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Introduction :

En médecine légale et judiciaire, I'expertise thanatologique autorise la possibilité d’étre
confronté a des missions d’identifications évaluatives sur des nouveaux nés ou des foetus. Que la
cause de la mort soit naturelle ou commise par un tiers, deux principales questions vont émerger.
Quel age a ce feetus ou ce nouveau né ? Est-il né viable ?(1)

Pour répondre a ces questions, le médecin légiste, suite a I'acte thanatologique autopsique pour
déterminer la cause médicale et médico légale de déces, peut faire appel a I'imagerie médicale, pour
compléter une mission d’anthropologie médico-légale.

En France, le feetus et I'embryon ne disposent pas de statut juridique, ils sont considérés comme des
« choses ». En effet, pour prétendre a un statut juridique, il faut étre né viable et vivant. Un enfant
est considéré comme viable lorsqu’il a atteint 22 semaines d’aménorrhée ou un poids supérieur ou
égal a 500 grammes. Dés lors qu’il remplit une de ses conditions et qu’il nait vivant, il obtiendra un
statut juridique. (2)

Pour estimer I'age d’'un embryon ou d’un feetus, il est d’'usage de mesurer des parametres
anthropométriques afin de les comparer a des courbes de croissance. Classiquement le parametre le
plus utilisé est la longueur cranio-caudale car elle est mesurable et représentative a tous les stades
de développement de I'embryon ou du foetus. D’autres parametres peuvent étre utilisés chez les
foetus, comme la longueur fémorale ou le diametre bipariétal. Lors d’une grossesse, ces parametres
sont relevés par examen échographique car il a I'avantage d’étre un examen d’imagerie non
irradiant. En médecine médico-légale, le médecin légiste peut faire appel a des examens
radiographiques car ils sont plus précis pour effectuer les mesures anthropométriques ou a des
mesures directs sur des os secs.

Récemment, une mission judiciaire d’identification médico-légale de 4 échantillons, a été confiée au
Dr Bou. Il devait affirmer ou infirmer I'origine humaine de ces derniers et estimer leur age. L'objectif
de ce travail est d’évaluer l'intérét de l'utilisation du cone beam computed tomography pour
compléter 'examen macroscopique de notre étude anthropométrique de ces 4 embryons et/ou
foetus.

Pour répondre a cet objectif, nous allons dans une premiere partie énumérer les mécanismes de
morphogenese et d’organogenése des vertébrés, de la phase embryonnaire a la phase feetale ; ainsi
que les différents examens permettant d’estimer |'age gestationnel. Dans une seconde partie, nous
présenterons et détaillerons notre étude anthropométrique composée d’une analyse macroscopique
suivie d’'une analyse radiologique par acquisition au cone beam computed tomography.
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Partie 1 : Morphogenése et organogenese chez les vertébrés.

Les vertébrés regroupent les étres vivants ayant les caractéristiques suivantes : une symétrie
bilatérale, un squelette interne articulé autour d’une colonne vertébrale centrale abritant la moelle
épiniere, un crane protégeant I'encéphale, au maximum deux paires de membres locomoteurs, une
bouche généralement munies de deux machoires. (3)

Les premiers stades de I'embryogenése sont similaires pour tous les vertébrés: tout
commence par la fécondation, I'ceuf fécondé va ensuite subir des divisions cellulaires c’est la
segmentation, qui aboutira a la formation du blastula.

Le blastula va ensuite subir des remaniements spatiaux conduisant a la mise en place de
différents feuillets embryonnaires c’est la phase de gastrulation. Les feuillets embryonnaires seront a
I'origine des différents organes. Aprés ce stade, chaque espéce va des lors se différencier, avec la
mise en place du systéme nerveux central (phase de neurulation). (4,5)

Pour [I'étre humain, la grossesse se décompose en 3 périodes de développement:

éme

- la période de I'ceuf qui commence lors de la fécondation jusqu’a la fin de la 3 semaine

‘M semaine a la fin de la 8¢

- la période embryonnaire, de la 4 semaine de développement

éme

- la période foetale, du début du 3™ mois a la naissance.

Nous regrouperons les deux premieres périodes, de I'ceuf et embryonnaire dans un premier
chapitre, puis nous aborderons dans un second temps la période feetale.

1. Développement embryonnaire : morphogene et organogenése

a. Les quatre premiéres semaines de développement

La premiere semaine de développement débute par la rencontre de I'ovule et du spermatozoide,
c’est la fécondation. Durant les premiéres heures, un clivage cellulaire s’effectue, donnant naissance
aux blastomeres. Aprés multiplication cellulaire, I'amas des blastoméres forme la morula lors du
4°™ jour.

Les blastomeéres commencent rapidement a exprimer une polarité interne-externe: les
blastomeres centraux font partie de I'amas cellulaire interne, a I'origine de I'embryon ; tandis que les
blastomeres externes forment le trophoblaste, qui sera la source d’une partie du placenta.

Dés le 5°™ jour, la morula peut absorber des liquides grace a la perméabilité du trophectoblaste,
ce qui forme une cavité appelée cavité du blastocyste ; 'amas cellulaire interne est alors refoulé d’un
coté de la cavité, ce coté devient alors le péle embryonnaire du blastocyste.

Parallelement a ces phénoménes de clivage et de cavitation, I'ceuf subit également une
migration qui le transporte de la trompe utérine, lieu de la fécondation, jusqu’a 'utérus, lieu de
I'implantation, ol le blastocyste s’implante dans 'endométre a la fin de la premiere semaine de
développement. (4) (Figure 1)
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Figure 1 : lllustration de la premiére semaine de développement. Atlas d’embryologie humaine.

Lors de la deuxieme semaine de développement, I'embryoblaste situé au niveau du poéle
embryonnaire se scinde en 2 couches cellulaires distinctes. Dés le 8°™ jour, il est possible de

distinguer I'épiblaste, couche externe ou supérieure et I’hypoblaste, couche interne ou inférieure.

Cette scission de I'embryoblaste marque le passage du blastocyste au stade de disque
embryonnaire didermique ; elle marque aussi I'établissement d’'un axe dorso-ventral primitif. Le
disque embryonnaire didermique est bordé par la cavité amniotique, du c6té de I'épiblaste et la
vésicule ombilicale, du c6té de I’hypoblaste. Au milieu de la deuxiéeme semaine, un nouveau tissu se
répand, le mésoderme extra-embryonnaire pour donner naissance a la cavité chorionique.
(4)(Figure2)

- Epithélium ulérin

— Stroma de 'endométre———

__—Syncyliotrophoblaste -

L ¥ 1
_____—— Cytotrophoblaste ——— &'} e, o (

__— Cavité amnotique —___

e [:|}:|}].|:~:tn' —_—

Hypohlaste 0%
Membrane de Heuser ——— 'ri
ot

——Vésicule ombilicale primaire' —

Approximativement 7,5 jours _ Approximativement 12 jours

Figure 2 : lllustration de la seconde semaine de développement. Atlas d’embryologie humaine.
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Le début de la troisieme semaine de développement commence par I'apparition de la ligne
primitive située au niveau de I'axe médian du disque embryonnaire. Il s’agit d’'un épaississement
marqué d’un sillon médian ; au fil des jours, ce sillon s’allonge le long de I’axe cranio-caudal.

La ligne primitive est le point de départ du phénomeéne de gastrulation qui permet la mise en
place des trois feuillets embryonnaires, et la transition de I'embryon au stade embryonnaire
tridermique.

Au cours de la gastrulation, les trois feuillets embryonnaires se mettent en place grace a
certaines cellules épiblastiques qui subissent des transformations cellulaires ainsi qu’une migration a
travers la ligne primitive. Au contact de ces cellules épiblastiques « transformées », I'hypoblaste
disparait et est remplacé par I'’endoderme définitif.

Lors de leur migration a travers la ligne primitive, quelques cellules épiblastiques divergent dans
I'espace entre I'épiblaste et I'endoderme définitif, pour donner naissance au mésoderme intra-
embryonnaire. Enfin, les derniéres cellules de I'épiblaste qui n’ont pas migré dans la ligne primitive,
finissent par former I'ectoderme.

L'apparition de la ligne primitive permet également de définir les principaux axes du corps.
Les trois feuillets embryonnaires sont les points de départ de I'élaboration des organes. Durant la
troisieme semaine, I'ectoderme se différencie et donne naissance a la plaque neurale, lieu
précurseur de la formation du systéme nerveux central.(4)(Figure 3)

Noaud Ligne
primitit primitive

Epiblaste
P Amnicblastes

]
¥ : |
Mesoderme Endadermsa

Hypablaste

Figure 3 : lllustration du phénoméne de gastrulation durant la troisieme semaine de
développement. Sources Dr BOU.

Durant la quatrieme semaine, la neurulation permet la transformation de la plague neurale en
tube neural, ce dernier est a I'origine de I'encéphale, de la moelle épiniére et des cellules des crétes
neurales, qui migreront et seront a I'origine de plusieurs structures.

De plus, durant cette quatrieme semaine, le disque embryonnaire va subir une croissance
différentielle avec un accroissement de sa longueur, ce qui conduit a un plissement du disque
embryonnaire. Suite au plissement, les différents feuillets du disque embryonnaire vont entrer en
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contact entre eux et fusionner sur la ligne médiane et ventrale, avec leurs feuillets hétérolatéraux.
A la fin de la quatrieme semaine, nous sommes en présence d’un embryon avec une forme
corporelle tridimensionnelle qui va débuter sa morphogeneése. (4)(Figure 4)

Figure 4 : lllustration du phénoméne de neurulation durant la quatriéme semaine de
développement. Atlas d’embryologie humaine.

b. Morphogeneése du pole céphalique

- Mise en place de I'appareil pharyngé

Le développement des organes de la face se fait grace a I'appareil pharyngé, duquel dériveront
les bourgeons primitifs, qui seront a l'origine de la bouche et du nez. L'oreille et I'ceil vont se
développer a partir de placodes.

L'appareil pharyngé, point de départ du développement du tiers inférieur de la face et du cou, se
met en place entre la quatrieme et la cinquieme semaine de développement. (Figure 5).

