4.97) 0.044
Antécédents
- Ménopause n (%) 51(92,7) -—- -—- ---
- Diabéte n (%) 22(53,7) 0(0) 22 (44.9) -
Signes cliniques
- Douleurs osseuses --- --- --- -
- Lithiase n (%) 4(7,3) 4 (30,8) 8 (11,8) 0,038
Données biologiques
- Calcémie mM m (DS) 2,68(0,26) 2,71(0,41) 2,69(0,29) 0,756
- Phosphorémie mM m (DS) 0,88(0,22) 0,75(0,13) 0,86(0,21) 0,044
- PTH pg/ml m (DS) 181,0 (138,4)  480,5(975,6) 238,3(447,2) 0,029
- VDng/ml m (DS) 29,6(11,0) 32,3(15,5) 30,1(11,9) 0,471
- PAL U/l m (DS) 97,7(49,5) 92,0(29,8) 96,6(46,2) 0,774
- Créatininémie microMm (DS) 75,2(24,13) 98,5(30,6) 77,1(24,6) 0,692
- Clairance MDRD ml/min m (DS) 93,7(35,8) 87,0(26,1) 94,5(34,7) 0,189
Statut vitaminique D
- Carence n (%) 3 (5,5 0(0) 344 0,523
- Déficit n (%) 8 (14,5) 3(23,1) 11 (16,2) 0,350
- Insuffisance n (%) 16 (29,1) 4 (30,8) 20 (29,4) 0,575
- Normal n (%) 28 (50,9) 6 (46,2) 34 (50) 0,500
Données échographiques :
- Adénome identifié n (%) 32 (58,2) 5(38,5) 37 (54,4) 0,165
- Taille de ’adénome mm m (DS) 13,5(12,2) 11,1(10,6) 13,1(11,9) 0,671
- Adénome droit n (%) 17 (53,1) 3 (60) 20 (54,1) 0,580
- Adénome gauche n (%) 16 (50,0) 2 (40) 18 (48,6) 0,527
Données scintigraphiques :
- Adénome identifié n (%) 38 (69,1) 10 (76,9) 48 (70,6) 0,425
- Latéralisé a droiten (%) 20 (52,6) 7 (70) 27 (56,3) 0,268
- Latéralisé a gauche n (%) 17 (44,7) 3 (30,0) 20 (41,7) 0,320
- Adénome ectopique n (%) 2 (5,3) 0(0) 2 (4,2) 0,623
Données ostéodensitométriques
T-score col m (DS) -1.34 (0.70) -0.89 (0.97) -1.26 (0.77) 0.054
T-score lombaire m (DS) -2,48 (1,54) -2,05 (1,95) -2,40 (1,62) 0,392
Patient avec ostéopénie
- sur un site n (%) 42 (76,4) 8 (61,5) 50 (73,5) 0,276
- au niveau du col n (%) 37 (67,3) 4 (30,8) 41 (60,3) 0,016
- au niveau du rachis n (%) 20 (36,4) 5(38,5) 25 (36,8) 0,564
Patient avec ostéoporose
- sur un site n (%) 28 (50,9) 5(38.,5) 33 (48,5) 0,419
- au niveau du col n (%) 2(3,6) 1(7,7) 3(44) 0,477
- au niveau du rachis n (%) 28 (50,9) 5(38,5) 33 (48.5) 0,419
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2. Caractéristiques des patients présentant une altération de la DMO
Nous avons évalué la présence de plusieurs parametres associés a une altération de la
densité minérale osseuse (DMO). Ces résultats sont synthétisés dans les tableaux 2 et
3.
a. Ostéopénie (tableau 2)
1. Chez les femmes avec un statut VD normal, 52.4% (p 0.47) des
patientes présentaient une ostéopénie sur au moins un site, 48.6% (p
0.424) au col et 50% (p 0.57) au rachis.
Une ostéopénie sur au moins un site était retrouvée chez 97.6% (p 0.037)
des patientes ménopausées ; 97.3% (p 0.097) au niveau du col ; 95% (p
0.537) au niveau du rachis.
La présence d’un diabéte étaitretrouvée chez 40.5% (p 0.011) des
patientes présentant une ostéopénie sur au moins un site ; 45.9% (p 0.02)
au col et 40% (p 0.998) au rachis.

ii. Chez les hommes avec un statut VD normal, 50% (p 0.587) des patients
présentaient une ostéopénie sur au moins un site, 25% (p 0.343) au col
et 60% (p 0.413) au rachis.