Son origine est mixte : les six paires d’arcs pharyngés dérivent du mésoderme, les poches
pharyngées sont d’origine endodermiques et les fentes pharyngées proviennent de I'ectoderme.
Chaque arc pharyngé va donner naissance a un squelette cartilagineux et a des muscles, innervés par
les nerfs craniens correspondant. Le premier arc donnera naissance aux cing bourgeons primaires de
la face, ils fusionneront a partir de la sixieme semaine de développement pour donner naissance au
stomodeum et aux fosses nasales. (5)

La face humaine se forme entre la quatrieme et la dixieme semaine de développement par la
fusion des cing bourgeons faciaux : un bourgeon fronto-nasal, deux bourgeons maxillaires et deux
bourgeons mandibulaires.
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Figure 5: lllustration de la mise en place de I'appareil pharyngé durant la quatrieme et
cinquieme semaines de développement.Atlas d’embryologie humaine.

- Formation de la bouche et du nez

Au cours de la quatrieme et de la cinquieme semaine de développement, la dépression
intermandibulaire se comble afin que les deux bourgeons mandibulaires puissent entrer en contact
et fusionner, ils sont a l'origine de I'’ébauche de la lévre inférieure. C’'est aussi durant la cinquiéme
semaine, que la membrane oro-pharyngienne se rompt pour préfigurer une large bouche
embryonnaire. La bouche se réduira pour atteindre sa largeur finale au cours du deuxieme mois. (4)

Parallelement a la mise en place de I’ébauche de la bouche, pendant la cinquieéme semaine, deux
épaississement ectodermiques apparaissent sur le bourgeon fronto-nasale, ce sont les placodes
olfactives ; en s’invaginant durant la sixieme semaine, ces placodes olfactives séparent de chaque
coOté le bourgeon fronto-nasal en deux bourgeons nasaux, latéral et medial.

Au cours de la sixieme semaine, les bourgeons nasaux médiaux fusionnent entre eux pour
donner le dos du nez et le septum nasal ; les bourgeons nasaux latéraux s’accroissent et rejoignent
les bourgeons makxillaires pour former le massif médian. Ce dernier est a I'origine du palais primaire,
de la partie moyenne du nez, du philtrum et du bloc incisif supérieur. (4,5)(Figure 6)
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Figure 6 : Photos chronologiques de la formation de la bouche et du nez a partir des bourgeons
de la face. Page 21.23.25.27 de « the anatomy of the human embryo » de G. STEDING.

- Formation de I'ceil :

L'ceil est issu de plusieurs feuillets embryonnaires : ectoderme, mésoderme, endoderme et
cellules des crétes neurales.

Lors du 24°™ jour, il est possible d’identifier une vésicule optique ayant pour origine le

éme

prosencéphale (cerveau antérieur) qui évoluera en cupule optique le 31°™ jour. Parallelement a ce

éme

phénoméne, au niveau de I'ectoderme, une placode cristallinienne se met en place lors du 28"™ jour,
elle s’invaginera et formera la cupule cristallinienne pour enfin s’isoler en vésicule cristallinienne lors
du 33°™ jour. Cette vésicule se différenciera pour aboutir a la formation du cristallin a partir du 39

jour.

éme

Au niveau de la cupule optique, deux parois se forment pour donner naissance a la rétine neurale

eme

et a la rétine pigmentaire. Durant le 33" jour, la mélanine apparait au niveau de la rétine

pigmentaire, pour donner sa coloration a I'ceil. Les paupiéres commencent a se développer a partir
éme

du 44°™ jour pour ensuite se fermer durant la 8™ semaine de développement. Les paupiéres

semaine de développement au 5

resteront fermées de la 8°™ "¢ mois. (4)
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- Formation de l'oreille :

L'oreille est d’origine mixte : l'oreille interne dérive d’'un renflement ectodermique appelé
placode otique, tandis que les oreilles moyenne et externe dérivent de I'appareil pharyngé.

L'oreille interne se développe dés la fin de la troisieme semaine a partir de la placode otique,
celle-ci évoluera durant la quatrieme semaine en cupule puis vésicule otique pour finalement aboutir
a la formation du conduit cochléaire lors de la cinquieme semaine.

L’'oreille moyenne est constituée d’une cavité tympanique et d’une trompe auditive, issue de
la premiere poche pharyngée ; elle comprend aussi les osselets de I'ouie dérivant du premier et
deuxieme arcs pharyngés. (4,5)

L'oreille externe est composée du pavillon, qui lui permet de capter les sons de I'extérieur, et du
conduit auditif externe, qui permet de conduire les sons externes jusqu’au tympan. (6)
Elle trouve son origine dans la premiere fente ectodermique de [I'appareil pharyngée.
Le pavillon se forme dés le trente-troisieme jour, avec la mise en place de six bourgeons
épiblastiques appelés colliculi de HIS, sur les premiers et deuxiemes arcs pharyngés. Ces derniers
atteignent leur taille maximale lors du quarante-quatrieme jour, puis ils entameront une fusion et
une migration dorso-craniale. C’'est finalement lors de la vingtieme semaine, que le pavillon aura
atteint sa forme définitive, cependant sa croissance continuera bien apres la naissance. (4,7)
Le conduit auditif externe se forme a partir du premier sillon pharyngé, il sera oblitéré jusqu'a la
sixieme semaine. (4,5)

c. Développement des membres supérieurs et inférieurs

La morphogenése des membres se déroule entre la 4°™ et |a 8°™ semaine, 3 partir de bourgeons
composés de mésoderme et d’ectoderme, apparaissant sur la paroi latérale du corps. Les membres
inférieurs se développent secondairement par rapport aux membres supérieurs, en effet, la
morphogenese des membres suit un gradient de croissance cranio-caudal et proximo-distale.(5)

éme

Aprés I'apparition du bourgeon au 24°me jour pour le membre supérieur et au 28" jour pour
I'inférieur, celui va s’aplatir et évoluer en palette, puis vont apparaitre des rayons interdigitaux qui
préforment les futurs doigts ou orteils. Au niveau de ces rayons, un phénoméne d’apoptose va

permettre d’individualiser des sillons interdigitaux afin de séparer les futurs doigts ou orteils.

éme

Aux environs du 47°™ jour, une flexion ventrale va étre initiée au niveau du membre supérieur

ainsi qu’une plicature laissant apparaitre I'articulation du coude, il en sera de méme au niveau du
éme

membre inférieur. Enfin au 56
et 9)

jour, toutes les régions des membres sont distinctes. (4) (Figure 7, 8

C’est durant le 3*™ mois et plus précisément a partir de la 10°™ semaine, que les ongles se
mettent en place a partir d’un lit primitif constitué d’épiderme, pour ensuite donner une matrice qui

est I’ébauche de I'ongle qui subira ensuite un processus de kératinisation.
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Figure 7 : Développement et évolution des membres supérieurs et inférieurs. Page 9 et 11
de « the anatomy of the human embryo» de G. STEDING.

Figure 8 : Les différents stades d’évolution du membre supérieur A) Stade bourgeon ; B) Stade
palette ; C) Sillons interdigitaux ; D) Présence des doigts, les mains se joignent et se touchent ; E)
Mains avec les coussinets tactiles. Page 71.73.75.77 de « the anatomy of the human embryo » de
G. STEDING.
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Figure 9 : Les différents stades de développement du membre inférieur. A) Stade palette ; B)
Sillons interdigitaux ; C) Pieds avec coussinets tactiles. Page 93.97 de « the anatomy of the human
embryo » de G. STEDING.

d. Stades de Carnegie

Les stades de Carnegie sont une classification des stades de développement embryonnaire
développée par STREETER en 1942 et complétée par O’RAHILLY et MULLER en 1987.
Cette classification a pour but de décrire le rythme de développement de I’'embryon en corrélant
trois criteres principaux d’un embryon : son age, sa taille et ses caractéristiques morphologiques.
Ces stades de Carnegie, permettent ainsi d’estimer I’dge de développement d’'un embryon, en
comparant sa morphologie et sa taille. Les huit semaines de la période embryonnaire ont été divisées
en 23 stades embryonnaires. Chaque stade embryonnaire ou stade de Carnegie regroupent des
événements clés du développement de I’'embryon. (8) (5)(Figure 10)

La figure 15 est un tableau résumant les grands événements des stades de Carnegie, il est la
synthése d’informations regroupées a partir des ouvrages et sites suivants :
- Embryologie de F. Encha-Razavi et E. Escudier.
- Kyoto Embryos Collection et The Carnegie Staged Embryos du Dr Mark Hill
- www. embryology. ch
- Developmental Stages in Human Embryos: Revised and New Measurements de R. O’Rahilly et F.
Muller

Il faut noter que pour les stades 6 a 14, la datation de I'embryon est légérement sous estimée par
le Dr Mark Hill, Encha-Razavi et Escudier tandis qu’elle est [égerement surestimée pour les stades 17
a 23, par rapport a 'article de O’Rahilly et au site embryology.ch. Ainsi pour la datation de I’embryon,
ce tableau tient compte d’un tableau du Dr O’Rahilly ; en effet O’Rabhilly a participé a I'élaboration de
ces stades de développement en 1972 puis qu’il a mis a jour en 2009. Ainsi dans notre étude, nous
nous baserons sur la datation de O’Rahilly.
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Carnegie Collection Embryos

Figure 10 : lllustrations des différents stades de Carnégie, du stade 10 au 23. Image tirée du
livre « Carnegie collection embryos » du Dr M. HILL

Nous ne nous attarderons pas sur les 10 premiers stades de Carnegie qui regroupent le
développement de I'embryon durant ses quatre premieres semaines de développement, car ceci a
été développé un peu plus haut dans le chapitre l.a). Cependant, nous détaillerons les faits
marquants des stades 11 a 23.(2,6,7)

Stade 11:

L’'embryon mesure entre 2.5 et 4.5 mm pour un age d’environ 29 jours. Il est incurvé et son
neuropore antérieur commence sa fermeture. De plus au niveau de la face, les placodes otiques,
ainsi que les vésicules optiques sont formées.

Stade 12 :

L’'embryon mesure entre 3 et 5 mm pour un age situé a 30 jours. Le neuropore antérieure est
fermé tandis que le postérieur commence sa fermeture. Au niveau du podle céphalique, 3 arcs
branchiaux sont identifiables. Les bourgeons des membres apparaissent latéralement au tronc.

Stade 13 :

éme

L’embryon mesure entre 4 et 6 mm et il se situe aux environs du 32™™ jour. Au niveau de son
orientation, I'embryon prend une forme de C et le neuropore postérieur est fermé. Le poéle
céphalique compte a présent 4 paires d’arcs branchiaux. Pour la mise en place des membres, celle-ci

débute par I'allongement du membre supérieur. (Figure 11)
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Figure 11 : Embryon stade 13 de Carnegie. Page 7 de « the anatomy of the human embryo » de G.
STEDING (a gauche) et page 64 de « Kyoto Embryo Collection » de M. HILL (a droite).

Stade 14 :

L’'embryon mesure entre 5 et 7 mm pour un age d’environ 33 jours. Ce stade est marqué par
le développement des membres supérieurs qui évoluent en palettes et par la présence de cupules
optiques, ébauche de I'ceil au niveau de la face.

Stade 15 :

Figure 12 : Embryons stade 15 de Carnegie. Page 9 de « the anatomy of the human embryo » de G.
STEDING (a gauche) et page 92 de « Kyoto Embryo Collection » de M. HILL (a droite).
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L’'embryon mesure entre 7 et 9 mm et est 4gé d’environ 36 jours. Au niveau de la face, les
vésicules cristaliniennes sont présentes, ainsi que les gouttiéres nasales. Pour les membres, au
niveau supérieur, ils continuent leur évolution, tandis que pour l'inférieur, le développement
commence avec un aspect en nageoire. (Figure 12)

Stade 16 :

L'embryon mesure entre 8 et 11 mm et son age est estimé a 39 jours. Au niveau de la face,
nous notons l'apparition de la rétine pigmentaire et du bourgeon auriculaire. Pour les membres
inférieurs, ils avancent dans leur développement et passent au stade palettes.

Stade 17 :

L'embryon mesure entre 11 et 14 mm a environ 41 jours. Le bourgeon auriculaire a évolué
pour préfigurer le pavillon de l'oreille grace a la fusion de ces 6 renflements. Pour les membres
supérieurs, les sillons interdigitaux sont visibles. (Figure 13)

Figure 13 : Embryon stade 17 de Carnegie. Page 118 de « Kyoto Embryo Collection » de M. HILL.

Stade 18 :

L'embryon mesure entre 13 et 17 mm et est 4gé d’environ 44 jours. Au niveau de la face, et
plus particulierement de I'ceil, la paupiére est en formation. Les sillons interdigitaux sont dorénavant
aussi visibles au niveau des membres inférieurs, tandis que pour les membres supérieurs, des
encoches sont présentes entre les doigts.

Stade 19 :
L’'embryon mesure entre 16 et 18 mm et a environ 46 jours. Ce stade est marqué par un repli
ventral des membres grace a I'’ébauche des articulations coude, épaule, hanche et genou.
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Stade 20 :

L’'embryon mesure entre 18 et 22 mm, a 49 jours. Le développement des membres continue
d’avancer avec un allongement et une flexion des membres supérieurs en position de pronation,
pour les membres inférieurs, il y a encore des encoches entre les orteils. Au niveau du crane, il est
possible de visualiser le plexus vasculaire sous la peau. (Figure 14 A)

Stade 21 :

L’embryon mesure entre 23 et 24 mm, pour un age d’environ 51 jours. Les mains se
terminent par de doigts longs et distincts tandis que les orteils possédent des palmures. Les mains et
les pieds se rapprochent. (Figure 14 B)

Stade 22 :

L’embryon mesure entre 23 et 28 mm, et est estimé a environ 53 jours. Les orteils sont
désormais bien distincts. Pour la face, les paupiéres et les oreilles externes sont développées.
(Figure 14 C)

Stade 23 :

L’embryon mesure entre 27 et 31 mm pour un age situé aux environs de 56 jours. L'embryon
a terminé son organogeneése, il a un visage avec des caractéristiques humaines. Ses organes génitaux
externes sont indéterminés. (Figure 14 D)
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Figure 14: Evolution de [I'embryon du stade 20 au 23 de Carnegie.
A) Stade 20, avec échelle de 4 mm, persistance de palmure entre les orteils.
B) Stade 21, avec échelle de 5mm, le pavillon de Ioreille commence a étre formé.
C) Stade 22, avec échelle de 4 mm, les orteils sont séparés, le pavillon de l'oreille est bien
individualisé

D) Stade 23, avec échelle de 5mm, embryon avec une apparence humaine : le rapport téte/tronc
diminue gréce a I'allongement du tronc. L’oreille a une position latérale par rapport a I'ceil, les
membres se joignent et se touchent. Pages 154, 165,175, 187 de « Kyoto Embryo Collection » de M.
HILL.
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Stade Jours Taille (mm) Evénements

1 1 0.1-0.15 Fécondation

2 2-3 0.1-0.2 Clivage des blastomeéres : 2 a 16 blastoméres, stade de morula,
compaction

3 4-5 0.1-0.2 Formation du Blastocyste libre : 16 a 32 cellules

4 6 0.1-0.2 Début de la nidation

5 7-12 0.1-0.2 Nidation avec modification du trophoblaste, disque
embryonnaire didermique

6 16-18 0.2 Mise en place de la ligne primitive

7 18-21 0.4 Gastrulation, Prolongement céphalique

8 21-25 1-1.5 Nceud de hensen, développement de la chorde

9 25-27 1.5-2.5 Disque embryonnaire plat. Plague neurale profonde. Une a trois
paires de somites

10 28-30 2-3.5 Embryon rectiligne ou légerement incurvé. Neuropores
antérieur et postérieur largement ouvert. Un a deux arcs
branchiaux visibles

11 28-30 2.5-4.5 Embryon incurvé. Neuropore antérieur en voie de fermeture.
Placodes otiques présente, vésicules optiques formées.

12 29-31 3-5 Bourgeons des membres supérieurs apparaissent. Neuropore
antérieur fermé. Neuropore postérieur en voie de fermeture. 3
paires d’arcs branchiaux visibles. Fossettes otiques présentes.

13 30-33 4-6 Embryon en forme de C. Neuropore postérieur fermé.
Bourgeons des membres supérieurs allongés et ébauche des
bourgeons des membres inférieurs.. 4 arcs branchiaux. Vésicule
otique formée. Placodes optiques distinctes. Appendice caudal
présent

14 33-35 5-7 Bourgeons des membres supérieurs en palettes. Cupules
optiques présentes

15 35-37 7-9 Palettes membres supérieurs avec sillons interdigitaux.
Vésicules cristalliniennes présentes. Gouttieres nasales
présentes, membres inférieurs en nageoires.

16 37-40 8-11 Palettes au niveau des membres inférieurs, rétine pigmentaire.
Bourgeon auriculaires

17 39-42 11-14 Sillons interdigitaux visibles aux membres supérieurs. Début du
pavillon de I'oreille. Allongement du tronc.

18 42-45 13-17 Sillons interdigitaux visibles aux membres inférieurs. Epaule
visible. Paupiére en formation. Encoche entre les doigts.
Mamelons visibles.

19 45-47 16-18 Orientation ventrale des membres. Le tronc s’allonge. Hernie
dans le cordon

20 47-50 18-22 Allongement et flexion des membres supérieurs. Doigts distincts
avec palmures. Encoche entre les orteils. Plexus vasculaire et
cranien apparait

21 49-52 22-24 Rapprochement mains et pieds. Doigts distincts et longs. Orteils
distincts avec palmures.

22 52-55 23-28 Orteils distincts. Paupieres et oreilles externes développées

23 53-58 27-31 Caractéristiques humaines du visage. Organes génitaux externes

indéterminés. Régression de I'appendice caudal

Figure 15 : Tableau des événements majeurs des stades de Carnegie.
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e. Anomalies de développements et retard de croissance
La tératologie est la « science qui traite des anomalies et des malformations liées a une
perturbation du développement embryonnaire ou fecetal ».(9)

Lorsque I'embryogenése est perturbée par une mutation génétique et/ou un agent tératogéne,
la croissance de I'embryon se fait de facon anormale avec apparition d’anomalies congénitales
structurelles, c’est la dysmorphogenese, ceci peut aboutir a la malformation ou a la déformation
d’une structure ou d’un organe.

Il existe 3 grands principes de tératologie qui ont une corrélation directe avec les malformations
congénitales humaines :

- Le principe de période critique :

La période critique se définit par le moment ol une structure embryonnaire est sensible a un agent
tératogene, en général cette période critique correspond a une période ou la structure embryonnaire
se différencie et se développe activement.

Ainsi la période critique de I'embryon correspond aux huit premieres semaines de développement ;
en effet c’est durant ces premiéres semaines que I'organogeneése se déroule ; toutes les structures
embryonnaires se mettent en place, se développent, I'embryon est donc le plus vulnérable aux
agents tératogenes durant cette période.

- Le principe de dose critique :

Chaque agent tératogene est corrélée a une courbe de réponses doses-dépendantes obtenues a
partir d’études tératologiques, c'est-a-dire qu’en fonction de la dose regue, I'effet pourra étre sans
gravité, avec des conséquences mineures ou majeures et parfois méme létale.

- Le principe de la génétique :

Il existe une constitution génétique qui fait varier la sensibilité a un agent tératogene. La
susceptibilité de développer des malformations congénitales suite a I'exposition a un agent
tératogene est donc différente d’un embryon a l'autre, en fonction de sa génétique. (4)

Pour citer quelques exemples de dysmorphogeneése tératogenes, il y a le syndrome
alcoolique foetale, I'alcool est un agent tératogene qui traverse la barriere placentaire, surtout
lorsqu’il est absorbé durant la période embryonnaire, ceci entraine une microcéphalie accompagnée
d’un défaut de croissance de toute la face.