Aucun sujet masculin diabétique connu ne présentait d’ostéopénie.
iii. Pour I’ensemble de 1’échantillon: en cas de statut vitaminique D
normal, une ostéopénie sur au moins un site était retrouvée chez 52%
(p 0.392) des patients ; 46.3% (p 0.310) pour une ostéopénie au col ;
52% (p 0.5) pour une ostéopénie au rachis.
La présence d’un diabéte était retrouvée chez 34% (p 0.181) des patients
présentant une ostéopénie sur au moins un site ; 41.5% (p 0.02) au col et

32% (p 0.831) au rachis.
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Tableau 2 : associations en lien avec une ostéopénie

HOMMES
Ostéopénie 1 site Rachis
n (%) p n (%) p n (%) p
VD normale 0.587 0.343 0.413
- Oui 4 (50) 1(25) 3 (60)
- Non 4 (50) 3 (75) 2 (40)
Diabete 0.315 0.410 0.249
- Oui 0 (0) 0 (0) 0 (0)
- Non 4 (50) 3 (75) 2 (40)
- Non connu 4 (50) 1(25) 3 (60)
FEMMES
Ostéopénie 1 site Col Rachis
n (%) p n (%) p n (%) p
VD normale 0.470 0.424 0.570
- Oui 22 (52.4) 18 (48.6) 10 (50)
- Non 20 (47.6) 19 (51.4) 10 (50)
Ménopause 0.037 0.097 0.537
- Oui 41 (97.6) 36 (97.3) 19 (95)
- Non 1(2.4) 1(2.7) 1(5)
Diabete 0.011 0.02 0.998
- Oui 17 (40.5) 17 (45.9) 8 (40)
- Non 18 (42.9) 16 (43.2) 7 (35)
- Nonconnu 7 (16.7) 4 (10.8) 5 (25)
HOMME & FEMMES
Ostéopénie 1 site Col Rachis
n (%) p n (%) p n (%) p
VD normal 0.392 0.310 05
- Oui 26 (52) 19 (46.3) 13 (52)
- Non 24 (48) 22 (53.7) 12 (48)
Diabéte 0.181 0.02 0.831
- Oui 17 (34) 17 (41.5) 8 (32)
- Non 22 (44) 19 (46.3) 9 (36)
- Nonconnu 11 (22) 5(12) 8 (32)
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b. Ostéoporose (tableau 3)

1il.

Chez les femmes avec un statut VD normal, 50% (p 0.553) des
patientes présentaient une ostéoporose sur au moins un site, 100% (p
0.255) au col et 50% (p 0.553) au rachis.
Une ostéoporose sur au moins un site était retrouvée chez 92.9% (p
0.681) des patientes ménopausées ; 100% (p 0.859) au niveau du col ;
92.9% (p 0.681) au niveau du rachis.
La présence d’un diabéte était retrouvée chez 37.5% (p 0.727) des
patientes présentant une ostéoporose sur au moins un site ; 50% (p 0.533)

au col et 35.7% (p 0.727) au rachis.

11.Chez les hommes ayant un statut VD normal, 20% (p 0.179) des patients

présentaient une ostéoporose sur au moins un site, aucun au niveau ducol

et 20% (p 0.179) au niveau du rachis.

Pour I’ensemble de 1’échantillon : en cas de statut vitaminique D normal,
une ostéoporose sur au moins un site était retrouvée chez 45.5% (p
0.314) des patients ; 66.7% (p 0.5) pour une ostéoporose au col ; 45.5%
(p 0.314) pour une ostéoporose au rachis.

La présence d’un diabéte était retrouvée chez 30.3% (p 0.628) des
patients présentant une ostéoporose sur au moins un site ; 33.3% (p

0.968) au col et 30.3% (p 0.628) au rachis.
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Tableau 3: associations en lien avec une ostéoporose

Ostéoporose 1 site Col Rachis
HOMME n (%) p n (%) p n (%) p
VD normale 0.179 0.538 0.179
- Oui 1(20) 0 (0) 1(20)
- Non 4 (80) 1 (100) 4 (80)
Diabete 0.315 0.615 0.315
- Oui 0 (0) 0 (0) 0(0)
- Non 4 (80) 1 (100) 4 (80)
- Non connu 1(20) 0 (0) 1(20)
Ostéoporose 1 site Col Rachis
FEMMES n (%) p n (%) p n (%) p
VD normale 0.553 0.255 0.553
- Oui 14 (50) 2 (100) 14 (50)
- Non 14 (50) 0 (0/0) 14 (50)
Ménopause 0.681 0.859 0.681
- Oui 26 (92.9) 2 (100) 26 (92.9)
- Non 2(7.1) 0 (0) 2(7.1)
Diabete 0.727 0.533 0.727
- Oui 10 (35.7) 1 (50) 10 (35.7)
- Non 11 (39.3) 0 (0) 11 (39.3)
- Nonconnu 7 (25) 1 (50) 7 (25)
Ostéoporose 1 site Col Rachis
HOMMES & FEMMES n (%) p n (%) p n (%) p
VD normale 0.314 0.50 0.314
- OQui 15 (45.5) 2 (66.7) 15 (45.5)
- Non 18 (54.5) 1(33.3) 18 (54.5)
Diabéte 0.628 0.968 0.628
- Oui 10 (30.3) 1(33.3) 10 (30.3)
- Non 15 (45.5) 1(33.3) 15 (45.5)