Dans les années 1960, le thalidomide est prescrit aux femmes enceinte pour soulager leurs nausées,
or il s’avere que ce médicament est un puissant agent tératogene qui affecte le développement des
membres.

Certaines mutations génétiques ou exposition a des agents tératogenes peuvent entrainer des
malformations congénitales trop importantes et donc létales.
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2. Développement fcetal : maturation des organes

éme

La période foetale est la derniere période de développement d’un individu, elle s’étend du 3
mois de grossesse a la naissance, habituellement a 38 semaines. Elle fait suite a la période
embryonnaire durant laquelle la majorité des organes se sont mis en place, or ils ne sont pas encore
fonctionnels. Ainsi la période foetale est une période de maturation et de croissance des organes et
des structures. La croissance se fera par I'apport de nutriments via le placenta de la maman. (4)

a. Développement des organes génitaux.

La détermination du sexe se fait dés la fécondation, c’est le sexe chromosomique. Selon les
génes portés par ces chromosomes sexuels, une cascade d’événements va se mettre en place afin
d’aboutir a un sexe phénotypique.

Dés la 3°™ semaine, dans sa région terminale, 'embryon posséde un cloaque qui réunit les
eme

canaux intestinal et urogénital. Au cours de la 4°™ 3 la 6°™ semaine, ce cloaque, se segmente en
deux parties : le sinus uro génital et le rectum.

Les organes génitaux internes vont se différencier a partir de structures dérivant du mésoblaste
intermédiaire : les canaux de Wolf et les canaux de Muller.
Pour le sexe masculin, il y a une régression des canaux de Muller au cours de la 8™ et 10°™
semaine, tandis que les canaux de Wolf vont évoluer sous |'effet de la testostérone pour aboutir a la
formation du canal déférent, de la vésicule séminale et de I'épydidyme.
Pour le sexe féminin, c’est I'inverse, dés la 7°™ semaine, il y a un maintient des canaux de Muller qui
donneront naissance aux trompes utérines a I'utérus et a une partie du vagin.

Les organes génitaux externes ont une origine commune pour les deux sexes ; lors de la 5™ et

6éme

semaine, la membrane cloacale est bordée de replis mésenchymateux appelés plis cloacaux qui

apres fusion, aboutissent a la formation du tubercule génital, ce dernier donnera a terme le scrotum

ou les levres.

eme

Durant la 7 semaine, la membrane cloacale est scindée en deux membranes: anale et
urogénitale. Latéralement a la membrane urogénitale, les plis labioscrotaux vont se mettre en place.
(10) Jusqu’a la 12°™ semaine, les aspects des organes génitaux externes restes identiques, il est alors

difficile de déterminer le sexe du foetus. (4)

Pour le sexe féminin, le tubercule génital donne naissance aux clitoris, les plis urogénitaux et
labioscrotaux donnent respectivement les petites et grandes levres.

eme

Pour le sexe masculin, dés le 3™ mois, la sécrétion d’androgenes permet la croissance du tubercule

génitale qui donne le pénis et la fusion des bourrelets labioscrotaux pour aboutir au scrotum.

La mise en place des organes génitaux externes est hormono-dépendante, une quantité
suffisante d’androgéne est nécessaire entre la 8°™ et la 14°™ semaine de développement, cette
période se nomme « fenétre de programmation de la masculinisation ». (10) (Figure 16)
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Figure 16 : La différenciation des organes génitaux externes. Embryologie humaine. LARSEN

b. Evolution et croissance du pole céphalique

Comme vu précédemment, I'ceil et I'oreille se mettent en place a partir de placodes durant la
période embryonnaire. Cependant ces deux organes des sens continuent de se développer durant la
période feetale.

Pour I'ceil, la pupille va se mettre en place aux alentour du 6°™ mois, et les paupiéres qui étaient

fusionnés dés la 8°™° semaine, vont se séparer entre le 5°™ et 7°™ mois.

Pour I'oreille externe, le pavillon est formé a la fin de la période embryonnaire, cependant celui-

ci continuera de migrer vers une position plus craniale et latérale jusqu’a la 20°™ semaine. Pour ce

qui est de I'oreille interne et moyenne, ce n’est qu’au 9°™ mois que les osselets acquiérent leurs

caracteres fonctionnels entre eux.

Pour ce qui est de la bouche, celle-ci est mise en place a la fin de la 5°™ semaine, et c’est dés la

6°™ semaine que les dents commencent & se former. Tout débute par la mise en place de la lame

dentaire, créte d’épiderme qui apparait au niveau des machoires supérieure et inférieure.

Durant la 7°™ semaine, les 20 lames dentaires préfigurant les 20 dents déciduales, s’enfoncent
dans le mésenchyme sous jacent pour former les bourgeons dentaires. Dés la 8°™ semaine, le
bourgeon dentaire évoluera en cupule puis en cloche pour aboutir au futur organe dentaire.

Tout commence lorsque le bourgeon dentaire évolue en cupule ; la lame dentaire épithéliale est

alors composée de 3 couches, les épithélium adamantins interne et externe séparés par une couche
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cellulaire appelée réticulum étoilé. Ces 3 couches épithéliales recouvrent un renflement
mésenchymateux sous jacent appelée papille ecto-mésenchymateuse, cette derniére est le siége de
la vascularisation et de I'innervation de la future dent. Vient ensuite le stade de cloche ou la lame
dentaire a évolué en 4 couches épithéliales qui englobent de part et d’autre la papille ecto-

eme

mésenchymateuse. C'est a partir du stade de cloche, aux environs de la 14°™ semaine, que la
dentine va commencer a se former au niveau de la partie externe de la papille ecto-
mésenchymateuse ; ensuite I'’émail va se former a partir de I’épithélium adamentin pour finalement

former la dent déciduale. (4)

3. Méthodes d’estimation de I'age gestationnel

La détermination de la date de début de grossesse ou de I'age gestationnel est primordiale pour
un suivi adapté de la grossesse, elle permet d’évaluer la croissance fcetale, de pouvoir appréhender
une anomalie et d’envisager le terme de la grossesse. (11)

La date de conception d’un enfant est souvent difficile a déterminer car les périodes d’ovulation
sont différentes d’'une femme a I'autre ; mis a part dans le cas de procréation médicale assistée ou la
fécondation est contrélée par un médecin.

L'age gestationnel peut étre exprimé de deux manieres. Lorsqu’il est déterminé d’aprés la date
des dernieres menstruations de la mere, il s’exprime en semaines d’aménorrhées. En utilisant
I’hypothése que I'ovulation se produit 14 jours apres les dernieres menstruations pour une femme
ayant un cycle de 28 jours. En obstétrique, le développement s’exprime de cette maniere.
Il peut aussi s’exprimer en semaine de gestation dont le point de départ est la date présumée de
conception, celle-ci est généralement déterminée par échographie.

Lors du premier trimestre, les parametres les plus utilisés pour la datation de I’adge gestationnel
sont : la longueur cranio caudale, appliquée notamment dans la formule de Robinson, elle est simple
et couramment utilisée ; d’autres parametres peuvent compléter la datation, il s’agit du diameétre
bipariétal, du périmétre abdominal et de la longueur fémorale ; mais selon HADLOCK leur utilisation
n’est pas supérieure a I'utilisation de la longueur cranio caudale. (12)

En France, le College francais d’échographie foetale recommande l'utilisation de la longueur
cranio caudale pour déterminer I'age gestationnel durant le premier trimestre, cependant depuis
2018, l'utilisation de la formule de ROBINSON a été remplacée par le modele établi par I'étude
INTERGROWTH-21st. Cette étude a aussi permis d’établir des courbes de croissance pour évaluer
I’évolution des périmétres abdominal et cranien, du diameétre bipariétal et de la longueur fémorale,
en fonction de I'adge gestationnel. (13)

31



a. Parametres utilisés en biométrie foetale

La biométrie foetale a pour objectif I'élaboration de standards de croissance les plus fiables
possibles, puis leur  utilisation pour  évaluer la  croissance  d'un individu.
Généralement, les courbes standards sont réalisées a partir de relevés de parametres tels que la
longueur cranio caudale, périmétres cranien et abdominal, longueur fémorale, chez des individus
d’age connu afin d’établir une relation entre le paramétre biométrique et I'age gestationnel. Les
modeles de croissance obtenus seront ensuite utilisés pour déterminer I'dge de foetus, ils
permettront aussi de controler la croissance tout au long de la grossesse. (12)

Les principaux parametres utilisés en biométrie portent sur la croissance du crane, du tronc et la
taille de 'embryon ou du feetus, ceci permet de représenter la croissance staturopondérale.

La longueur cranio caudale.

Aussi appelée longueur vertex-cortex ou « crown rump lenght » en anglais, la longueur cranio
caudale est le paramétre de choix utilisé lors des datations échographiques, elle peut étre
utilisée des le premier trimestre. Généralement, elle se mesure en prenant la plus grande
longueur embryonnaire sans correction de la courbure naturelle de I'embryon. (12)

Le diamétre bipariétal et périmeétre cranien

Le diametre bipariétal se définit comme I’endroit ou le créne est le plus large, sur une coupe
axiale, il est mesurable a partir de 10 semaines d’'aménorrhées ; les curseurs sont placés sur le bord
externe de la table osseuse pariétale proximale et sur le bord interne du pariétal distal.

Le périmetre cranien ou circonférence céphalique se mesure au niveau du contour externe de la
calvaria en excluant les tissus mous. (12)

Le diameétre abdominal transverse ou périmétre abdominal

Le périmétre abdominal se calcule a partir du diamétre abdominal transverse et sont liés par un
facteur m. lls se mesurent a partir d’'une coupe axiale la plus circulaire possible, transhépatique,
perpendiculaire au rachis et a la veine cave inférieure. Les calibreurs sont placés au niveau des
contours cutanés. (12)

La longueur fémorale.

La longueur fémorale correspond a la mesure de sa longueur diaphysaire du fémur, ce dernier
doit étre pris sur une coupe longitudinale de la cuisse et étre rectiligne. Les marqueurs doivent étre
placés a la jonction entre la diaphyse et I'épiphyse. (4)
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L’existence d’une croissance différentielle post natale par rapport au sexe est un fait avéré.
Cependant, pour I'estimation de I'age foetal, il est important de savoir si la croissance des paramétres
biométriques décrits ci-dessus, est influencée par le sexe du feetus.