- Non connu 8(24.2) 1(33.3) 8(24.2)
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3. Identification de facteurs prédictifs
Les rapports de cotes (odds-ratios, OR) pour une ostéopénie et une ostéoporose en
fonction des différents facteurs, estimés par régression logistique, sont décrits dans les

tableaux 4 a 9.

a. En cas d’ostéopénie sur un site (tableau 4), I’analyse univariée retrouvaitune
association significative et positive pour la ménopause (OR 3.644 (1.123-11.82)
p=0.031). Cette associationrestait significative en analyse multivariée (OR 2128
(7.356-6156) p=0.014). Une associationnégative a été retrouvée en analyse multivariée
pour I’age (OR 0.830 (0.698-0.987 p=0.035).

Les autres variables étudiées ne mettaient pas en évidence d’association significative.
Certaines tendances statistiques ont €té retrouvées : associationpositivepour I'IMC
(OR 1.099 (0.972-1.242) p=0.132), négatives pour la calcémie (OR 0.226 (0.034-

1.506) p=0.124) et la concentration en PAL (OR 0.998 (0.972-1.004) p=0.136).

Tableau 4 : Analyses de régression pour 1’ostéopénie sur un site

Ostéopénie sur un site  Analyse univariée p Analyse multivariée P
OR [IC] OR [IC]

Age 1.001[0.954-1.050] 0.969 0.830[0.698-0.987] 0.035
Sexe féminin 2.019 [0.562-1.254] 0.281 0.005 [0.00-3.186] 0.107
Ménopause 3.644[1.123-11.82] 0.031 2128 [7.356-6156] 0.014
Poids 1.017[0.974 -1.062] 0.443 --- --
IMC 1.099[0.972 -1.242] 0.132 --- -
Diabéte 0.773 10.192 -3.108] 0.717 --- --
Calcémie 0.226 [0.034 -1.506] 0.124 0.004 [0.000-3.149] 0.103
Phosphorémie 1.402 [0.114-17.25] 0.792 --- --
PTH 1.000 [0.999-1.002] 0.775 --- -
VD 1.018 [0.971-1.067] 0.460 --- ---
Carence VD -—- - ---
Déficit VD 0.570[0.145-2.239] 0.420 --- --
Insuffisance VD 0.178 [0.244-2.477] 0.671 - -
VD normal 1.354 [0.459-3.998] 0.583 0.012 [0.000-1.085] 0.540
PAL 0.988 [0.972-1.004] 0.136 0.958 [0.910-1.008] 0.098
Clairance MDRD 0.997 [0.980-1.014] 0.711 --- -



b. En cas d’ostéopénie au niveau du col (tableau 5), le sexe féminin était

significativement associé¢ en analyses univariée (OR=4.625 (1.253-17.06) p=0.021) et

multivariée (OR=63.96 (1.106-3968) p=0.045). La ménopause était significativement

associée : OR=5.760 (1.727-19.21) p 0.004. L’age ¢était négativement associé en

analyse multivariée avec OR= 0.886 (0.787-0.998) p=0.046.

Les autres variables étudiées ne mettaient pas en évidence d’association significative.

Certaines tendances étaient retrouvées : IMC (OR=1.075 (0.967-1.194) p=0.181) et

présence d’un diabete (OR=4.841 (0.295-79.41) p=0.269) positivement associés

respectivement en analyse uni- et multivariées. Le taux en vitamine D présentait sans

significativité statistique une associationnégative avec une ostéopénie au col:

OR=0.967 (0.926-1.009) p=0.121 en univariée et OR=0.883 (0.766-1.018) p= 0.0887)

en multivariée.