Pour GUIHARD-COASTA et ses collaborateurs, en 1999, il existe une variation différentielle de ces
parametres en fonction du sexe, cependant celle-ci n’est significative qu’a partir de 20 semaines
d’aménorrhées.

Pour le diametre bipariétal, la croissance serait significativement différente a partie de la 25°™
semaine d’aménorrhées, pour le diametre abdominal transverse la différence sexuelle serait aussi
présente mais seulement en fin de gestation, tandis que la croissance du fémur ne serait pas

dépendante du sexe. (12)

Dans une étude publiée en 2019, GALIAARD et son équipe ont eux aussi étudié I'évolution du
diametre bi-pariétal, les périmétres abdominal et cranien et la longueur fémorale afin de mettre en
évidence I'existence ou I'absence de différence significative entre les sexes sur des foetus agés de 12
a 40 semaines d’aménorrhées. lls en ont conclu que la croissance cranienne est dépendante du sexe.
En effet le diametre bi pariétal et le périmétre cranien sont significativement plus grands chez les
foetus masculins par rapport aux féminins. Pour le périmétre abdominal, la tendance est similaire,
mais ceci est moins démontrable sur la durée de la grossesse par rapport au développement cranien.
Enfin la croissance de la longueur fémorale ne présente pas de différence significative selon les sexes.
(14)

Il existe d’autres parametres biométriques qui peuvent étre corrélés a I'dge, en voici une liste non
exhaustive :

La longueur du pied.

C’est la plus grande distance unissant le point le plus postérieur du pied au niveau du talon et la
pointe du premier ou deuxieme orteil, selon celui qui est le plus long. Il est possible de la mesurer a
partir de 10 semaines d’'aménorrhées. (15)

Le diameétre oculaire et distance inter orbitaire.

Le diamétre oculaire correspond a la moyenne entre le diametre antéro-postérieur et le
diametre transversal, a I'endroit ou le globe est le plus large. En pratique, il n'y a que peu de
différence entre le diametre antéro-postérieur et le diametre transversal, c’est pourquoi il est
possible d’utiliser seulement le diametre transversal. Cependant il est important d’utiliser une coupe
ou le globe oculaire a un diamétre maximal.

La distance inter orbitaire est mesurée sur une coupe frontale, entre le centre de chaque orbite.
Elle n’est mesurable qu’a partir de 11 ou 12 semaines d’aménorrhées. (16)
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b. Suivi de croissance: tables de biométries et formules de
détermination de I’dge gestationnel

Depuis de nombreuses années, des formules de datation de I'dge gestationnel ont été
proposées, chacune utilisant un ou plusieurs parametres biométriques évoqués un peu plus haut,
afin d’estimer avec le moins d’écart possible, I'age gestationnel, nous allons décrire I’évolution de ces
formules au cours du temps.

- 1975, ROBINSON et FLEMING

Tout d’abord, en 1975, ROBINSON et FLEMING ont proposé une corrélation entre I'age
gestationnel et la longueur cranio caudale appelé « crown rump length ». lls cherchaient a évaluer la
reproductibilité et la précision d’une mesure échographique de la longueur cranio caudale, en
essayant de corriger les sources d’erreurs dues a |'opérateur, aux mouvements du foetus, et a la
sensibilité de I'appareil. Ainsi ils ont effectué plus de 300 mesures sur des embryons de 6 a 14
semaines, pour ensuite établir une courbe de régression corrigée qui amene a I’équation suivante :

t=8.052vCRL +23.73

A partir de cette équation, ils ont créé des tables de croissance. (Annexe 1). (17)

- 1984, HADLOCK et al.

En 1984, HADLOCK et ses collaborateurs, ont cherché a déterminer I'dge gestationnel qu’ils
appellent « menstrual age » en fonction de plusieurs paramétres biométriques : diamétre bipariétal,
périmetres cranien et abdominal et longueur fémorale. lls ont ainsi relevés ces paramétres sur 361
foetus agés de 14 a 42 « semaines menstruelles », et ont construit des modeéles de régression
impliqguant chacun de ces parametres seuls ou combinés entre eux, ils ont ensuite comparé la
fiabilité de ces modeles afin de déterminer celui qui apporte la meilleure prédiction. Ils en ont déduit
que le formule estimant « I'dge menstruel » le plus fiable était la formule qui combinait les 4
parametres. Pour une meilleure visualisation de ces données, ils ont établi des tables. (Annexe 2).
(18)

- 1994, WISSER et al.

En 1994, WISSER et ses collaborateurs proposent une autre formule pour déterminer I'age
gestationnel, en effet ils affirment que la longueur cranio caudale est le meilleur paramétre de
datation du premier trimestre mais que selon les formules utilisées a I'époque, il pouvait y avoir un
écart allant jusqu’a 16 jours, ainsi ils proposent de mesurer ce qu’il appelle « the greatest embryonic
lenght ». Ainsi, a partir d’'une coupe frontale, ils vont mesurer la plus grande longueur de 'embryon,
sans tenir compte de sa flexion, et en excluant les membres inférieurs. lls préferent utiliser cette
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éme

mesure plutét que la « crown rump length » car avant le 42°™ jour d’aménorrhées, il est difficile

d’identifier le pdle cranial. Ils en ont ensuite déduit la formule suivante et les tables. (Annexe 3).

t =35.72 + 1.082L1/2+ 1.472L - 0.0974913/2

Dans leur étude, WISSER et al. proposent une réactualisation des données, en diminuant la
possibilité d’erreur par rapport a I'’étude de ROBINSON. (19)

- 2002, ADALIAN

En 2002, aprés étude d’une large population de feetus d’age connu, ADALIAN propose une
nouvelle équation utilisant la longueur fémorale pour la datation de I'adge gestationnel a partir de
clichés radiologiques. En effet, selon lui les clichés échographiques auraient comme inconvénient
d’étre dépendant de I'opérateur. Il en déduit la formule suivante :

Age prédit (SA) = 0.434 x longueur du fémur (en mm) + 6.93

De plus il conclut que sa formule permet d’obtenir un age proche de I'age réel, avec une
meilleure précision lorsque les sujets sont agés, c’est pourquoi cette formule est davantage
applicable lors de la deuxieme partie de la grossesse. (20)

- 2017, National Institute of Child Health and Human Development

En 2017, The Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and Human
Development (NICHD) propose une nouvelle étude d’estimation de I'age gestationnel chez les foetus.
Les moyens échographiques ayant évolué, ils ont décidé de créer une nouvelle formule qu’ils ont
comparé a la celle trouvée par HADLOCK en 1984. De plus, contrairement a HADLOCK dont la
population d’étude n’était composée que de femme de type caucasienne, cette étude du NICHD
prend en compte 4 populations ethniques différentes. A partir d’examen de plus de 2000 femmes
enceintes, avec une estimation précise des derniéres menstruations, ils ont procédé a la mesure du
diametre biparietal, aux périmétres cranien et abdominal et a la longueur fémorale afin d’établir un
modele de régression et I'équation suivante :

Gestational age (weeks) = 10.6 -0.168 x BPD + 0.045 x HC + 0.03 x AC +
0.058 x FL + 0.002 x BPD? +0.002 x FL2+ 0.0005 x (BPD x AC) — 0.005 x
(BPD xFL) -0.0002 x (HC x AC) + 0.0008 x (HCxFL) + 0.0005 x (ACxFL)

Avec : BPD : diamétre bipariétal ; HC : circonférence de la téte ; AC : circonférence
abdominal ; FL : longueur du fémur

Leur étude conclut que cette nouvelle formule a une bonne précision pour la période allant
de la 14°™ 3 la 20°™ semaine de gestation, cependant cette précision diminue lorsque la grossesse
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avance. De plus, ils concluent que cette formule obtient des résultats similaires a celle d'HADLOCK
éme _ 20‘eme eéme

sur la période 14 semaine de gestation, cependant apres la 21" semaine de gestation, sa

précision est supérieure a celle d'HADLOCK.

- 2018, Intergrowth-21st

En France, depuis 2018, le College francais d’échographie fcetale a émis des
recommandations pour la détermination de I'dge gestationnel a partir de la longueur crdnio caudale
ainsi que sur I'évaluation des biométries feetales. Il recommande I'utilisation de courbes standards
émises par le projet international « INTERGROWTH 21st ».

Historiquement, les courbes de biométrie du Collége francais d’échographie établies dans les
années 2000, étaient des courbes dites descriptives, en effet elles représentaient une référence
établie a partir de I'’étude d’une population de foetus peu sélectionnés ; elles représentaient une
photographie d’une population donnée a un instant donné.
Or depuis 1995, 'OMS recommande une approche prescriptive pour I'évaluation de la croissance
pédiatrique. Cette approche consiste a étudier une population tres sélectionnée, sur des critéres
géographiques (absence de pollution, altitude...), sur des criteres individuels strictes (niveau socio-
économique, absence de comorbidité...) afin d’évaluer la croissance d’un individu dans des
conditions optimales de santé et d’environnement.

Mené entre 2009 et 2014, le projet « INTERGROWTH-21st » regroupe 8 pays, avec des centres
sélectionnés rigoureusement, ainsi que des femmes sélectionnées selon des critéres individuels. Lors
de cette étude, la croissance, la santé, le développement neurologique de 'embryon ont été suivis
régulierement du début de la grossesse (inférieure a 14 semaines) jusqu’aux 2 ans de I’enfant. Toutes
ces mesures ont permis d’établir des courbes de croissance standards prédictives et non plus
descriptives.

Pour la détermination de I'dge gestationnel, I'étude a permis d’établir des courbes standards
reliant la longueur cranio caudale a I’age gestationnel durant le premier trimestre de gestation. Voici
I’équation reliant ces deux parameétres, ainsi que les tables de croissance, cette équation n’est
valable que pour une valeur de la longueur cranio caudale comprise entre 15 et 95 mm. (Annexe 4)
(21)

Age gestationnel = 40.9041 + (3.21585 x CRL?> ) + (0.348956 x CRL)

Aprés avoir vu les formules les plus utilisées avec les parametres les plus courants, longueur
cranio caudale, diameétre bipariétal, périmétres cranien et abdominal et longueur fémorale, nous
allons a présent voir quelques formules utilisant des parametres moins usuels.