Tableau 5 : Analyses de régression pour 1’ostéopénie au niveau du col

Ostéopénie col Analyse univariée p Analyse multivariée p
OR [IC] OR [IC]

Age 0.992[0.949-1.036] 0.713  0.886[0.787-0.998] 0.046
Sexe 4.625 [1.253-17.06] 0.021  63.96 [1.106-3968] 0.045
Ménopause 5.760 [1.727-19.21] 0.004  --- -
Poids 0.999[0.963-1.038] 0.976  --- -
IMC 1.075[0.967-1.194] 0.181  0.901[0.701-1.159] 0.418
Diabéte 1.432[0.392-5.226] 0.587  4.841[0.295-79.41] 0.269
Calcémie 0.712[0.133-3.820] 0.692  --- ---
Phosphorémie 1.093 [0.117-10.23] 0.938  --- -
PTH 1.000[0.999-1.002] 0.622  --- ---
VD 0.967[0.926-1.009] 0.121  0.883[0.766-1.018] 0.087
Carence VD - - ---
Déficit VD 1.184[0.311-4.510] 0.805  --- -
Insuffisance VD 0.983[0.339-2.852] 0.974  --- -
Statut VD normal 0.691[0.260-1.834] 0.458  --- -
PAL 0.991[0.976-1.006] 0.243  --- ---
Clairance MDRD 0.995[0.979-1.011] 0.511 --- -
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c. Concernant I’ostéopénie au niveau du rachis (tableau 6), la phosphorémie était
significativement associée (OR=14.52 (1.264-166.7) p=0.032) ; la concentration en
PAL présentait une corrélation négative (OR=0.966 (0.935-0.998) p=0.039), persistant
apres ajustement.

L’analyse multivariée retrouvait une corrélation négative pour le taux de VD
(OR=0.853 (0.732-0.995) p=0.043) sur I’ostéopénie au rachis.

Certaines tendances étaient observées : associationpositive avec le poids (OR=1.037
(0.996-1.079) p=0.081 et I'IMC (OR=1.088 (0.981-1.208) p=0.110).

Les autres variables étudiées ne mettaient pas en évidence d’association significative.

Tableau 6 : Analyses de régression pour I’ostéopénie au niveau du rachis

Ostéopénie rachis Analyse univariée p Analyse multivariée p

OR [IC]

OR [IC]

Age 1.006[0.962-1.051] 0.808 0.888 [0.786-1.003] 0.055
Sexe 0.914[0.263-3.176] 0.888 3.442[0.147-80.44] 0.442
Ménopause 1.089[0.346-3.422] 0.885 --- -
Poids 1.037[0.996-1.079] 0.081 1.122[0.935-1.346] 0.215
IMC 1.088[0.981-1.208] 0.110 0.635[0.360-1.122] 0.118
Diabete 1.143[0.351-3.723] 0.825 --- -—-
Calcémie 0.159[0.023-1.105] 0.063 8.009 [0.065-989.4] 0.397
Phosphorémie 14.52 [1.264-166.7] 0.032 --- -
PTH 1.000[0.999-1.002] 0.524 --- -—-
VD 1.019[0.977-1.0.63] 0.380 0.853[0.732-0.995] 0.043
Carence VD 3.652[0.314-42.48] 0.301 --- -—-
Déficit VD 0.329[0.065-1.662] 0.178 --- -—-
Insuffisance VD 1.216[0.416-3.553] 0.721 --- -—-
VD normal 1.135[0.423-3.044] 0.801 --- ---
PAL 0.966[0.935-0.998] 0.039 0.919[0.854-0.988] 0.022
Clairance MDRD 0.989[0.972-1.006] 0.206 1.000 [0.956-1.046] 0.992



d. En cas d’ostéoporose sur un site (tableau 7), une associationnégative était

retrouvée avec le poids en analyse univariée (OR=0.939 (0.897-0.983) p=0.007). Cette

associationn’était pas retrouvée en analyse multivariée. Le taux de calcium tendait

vers une associationpositive (OR 5.271 (0.869-31.86) p=0.071) en analyse univariée, a

I’inverse de la phosphorémie (OR 0.05 (0.004-0.632) p=0.021). La concentration en

PAL était positivement associée (OR 1.048 (1.011-1.087) p=0.011) apres ajustement.
Le taux de VD tendait vers une associationnégative (OR 0.976 (0.937-1.017)

p=0.254), non retrouvée apres ajustement.