- Estimation de I’dge gestationnel a partir de la longueur du pied.

En 2017, SOO WONG propose une corrélation entre 'dge gestationnel et la longueur du pied
pour des foetus agés de 10 a 16 semaines, tandis quand 2019, STEVENS et son équipe propose une
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corrélation pour des foetus dgés de 14 a 21 semaines. (15,22) En voici la formule et le tableau
(Figure 17) :

Formule de SOO WONG : GA =0.335x FT +8.845

14 15 16 17 18 19 20 21

Gestational Age (in weeks)

Fig. 3. Caption: Mean foot length per gestational week as determined by last menstrual period, ultrasound, and ACOG best estimate for patients undergoing abortion from 14
weeks to 21 weeks 6 days in Hawaii from October 2012 and December 2014; Legend: LMP, last menstrual period

— [ ] P

e | 1t ra s o
ACDG Best
Estimate

Figure 17 : Tables estimant I’dge gestationnel a partir de la longueur du pied de Stevens et al.

- Estimation de I’dge gestationnel a partir de I'ceil.

ROTH et ses collaborateurs ont proposé des corrélations entre I'dge gestationnel et le diametre
oculaire, la distance inter orbitaire et le diamétre bipariétal. En effet, la croissance de I'ceil est liée a
la croissance cérébrale ainsi qu’a la croissance du crane. Le globe oculaire est mis en place a la fin de
I'organogenése comme vu précédemment, cependant sa croissance continuera jusqu’a
I’adolescence. Durant la grossesse, la croissance du diametre oculaire et donc du globe est plus
rapide pendant la premiére moitié de la grossesse. Le tableau suivant résume ces corrélations.
(Figure 18)
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Tableau | Valeurs du diamétre oculaire, de |a distance inertorbitaire moyenne et du rapport DIOM/BIP en fonction de I'dge gestationnel”.
Vaives of ocular diameter, mean interorbital diameter and MIODYBPD related o gestational age.

She Diaméire cculaire transversal (mm) DIOM (mm) Rapport DIOM ! BIP
5P 50 P a5 p 5P 50 P a5 P 5p a5*p

11 0.8 18 28 59 8.2 10.5 0,47 0,56
12 1,6 27 ar 7.7 10,0 12,3 0,47 0,56
13 24 35 45 85 11,8 141 046 0,55
14 32 4.3 53 1.2 13,5 15.8 0,46 0.55
15 4.0 5.0 6,0 12,8 15,1 17.4 0,46 0,55
16 47 58 8,7 14,4 16,7 19.0 0,45 0,54
17 53 6.5 7.4 15,9 18,2 20,5 0,45 0,54
18 6,0 7.1 8.1 174 19,7 220 0,44 0,53
19 6,7 7.7 87 18,8 211 234 0,44 0,53
20 T.2 B4 9.3 201 224 247 0,44 0.53
21 7.8 B.9 9.9 214 237 26,0 0,43 0,52
22 84 9.5 10,5 227 250 273 0,43 0,52
23 89 101 11,0 239 262 285 0,43 0,52
24 9.4 10,6 11,5 25,0 273 296 0,42 0,51
25 99 11 12,0 26,1 284 307 0,42 0,51
26 10,4 115 125 27.2 25 318 0,41 0.50
27 10,8 12,0 129 28,3 308 329 0.41 0.50
2B 11,3 124 13,4 203 318 339 0,41 0,50
29 11,7 128 138 30,2 325 348 0,40 0,49
30 121 13,2 14,2 A 334 357 0,40 0,49
3 12,5 136 146 32,0 343 36.6 0,40 0,48
32 128 14,0 149 329 a52 ir5 0,39 0,48
33 13,2 143 15,3 337 36,0 B3 0,39 0,48
3 13,6 147 15,6 345 36,8 391 0,38 0,47
35 139 15,0 159 352 3re 399 0,38 0,47
36 14,2 153 16,3 0,38 047
37 14,5 156 16,6 0,37 0,46
38 14,8 15,9 16,8 0,37 0,46

* Les percentiles ont été calculés sur la base de 'ensemble des mesures

Figure 18 : Tableau de corrélation entre I'dge gestationnel et le diamétre oculaire, le diamétre
inter-orbitaire, selon ROTH et Al.

c. Comparaison des divers examens complémentaires.

L'analyse du feetus et la détermination de son dge peuvent étre déterminés a partir de divers
examens complémentaires. En obstétrique, in utéro, 'analyse de référence est I'échographie, celle-
ci n’est pas irradiante pour le feetus par rapport aux examens radiologiques. Cependant les mesures
échographiques sont opérateurs dépendantes et dépendent de la position du feetus. En
anthropologie ou en médecine légale, I'analyse du foetus peut se faire par autopsie, cependant la
préparation des os ou parfois la fragilité des échantillons ne permet pas de mettre en place cette
méthode, il est alors possible d'utiliser les examens scanographiques, radiologiques ou par
résonnance magnétique. (23)
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- Utilisation de I'IRM

En 2019, KADJI et ses collaborateurs proposent une revue de la littérature portant sur 'utilisation
de I'imagerie par résonnance magnétique(IRM) en obstétrique, notamment pour évaluer le poids du
foeetus. Il en arrive a la conclusion que I'IRM permet une acquisition et un traitement rapide des
images du foetus, ainsi qu’une précision supérieure a celles acquises par échographie deux
dimensions. Cependant I'inconvénient de |'utilisation de I'IRM reste son co(t et sa disponibilité, c’est
pourquoi ce n’est pas encore un examen de routine en obstétrique. (24)

- Utilisation de la tomographie multi coupe (MSCT)

En 2013, I'équipe dirigée par Marie MINIER propose une nouvelle méthode d’acquisition des
mesures biométriques pour estimer I'age de foetus en médecine médico-légale. Plutot que de
mesurer la longueur fémorale directement sur un os sec, qui demande une préparation rigoureuse,
elle propose une mesure indirecte du fémur par examen radiographique, plus précisément avec la
tomographie multi coupe. Elle a ainsi estimé I'age de feetus a partir de longueur fémorale mesurée
sur des acquisitions de MSCT. Pour déterminer |'dge gestationnel, elle a appliqué la formule
d’ADALIAN vu précédemment.

Elle en a conclu que les mesures prises par MSCT sont fiables et applicables a la formule
d’ADALIAN.(25)

- Comparaison des tomographies multi coupe et d faisceau unique : MSCT VS CBCT.

En 2017, SAATI et ses collaborateurs décident de comparer la précision des acquisitions réalisées
avec deux types de tomographies, la tomographie multi coupe (MSCT) d’une part et la tomographie
a faisceau conique (CBCT) d’autre part. Pour cela, ils mettent en concurrence cing types de CBCT
différents, qu’il compare ensuite a un type de MSCT. La comparaison se fera par I'acquisition d’image
de mandibule séche et sur la mise en évidence de 10 repéres anatomiques (foramen mentonnier,
pulpe dentaire, canal incisif etc.).

lIs en arrivent a la conclusion que le CBCT, en plus d’étre moins irradiant qu’un MSCT, permet
aussi d’augmenter la précision et la qualité des images réalisées. (26)

- Comparaison des tomographies a faisceau conique (CBCT) en deux ou trois dimensions.

En 2010, I'équipe menée par HAJ SALEM a analysé 36 feetus d’age connu, issus du service de
médecine légale du CHU de TOULOUSE, afin de comparer les mesures biométriques des tibias et
fémurs droits et gauches de ces foetus par des acquisitions scanographiques en deux ou trois
dimensions. lls ont ensuite appliqué ces mesures a la formule proposée par ADALIAN en 2002,
gue nous avons vu un peu plus haut, afin de déterminer I'dge de ces foetus. Chaque foetus a été
scanné par un Cone Beam CT avec des coupes de 0.2mm d’épaisseur, et a ensuite été traité par
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un logiciel qui permettait une reconstruction en deux dimensions puis en trois dimensions, la
mesure était ensuite effectuée sur ces différentes reconstructions.

Ils ont ainsi émis 3 hypothéses :

- Existe-t-il une différence significative sur les mesures de tibias et fémurs entre une acquisition en
deux dimensions et une en trois dimensions ?

Suite a leur travail, il existe une différence peu importante mais significatives entre les mesures 2D
ou 3D pour le tibia et le fémur, a droite comme a gauche.

- Existe-t-il une différence significative lie a la latéralité ?
Aucune différence significative de latéralité n’a été démontrée.

- Existe-t-il une différence significative entre I’dge réel et I’dge estimée avec la formule d’ADALIAN,
pour chaque os (fémur ou tibia) et chaque type de reconstruction (2D ou 3D) ?

Il n’y a pas de différence significatives entre I’dge estimé et I'age réel pour le fémur, mesurée sur une
reconstruction 2D ou 3D. Cependant, pour le tibia, seul le droit en reconstruction 2D ne présente pas
de différence significative. (23)

Ainsi cette étude nous a démontré que dans notre enquéte nous pourrons utiliser avec confiance la
formule d’ADALIAN avec des reconstructions 2D ou 3D des fémurs.
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Partie Il : Cas clinique

« En novembre 2019, le Docteur BOU a été requis pour une expertise judiciaire d’identification
d’anthropologie médico légale. En effet, a S.... les nouveaux propriétaires d’une maison ayant
appartenue a une ancienne pharmacienne récemment décédée, ont découvert au cours de travaux
de rénovation 4 flacons contenant des structures organiques identifiées comme embryons et/ou
feetus. Deux embryons d’environ 2 centimétres de long, plongés dans un liquide ressemblant a de
I'alcool, un troisiéme un peu plus évolué d’un point de vue macroscopique avec une apparence
humaine mais qui n’a pas été conservé dans un milieu liquide, il s’agit d’un échantillon sec et momifie,
et enfin le dernier scellé qui s’apparente a un jeune foetus conservé dans un bocal rempli d’alcool.
Apreés avoir prévenu la gendarmerie sur la découverte de ces petits individus, une enquéte judiciaire
est ouverte afin de valider leur origine humaine ou non, ainsi que leur Gge. »

Afin de remplir la mission demandée, une analyse anthropologique non invasive macroscopique
et virtuelle par imagerie médicale a été conduite. Pour cette derniére, une acquisition a I'aide du
CBCT (Cone Beam Computed Tomography) de recherche de 'UFR d’Odontologie sera |'occasion de
diligenter une autopsie virtuelle de ces feetus.