Tableau 7 : Analyses de régression pour I’ostéoporose sur un site

Ostéoporose sur un site  Analyse univariée p Analyse multivariée p

OR [IC] OR [IC]
Age 0.976 [0.934-1.019] 0.276  1.120[0.986-1.271] 0.080
Sexe 1.659 [0.482-5.711] 0.422  0.177[0.005-6.585] 0.348
Ménopause 1.486[0.489-4.513] 0.485  -- -—-
Poids 0.939[0.897-0.983] 0.007  0.766 [0.585-1.004] 0.53
IMC 0.907[0.816-1.009] 0.071  2.233[0.995-5.016] 0.052
Diabéte 0.667[0.215-2.067] 0.483 - -
Calcium 5.271[0.869-31.86] 0.071  0.007 [0.000-5.884] 0.147
Phosphorémie 0.050[0.004-0.632] 0.021  0.000 [0.000-1.275]
PTH 1.000[0.999-1.001] 0.754 - ---
VD 0.976[0.937-1.017] 0.254  1.064[0.946-1.197] 0.303
Carence VD 0.516[0.045-5.971] 0.596  --- ---
Déficit VD 2.087[0.549-7.925] 0.280  11.1[0.044-2827] 0.394
Insuffisance VD 1.087[0.383-3.086] 0.876  --- -—-
VD normal 0.702[0.270-1.823] 0.467  -- --
PAL 1.048[1.011-1.087] 0.011 1.133[1.010-1.270] 0.033
Clairance MDRD 1.014[0.998-1.031] 0.085  -- ---
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e. Le tableau 8 décrit I’analyse de régression concernant 1’ostéoporose au niveau
du col.
Une associationnégative ¢€tait retrouvée avec le poids (OR 0.888 (0.790-0.999)
p=0.048). En analyses uni- et multivariées, ce résultat était concordant avec une
tendance négative pour I’'IMC (OR 0.730 (0.518-1.027) p=0.071).Sans atteindre la
significativité, une associationpositive était retrouvée sur les parameétres calcémie et
PAL, respectivement, OR=13.97 (0.384-508.1) p=0.150 et OR=1.015 (0.996-
1.034) p=0.120.
Une tendance négative était retrouvée sur le taux de VD (OR = 0.983 (0.889-1.088)

p=0.744) et positive pour un déficit en VD (OR 2.750 (0.227-33.27) p=0.426).

Tableau 8 : Analyses de régression pour I’ostéoporose au niveau du col

Ostéoporose col Analyse univariée P Analyse multivariée P
OR [IC] OR [IC]

Age 1.097[0.946-1.272] 0.221 1.165[0.870-1.558] 0.305
Sexe 0.453[0.038-5.412] 0.531 0.275[0-184] 0.697
Ménopause 0.653[0.055-7.689] 0.735 - -
Poids 0.888[0.790-0.999] 0.048 0.998 [0.695-1.434] 0.993
IMC 0.730[0.518-1.027] 0.071  0.890 [0.277-2.862] 0.845
Diabéte 1.238[0.073-20.99] 0.882 --- ---
Calcémie 13.97 [0.384-508.1] 0.150 17.58 [0.005-6005] 0.490
Phosphorémie 0.056 [0.000-40.22] 0.391 --- ---
PTH 1.000[0.998-1.002] 0.871 --- -
Vitamine D 0.983[0.889-1.088] 0.744  1.024 [0.843-1.244] 0.810
Carence VD - - -
Déficit VD 2.750[0.227-33.27] 0.426  --- -
Insuffisance VD --- - -
VD normal 2.062[0.178-23.88] 0.562 --- -
PAL 1.015[0.996-1.034] 0.120  1.017 [0.969-1.067] 0.498

Clairance MDRD  1.014[0.983-1.046] 0.375 - ---



f. Concernant I’ostéoporose au niveau du rachis (tableau 9), on notait une
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associationnégative pour le poids en analyses uni- et multivariées, respectivement,

OR= 0.939 (0.897-0.983) p=0.007 et OR=0.793 (0.641-0.982) p=0.033.

Une tendance négative était retrouvée pour I’IMC avec OR = 0.907 (0.816-1.009)

p=0.071. La concentration en PAL était significativement associ¢e OR = 1.048

(1.011-1.087) p=0.011 en univariée et OR=1.058 (1.004-1.114) p= 0.034.

Certaines tendances ont été notées : une associationpositive pour la calcémie (OR

5.271 (0.869-31.96) p=0.071, négative pour le taux de VD (OR 0.976 (0.937-1.017)

p=0.254) et positive pour un déficit en VD (OR 1.087 (0.383-7.925) p=0.280).