Dans un premier temps, une analyse macroscopiques des échantillons sera effectuée avec une
loupe binoculaire, afin d’identifier les caractéres morphologiques pouvant poser le diagnostic
différentiel de foetus humains ou animaux. De plus le stade de développement de certaines
caractéristiques morphologiques peut donner une indication dans I’estimation de I'age de l'individu.

Dans un second temps, une acquisition par rayons X a I'aide du CBCT permettra de procéder a
une analyse 2D mais aussi 3D volumique qui permettront la mesure de parametres biométriques
indispensables dans I'estimation de I’age des individus.

1. Analyse macroscopique a la loupe binoculaire

Chaque embryon ou feetus a été analysé macroscopiquement a la loupe binoculaire (modele S4E

de la marque LEICA.)

Afin de permettre une différenciation de chacun, 'appellation alpha, beta, gamma et oméga a
été utilisé eu égard a la taille croissante des embryons ou foetus.

a. Présentation et description macroscopique des 4 feetus

- Embryon N°1, Alpha :

Alpha, le premier embryon mesure environ 2 cm de longueur avec des membres repliés sur son
abdomen et sa cage thoracique, sur la figure suivante, il a été photographié en position dorsale.
(Figure 19).
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Figure 19 : Photographie a la loupe binoculaire de I'embryon Alpha, en position dorsale. Dr
BOU Christophe.

Chez cet embryon, I'extrémité céphalique est sous développé, ainsi il va étre difficile d’estimer
un dge de développement a partir de la morphogenése faciale. Cependant, nous avons pu observer,
au niveau de I'ceil, nous pouvons apercevoir une placode optique droite, cependant a gauche, on
devine une invagination. Pour 'oreille, aucune placode otique n’est visible. Enfin pour la bouche et
nez, nous pouvons deviner les bourgeons primitifs de la face, cependant ils ne sont pas fusionnés,
ainsi aucune ébauche de stomodéum ou de fosses nasales ne peut étre identifiée. Cette
anencéphalie peut étre une cause de la mort prématurée de cet embryon (Figure 20).

Figure 20 : Photographie a la loupe binoculaire de I'embryon Alpha, en position latérale. Dr
BOU Christophe.
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Concernant la description macroscopique des membres, au niveau des membres supérieurs,
nous distinguons les sillons interdigitaux séparés par apoptose, avec individualisation des doigts au
niveau des mains, cependant l'apoptose au niveau du pouce est encore incomplete, il garde son
aspect « palmé » et est jointif avec I'index (Figure 21). Au niveau du bras, nous distinguons 2
segments d’orientation différentes (bras et avant bras), avec des plicature, le coude et I'épaule. De
plus, les mains se rejoignent et se touchent sur I'axe central de I'embryon. Pour le membre inférieur,
il en est de méme avec des sillons interdigitaux séparés, mais une individualisation des orteils moins
marquée qu’au niveau du membre supérieur.

Figure 21 : Photographie a la loupe binoculaire de la main droite et du pied gauche de
I’embryon Alpha. Dr BOU Christophe.

- Embryon n°2, Béta.

Le deuxieme embryon mesure lui aussi environ 2 cm, ses membres semblent avoir atteint un
stade d’évolution proche des membres de 'embryon Alpha. Cependant chez Béta, le pble céphalique
n’a pas subit d’anomalie de développement. Du fait de la présence d’une téte, avec I'ébauche d’une
face, 'embryon Béta a une apparence plus proche de celle de I'étre humain par rapport a Alpha.
(Figure 22).
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Figure 22 : Photographie a la loupe binoculaire de ’'embryon Béta, en position latérale. Dr BOU
Christophe

Le plle céphaliqgue de I'embryon est développé, nous pouvons reconnaitre des caractéres
morphologiques semblables a ceux d’un étre humain, cependant le crane de I'embryon semble
enfoncé, comme impacté au niveau du coté droit, nous observons un repli, ceci peut étre une cause
du déces. (Figure 23)

Figure 23 : Photographie a la loupe binoculaire du péle céphalique de 'embryon Béta, en position
latérale. Dr BOU Christophe.
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Concernant le développement de la face, au niveau de I'eeil, nous pouvons observer le globe
oculaire avec une coloration noir et une pastille blanche en son centre, ce globe oculaire est bordé
par des ébauches de paupiéres; au niveau de l'oreille, nous ne visualisons pas de bourgeons, en
effet, les colliculi ont déja fusionné pour former le pavillon de I'oreille externe. De plus celui-ci a
commencé sa migration dorso-cranial, nous pouvons aussi voir I'ébauche du tragus et de I'anti
tragus ; pour la bouche et le nez, les bourgeons primitifs ont fusionné, nous pouvons apercevoir les
ailes du nez. Cependant nous ne voyons pas clairement les fosses nasales et le stomodeum.

Pour la différenciation des membres, tout comme I’embryon Alpha, nous pouvons visualiser
les sillons interdigitaux, cependant I'individualisation des doigts et des orteils semblent plus avancée
sur cet embryon; les membres présentent 2 segments d’orientation différentes; le membre
supérieur a effectué une flexion ventrale, les mains se rejoignent et se touchent au niveau de I'axe
central de I'embryon tandis que pour le membre inférieur, les pieds se rejoignent au niveau de I'axe
central de I'embryon.

-Embryon n°3, Gamma.
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Figure 24 : Photographie a la loupe binoculaire de 'embryon Gamma, en position latérale. Dr
BOU Christophe.
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Nous avons a faire a un individu d’apparence humaine, avec développement d’une téte similaire
a I'étre humain, un tronc et 4 membres. L'apparence humaine peut nous faire penser que nous
sommes face a un foeetus qui aurait fini sa morphogenése embryonnaire.

L’échantillon a été retrouvé dans un bocal exempt de liquide. Comme chaque échantillon a été
retrouvé dans un bocal avec un liquide de conservation, nous pouvons supposer qu’a la base, cet
embryon était conservé dans un flacon avec un liquide, cependant le bouchon du flacon n’aurait pas
été étanche et aurait entrainé I’évaporation du liquide de conservation. Cette évaporation serait a
I'origine de la momification de I'embryon; cette derniére a permis de maintenir ses structures
osseuses que nous pouvons deviner sous la peau.

La morphogenese de la face semble s’étre déroulée de fagon non pathologique, puisque nous
pouvons distinguer un nez, des yeux et une bouche. Cependant, le crane semble étre allongé dans le
sens sagittal, ceci est peut étre le signe d’'un défaut de développement du crane ou du cerveau, ou
bien ceci peut étre une déformation liée aux conditions de conservation.

En ce qui concerne la morphogenése faciale, nous distinguons deux globes oculaires, ils semblent
recouverts d’'une paupiere; au niveau de l'oreille, nous ne distinguons qu’un trou pouvant étre
I'origine du méat acoustique externe, mais il est difficile de différencier un pavillon externe,
cependant, le trou est en position latéral par rapport a I'eeil, ce qui permet de penser que l'oreille
avait commencé sa migration dorso craniale ; enfin nous distinguons un nez avec les deux orifices
nasaux, un philtrum et une bouche, signe de la fusion des bourgeons nasaux médiaux. De plus nous
visualisons un menton et une lévre inférieure mis en place a partir des bourgeons mandibulaires
(Figure 25).

Figure 25 : Photographie a la loupe binoculaire de ’'embryon gamma, en vue latéro-dorsale. Dr
BOU Christophe.
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Concernant le stade d’évolution des membres, nous distinguons au niveau de I'épaule, une
articulation entre la scapula et ’'humérus, puis un repli au niveau du coude ou I'humérus s’articule
avec le radius et l'ulna. Enfin au niveau de la main, on apercoit les métacarpes au niveau des doigts.
Les membres supérieurs semblent s’étre développés de fagcon normale. Pour le membre inférieur,
nous pouvons observer le bassin qui s’articule avec le fémur au niveau de la hanche ; un repli au
niveau du genou ou s’articulent tibia et fibula, enfin nous pouvons deviner I'ébauche des métatarses
des orteils (Figure 26).

Figure 26 : Photographie a la loupe binoculaire de 'embryon Gamma, en vue dorso-latérale. Dr
BOU Christophe.

-Feetus n°4, Omega.

Le dernier échantillon examiné est un échantillon plus imposant que les trois autres. En effet,
Oméga mesure entre 6 et 7 cm, 'aspect humain est encore plus frappant que chez les embryons Béta
et Gamma. La téte et la face sont clairement identifiables et comparables a celles d’'un étre humain
avec la présence d’oreilles, des yeux et d’'une bouche. Les mains et les pieds sont dotés d’ongles
comme les étre humains. Et il y a un reliquat de cordon ombilical au niveau de son nombril
(Figure 27).

La taille et I'aspect humain d’Oméga, nous font penser qu’il s’agit d’un feetus humain.
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Figure 27 : Photographie a la loupe binoculaire du feetus Oméga, en position latérale. Dr BOU
Christophe.