Tableau 9 : Analyses de régression pour I’ostéoporose au niveau du rachis

Ostéoporose rachis Analyse univariée p Analyse multivariée p
OR [IC] OR [IC]

Age 0.976[0.934-1.019] 0.273  1.058[0.968-1.156] 0.217
Sexe 1.659[0.482-5.711] 0.422  0.084[0.003-2.541] 0.154
Ménopause 1.486[0.489-4.513] 0485 - -
Poids 0.939[0.897-0.983] 0.007  0.793 [0.641-0.982] 0.033
IMC 0.907[0.816-1.009] 0.071  1.707 [0.990-2.945] 0.054
Diabéte 0.667[0.215-2.067] 0.483  --- -—-
Calcium 5.271[0.869-31.96] 0.071  0.195[0.002-19.82] 0.488
Phosphorémie 0.050[0.004-0.632] 0.621  --- -—-
PTH 1.000[0.999-1.001] 0.754  --- -
Vitamine D 0.976[0.937-1.017] 0.254  0.999 [0.910-1.097] 0.981
Carence VD 0.516[0.045-5,971] 0.596  --- -
Déficit VD 2.087[0.549-7.925] 0.280  1.121[0.007-171.8] 0.964
Insuffisance VD 1.087[0.383-3.086] 0.876  --- -
VD normal 0.702[0.270-1.823] 0.467  --- ---
PAL 1.048[1.011-1.087] 0.011 1.058[1.004-1.114] 0.034
Clairance MDRD 1.014[0.998-1.031] 0.085  1.026[0.995-1.059] 0.999
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DISCUSSION
Notre étude a examiné différents parametres associés a 1’ostéoporose secondaire a
I’hyperparathyroidie primaire dans une population afro-caribéenne afin d’en identifier des

facteurs prédictifs.

Une associationsignificativement négative (OR=0.853 (0.732-0.995) p=0.043pour
I’ostéopénie rachidiennea ainsi pu étre retrouvée en réalisant une régression logistique avec le
taux de VD en analyse multivariée. Des tendances ostéopénique et ostéoporotique ont
¢galement pu étre mises en évidence lorsque qu’une carence et un déficit en VD étaient

assocCiés.

L’impact du statut vitaminique D sur la densité minérale osseuse (DMO) au cours de
I’HPP n’a pu étre clairement mis en évidence dans la littérature. Ainsi, Walker et al. (23),
examinantles caractéristiques de 100 sujets en HPP, n’avait pas retrouvé de nette différence
sur la densité minérale osseuse ou les marqueurs de remodelage osseux en fonction du statut
en VD. Une association, modeste, était retrouvée uniquement pour les sujets féminins avec

des T-scores abaissés au niveau du tiers distal du radius en cas de statut vitaminique bas.

L’association avec la VD mise en évidence dans notre étude, a étéretrouvée dans un
travail danois(étude prospective controlée randomisée en double aveugle)ayant corrigé une
hypovitaminose D les 6 mois précédant et suivant une parathyroidectomie chez 46 patients
présentant une HPP. La supplémentation a permis une amélioration du profil biologique de
I’HPP et des parametres de remodelage osseux. Seule la DMO lombaire a ét¢é modestement

améliorée (+ 2.5% p=0.01)(29).
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Viccica et al.n’a pu démontrer I’impact de I’hypovitaminose D : cette étude italienne
examinant la DMO de 215 patientes ménopausées présentant une HPP, retrouvait en analyse
univariée une associationpositive (17% p=0.015) entre le taux de VD et la DMO au radius
distal. Cette associationne persistait pas apres ajustement sur les parametres démographiques

et clinico-biologiques(30).

Nous avons pu comparer notre échantillon avec une étude guadeloupéenne récente
examinant 62 patients présentant une HPP avec un phénotype clinique similaire(31) : age
moyen de 62 ans (vs 66.1), prédominance féminine a 74% (vs 80.9), surpoids avec un IMC

moyen de 26.2 kg/m2 (vs 27.95).

Concernant le statut VD, nos patients présentait une normovitaminose D plus
fréquemmentque dans 1’é¢tude de Rolland(31) : 50 vs 30.4% ; ’insuffisance en VD était
¢galement plus prononcée dans cette cohorte (carence 8.8%, déficit 21.7% et insuffisance
39.1%) ; les taux de vitamine D étant plus bas chez les populations a peau noire avec, chez
certains auteurs, un seuil de suppression de sécrétion parathyroidienne, en réponse a une

hypovitaminose D, plus bas que chez les sujets caucasiens. (32)

Le niveau d’insuffisance en VD de notre échantillon était similaire avec I’¢tude de Walker
et al. (23). Ceci a pu contribuer a diminuer 1I’impact de la VD sur la DMO de nos patients. De
plus, I’existence d’une éventuelle supplémentation en VD n’a pu étre recueilli. L’attitude de
supplémentation vitaminique étant variable selon le centre et les pratiques, le recrutement de

patients en centre tertiaire a pu constituer un biais de sélection par effet centre.
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Concernant le surpoids, notre étude a souligné 1’associationnégative qu’il constituait sur la
DMO en cas d’HPP, malgré I’hypovitaminose D classiquement associée en cas
d’obésité(33) : poids & ostéoporose au niveau du rachis : OR= 0.939 (0.897-0.983) p=0.007
en univariée et OR=0.793 (0.641-0.982) p=0.033 en multivariée ; poids &ostéoporose au
col : OR 0.888 (0.790-0.999) p=0.048 ; poids & ostéoporose sur un site : OR=0.939 (0.897-
0.983) p=0.007. Un IMC>25 kg/m?2 estconsidéré comme protecteur vis-a-vis de la DMO et du
risque de fracture de fragilité(34). Le parametre principal était I’effetmécanique protecteur du

surpoids retrouvé historiquement dans de nombreuses études épidémiologiques.

Bien que nous ne I’ayons pas observé dans notre population, ou le surpoids est largement
représenté avec une prévalence de 31.7% et ’obésité de 22.9% chez 1’adulte (35), des études
plus récentes (36—38)ont cependant mis en perspective d’autres processus
physiopathologiques expliquant la corrélation positive retrouvée entre IMC, taux de PTH,
DMO et risque fracturaire tels que hypogonadisme, syndrome inflammatoire a bas bruit,

hyperparathyroidie secondaire, hypovitaminose D fréquemment associés en cas d’obésité.

Concernant le statut ménopausique, nous avons retrouvé une associationpositive avec une
ostéopénie comme le retrouve une étude récente (39) ayant examiné 417 patients atteins
d’HPP avec 270 femmes ménopausées sur 324 : 58.9% des patientes ménopausées

présentaient une ostéoporose contre 18.5% des patientes non-ménopausées.

Le diabete était présent uniquement chez les sujets féminins (44.9% des patientes) dans
notre population. Nous n’avons pas observé d’associationsignificative avec la DMO bien que
plusieurs €tudes ont retrouvé une association positive permettant de considérer actuellement

I’ostéoporose et une augmentation du risque fracturaire comme complication chronique d’un
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diabete de type 2, les AGEs (produits de glycation avancés) engendrant des altérations
fonctionnelles des ostéoblastes (40). Les anomalies osseuses concourant a une augmentation
du risque fracturaire ne résultent pas d’une diminution de la densité minérale osseuse mesurée
par ostéodensitométrie ; des altérations de la microarchitecture osseuse sont cependant
retrouvés (41); ceci peut expliquer I’absence de nette corrélation retrouvée dans notre travail
concernant le diabéte, 1’évaluation osseuse ayant été effectuée uniquementpar absorptiométrie

biphotonique.

L’intérét de notre étude est, en outre, son caracteére géographique particulier a I’archipel de
la Guadeloupe ou I’ostéoporose secondaire a I’HPP n’avait, a notre connaissance, pas encore
été étudice. En tant qu’étude épidémiologique, cela a également permis d’examiner la
reproductibilité,en Guadeloupe, des données connues dans d’autres études réalisées sur des
régions avec des caractéristiques ethniques et climatiques différentes. Une étude californienne
rétrospective observationnelle avait ainsi identifié¢ en 2013 une prédominance d’HPP chez les

sujets a peau noire comparé a d’autres ethnies(42).

Concernant les limites de notre étude, le recueil des données a été réalisé de manicre

rétrospective.

Le dosage de vitamine D n’a pas été réalisé avec la méthode de référence par
chromatographie liquide couplée a la spectrométrie de masse, utilisé par Walker et al. (43) et

qui évite une sous-estimation du dosage classique tel qu’il a été utilis¢ dans notre étude.

Le faible effectif de notre cohorte a également pu contribuer a un manque de puissance

statistique sur certains tests.
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De plus, les apports vitamino-calciques ainsi que 1’exposition solaire n’ont pu étre

recueillis.

La pigmentation cutanée présente un role majeur dans le métabolisme vitaminique D
(27)(42). Cette information n’a pu étre recueillie au vudes régles actuelles de recherche en

France. On peut malgré tout avancer une homogénéité ethnique afro-caribéenne.

L’atteinte osseuse prédomine classiquement au niveau du radius distal. N’étant pas
réalisée en routine, cette donnée n’a pu étre suffisamment recueillie dans notre étudeet a pu
contribuer a sous-estimer I’impact des différents paramétres étudiés sur la DMO et diminuer
la significativité de certains tests. Comme énoncé dans la recommandation de I’Endocrine
Society(44), il s’agit donc d’un site de mesure ostéodensitométrique a ne pas méconnaitre en

cas d’évaluation d’une hyperparathyroidie.

Comme le suggere notre travail, une étude prospective de plus forte puissance est
nécessaire pour préciser et confirmer I’impact de la VD sur la DMO de patients présentant

une HPP dans cette population afro-caribéenne.

Ce travail préliminaire suggere par ailleurs d’évaluer dans notre population la DMO apres
chirurgie parathyroidienne afin de déterminer le role probable du statut en

VDpréopératoiresur 1’évolution ostéodensitométrique post-opératoire.
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ANNEXE 1: EXEMPLE DE RESULTAT D’OSTEODENSITOMETRIE SUR
APPAREIL STRATOS®, DMS(45)

CENTRE D'IMAGERIE MI‘ZI)I(.‘AI_,I"._ 13

Té FMall ¢ Fax ¢
Patient : Sexe : Femme

Id, Patient : 3443006 Ethnle : Caucasienne

Date de naissance ; Age 71 Ans

Information de I'examen ;

Praticlon : 10
Médecin Preseripenr | l‘)_'
Date exmmwn 1 28012018 111029

Date d'analyse 1 280172015 14:46:20

Age lors de Mexamen ¢ 71 Any

Ape ménopause : S0 Ans

Taille 1t 170 em Polds 1 62 kg
IMC: 21,48 kg/mé

Site t Rachis

*Dose efficnco/Dose d'entrde | 95p8Sv/4 1 pdly
Mode nequi, 1 Normal

Analyse : Manuel

Probabilité do fracturo sur 10 anx
Pays ; France
Type dv frneture  Nans DMO %, Awe DMO %

Oxtéoporotique 872 NC
L imge n'eat pan A unige de dingnoatic Fémuy 183 NC
Donndes densitométriques
ROI DMO(g/em’) (_‘M‘(D_q;) Alretem’) Zencore
Ll 0,718 971 10,52 0.5 (+7%)
2 0975 13,97 14,32 A0 (9%) 1.2 ( 16%)
12 253 17,69 14,12 1O 17%) 3.7 (49%)
4 1,240 17.87 1415 1.0 ( 17%) 1.7 ( 30%)
Totul 1,050 N0 So,14 0.0 ( 0%) 20 (218%)

Courbe de normalité Ruchis
Total 1 LOSO (g/em)
DMO (glem?) Tacom

20 R 40 60 00 "0 o 00

Caucaronne I fachin

M DEXA Date/Meure d'improsalon ¢ 280172015 10:46:37 Ver VIO TVOI2008 /1104 127 « KN: MI2 016D 170/1,0

Courbe utiTinde © Copomlonne 1 Wachis Bom DMS nomality curves, 2000/2004
* Low donon d'ontrde of ofetive sont mesurdes pour 1o mehis of 1o Bmur
o mode o, patient nomdl (T8 IMC=25) Stimos DI dosimetele (Fayrior 2009)
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RESUME :

Introduction : De par leur implication équivoque, nous avons étudié différents paramétres
susceptibles d’influencer une ostéoporose secondaire a une hyperparathyroidie primaire
(HPP) dans une population afro-caribéenne.

Méthodes : Cette étude rétrospective a inclus au sein du Centre Hospitalier Universitaire de
Pointe-a-Pitre les patients réalisant une ostéodensitométrie dans le cadre du bilan d’une HPP.
La vitamine D (VD) était mesurée par électrochimiluminescence ; un taux >30ng/ml était
considéré comme suffisant ; entre 20 et 30 : insuffisant ; entre 10 et 20 : carence ; <10 :
déficit.

Résultats : 68 patients ont été inclus (80.9% de femmes dont 92.7% ménopausées) ; 1’age
moyen était de 66.1+11.3 ans ; indice de masse corporelle : 27.95+4.97 kg/m? ; diabéte :
53.7%. Le statut VD était ainsi distribué : suffisant : 50% ; insuffisant : 29.4% ; carence :
16.2% ; déficit : 4.4%. Le T-score moyen etait de -1.26 + 0.77 et -2.40+1.62, respectivement,
au col femoral et au rachis lombaire. L’analyse de régression a identifié certains facteurs
prédictifs indépendants d’atteinte de la densité minérale osseuse : taux de VD et ost€éopénie
lombaire (OR 0.853 [0.732-0.995] p 0.043) ; poids et ostéoporose lombaire (OR 0.793 [0.641-
0.982] p 0.033); age et ostéopénie (OR 0.830 [0.830-0.987] p 0.035); sexe féminin et
ostéopénie au col (OR 63.968 [0.1.106-3968.3] p 0.045); phosphatases alcalines et
ostéoporose (OR 1.133 [1.010-1.270] p 0.033) ; age et ostéopénie (OR 0.830[0.698-0.987] p
0.035).Conclusion : Outre les déterminants classiques, une VD basse constitue un facteur
prédictif d’ostéoporose associée a I’HPP dans une population afro-caribéenne.
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