La morphogenése de la face semble s’étre déroulée de facon non pathologique, nous pouvons
distinguer un nez, des yeux et une bouche. Cependant, nous remarquons la présence d’un
enfoncement de la boite cranienne au niveau de la zone temporale droite. Pour I'ceil, le globe
oculaire n’est pas visible car il est caché par les paupiéres qui sont fermées ; au niveau de |'oreille, le
pavillon de l'oreille externe est formé, il posséde une forme proche de la forme définitive de
I'auricule, ce qui laisse supposer un développement avancé de l'oreille externe. De plus, le pavillon
est en position latéral par rapport au crane ; au début de sa croissance, les colliculis, qui préforment
I"auricule définitif, sont en position basse sur le coté du cou, pour ensuite migrés en direction latéro-
craniale. Pour la bouche et nez, nous pouvons observer les ailes du nez, ainsi que les lévres, le
philtrum et le menton (Figure 28).
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Figure 28 : Photographie a la loupe binoculaire de la face et des mains du feetus Oméga, en
position latérale. Dr BOU Christophe

Au niveau du développement des membres, nous visualisons I'épaule qui marque I'articulation
du membre supérieur avec le tronc, le segment du bras, puis I'articulation du coude avec un repli
ventral de 90° du membre supérieur. Ainsi les avant bras et les mains peuvent se toucher au niveau
du thorax de I'embryon. De plus au niveau des mains, il est aisément possible d’observer les longs
doigts de I'embryon ; I'apoptose étant terminée, tous les doigts sont individualisés. Au niveau des
mains, nous pouvons méme visualiser des ongles. Tout comme les membres supérieurs, les membres
inférieurs ont terminé leur morphogenese puisque nous distinguons, une cuisse, une jambe et un
pied, semblables a ceux de I’étre humain. Les membres inférieurs ont eux aussi subit un repli ventral
ce qui permet aux pieds de se toucher sur I'axe médian de I'embryon. Les orteils eux aussi sont
individualisables, signe d’une apoptose non pathologique.

b. Bilan de 'analyse macroscopique
- Embryon n°1, Alpha.

De premier abord, cet embryon semble avoir eu un probleme de développement au niveau
de son pole céphalique, hypo développé et atrophié. La présence d’une placode optique nous fait
dire gu’il a au moins 24 jours. Juste en dessous de cette placode optique, nous devinons les
bourgeons primitifs de la face, cependant ces derniers n’ont pas pu fusionner pour former les cavités
buccale et nasales. Par leur présence, les bourgeons primitifs nous attestent que 'embryon a au
moins 4 ou 5 semaines de développement.
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Le développement des membres supérieurs et inférieurs, nous montre un développement
plus avancé que la partie céphalique. En effet, au niveau des membres supérieurs, on distingue les
doigts des mains, bien que le pouce n’ait pas tout a fait fini son apoptose; les deux parties du
membre supérieur, avec un bras et un avant bras, séparés par une plicature le coude. De plus les
mains se joignent sur |’axe central de I'embryon, ce qui montre que le membre supérieur a effectué
un repli ventral.

Ainsi, le développement du péle céphalique ne va pas nous permettre de préciser le stade
de Carnegie de cet individu, cependant le développement des membres nous permet de déduire qu’il
est plus avancé qu’un stade 20 de Carnegie, car les orteils sont identifiables donc ils ont subit une
apoptose. De plus il se situe au moins au stade 21 car ses membres ont effectué un repli ventral, et la
présence de longs doigts et de long orteils nous font penser qu’il est en stade 22 de Carnegie,
cependant il ne ressemble pas au stade 23 de Carnegie car sa cheville n’est pas encore trés marquée,
le pied semble dans le prolongement de la jambe.

Nous estimons donc que cet embryon se situe au stade 22 de Carnegie avec un age estimé
entre 52 et 55 jours.

Figure 29 : Comparaison de I'embryon Alpha, a droite, photographie prise par le Dr Bou
Christophe avec le stade 22 de Carnegie, a gauche décrit par le Dr M. HILL dans « Kyoto embryo

collection ».

- Embryon n°2, Beta.

Le développement de la face de cet embryon va nous permettre de nous guider dans
I’estimation de son stade de Carnegie et donc de son age.
L'embryon a au moins 33 jours car il présente un ceil pigmenté ainsi qu’une oreille déja
développé, or I'ceil se pigmente a 33 jour, en méme temps qu’apparaissent les colliculis de His
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qui préfigurent le pavillon externe de I'oreille. De plus ces colliculis de His atteignent leur taille
maximale au 44°™ jour pour entamer leur fusion, ainsi cet embryon a au moins 44 jour car son
pavillon externe est déja formé, cette datation est confirmée par la présence de paupiére qui
commence se mettre en place au a4°me jour aussi.
Enfin I'embryon a au moins 47 jours car son membre supérieur présente une plicature, le coude,

ainsi qu’une flexion ventrale.

La précision du stade de Carnegie va se faire par déduction. Tout d’abord, I'embryon a
dépassé le stade 20 de Carnegie car son pied a subi une apoptose individualisant des orteils. Il
peut étre au stade 21 de Carnegie car les doigts et les orteils ont fait leur apoptose et que la
cheville est peu marquée. De plus le pavillon de I'oreille est formé et il a commencé sa migration,
il se situe latéralement a la bouche. Enfin il est possible qu’il se situe entre le stade 21 et le stade
22 de Carnegie car le pavillon ne semble pas totalement formé comme au stade 22.

Ainsi puisqu’il se situe entre les stades 21 et 22 de Carnegie, 'embryon a entre 49 et 55

jours.

Figure 30 : Comparaison de 'embryon Béta, au centre, photographie réalisée par le Dr Bou
Christophe, avec les stade 21 et 22 de CARNEGIE décrit par le Dr M. HILL dans « Kyoto embryo
collection ».

- Embryon n°3, Gamma.

Le développement de la face nous fait penser que I'individu a au moins 6 semaines, en effet
les bourgeons ont fusionné et le conduit auditif externe est ouvert, ces faits se déroulent durant la
6°™ semaine de développement. La présence de paupiére nous affirme qu’il a au moins 44 jours,
date a laquelle la paupiére commence sa formation. Enfin, nous pouvons identifier tous les os des
membres supérieurs et inférieurs, ainsi que les doigts et les orteils, ceci semble nous faire penser que
I'individu a au moins 8 semaines. Toutes ces informations nous font penser que I'individu a atteint le

stade 23 de Carnegie et a ainsi fini son embryogenese.
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-Foetus n°4, Oméga.

L’examen macroscopique de la face et des membres, nous a permis de constater que la
morphogenese embryonnaire était terminée, nous avons a faire a un feetus. En effet I'individu a au
moins 8 semaines car ses paupiéres sont fermées. De plus, au niveau de ses mains, nous pouvons

éme

visualiser des ongles qui se mettent en place généralement durant le 3™ mois de développement.
Enfin la mise en place des organes génitaux externes, nous fait penser qu’il s’agit d’un foetus de sexe
masculin. Cependant, le scrotum n’a pas I'air d’étre totalement abouti, c’est pourquoi nous pensons
que le foetus a au moins 8 semaines et qu’il se situe entre 12 et 14 semaines. Ceci devra étre précisé

avec une analyse biométrique.

A B () Q
Entre 52 et 55 jours 49 et 55 jours > 8 semaines > 8 semaines
Stade 22 de CARNEGIE  Stade 21- 22 de

CARNEGIE

2. Investigation complémentaire et acquisition au CBCT

a. Rappels sur le CBCT

Le Cone beam computed tomography (CBCT) ou tomographie volumique a faisceau conique se
trouve étre a mi chemin entre la tomographie et la tomodensitométrie (scanner). C'est une
technique d’imagerie sectionnelle inventée dans les années 1990, afin d’examiner des structures
denses comme les os et les dents, tout en étant moins irradiante que la technique d’imagerie
sectionnelle de I'époque, la tomodensitométrie. (27)

- Historique.

Dans les années 1990, deux équipes travaillent sur le projet d’un cone beam utilisable en
odontologie, il y a I'équipe japonaise d’Arai et I'équipe italienne de Mozzo.

L’équipe japonaise reprend le principe de rotation du panoramique, en ajoutant un capteur
numérique solide en relation avec un amplificateur de brillance. Le patient assis, regoit un faisceau
continu de rayons X qui sera traité et retransmis de maniere numérique. Leur appareil sera mis sur le
marché sous le nom de Morita 2000, il s’agit d’'un cone beam petit champ avec un champ 30mmx 38
mm.

L’équipe italienne emmenée par Mozzo, Procacci et Taconi ont mis au point un appareil grand
champ de 16 x 16 cm, avec une émission pulsée des rayons X recueillis par un capteur numérique
solide, sous le nom de NewTom 9000.

Au cours du temps, ces premiers modeles ont évolués et se sont améliorés, les capteurs
numériques solides associés a I'amplificateur de brillance pouvaient générer des distorsions
géomeétriques, ils ont ainsi été remplacés par des capteurs plans. De plus il existe plusieurs types de
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Cone Beam selon leur champ de vue, petit (<10cm), moyen (entre 10 et 15 cm) et grand (>15cm), de
nos jours les appareils associent des champs de vue petit ou moyen tout en conservant la résolution
de I'image.(28)

- Principes de fonctionnement

L’acquisition de I'image du Cone Beam se fait grace a un faisceau de rayons X ouvert et conique
émis par un générateur en une seule rotation. Lors de chaque étape angulaire de cette unique
rotation, un capteur plan va recueillir le faisceau de rayons X atténué apreés la traversée du volume
étudié, en enregistrant une image numérique bidimensionnelle. A la fin de la rotation, la multitude
d’images numériques enregistrées par le capteur permettront de reconstruire le volume de I'objet.
Une fois le volume de I'objet numérisé, celui pourra étre traité et reconstruit sous forme d’un projet
en deux ou trois dimensions. (27)

- Différences entre le Cone Beam et le scanner.

Le cone Beam et le scanner sont deux techniques d’'imagerie sectionnelle numérique permettant
de numériser le volume d’'un objet et de le traduire en voxel, ces voxels seront ensuite traités par
des logiciels de reconstruction en deux ou trois dimensions. Cependant quelques parameétres les
différencient.

Tout d’abord la méthode d’acquisition est différente pour chacune des deux méthodes :

Pour le scanner, la source de rayons X est collimatée, elle a la méme épaisseur que la coupe du
scanner, cette source effectue un mouvement de translation associée a une rotation angulaire
autour du patient allongé. Ainsi aprés chaque rotation, la source se déplace longitudinalement pour
effectuer une nouvelle mesure. Chaque rotation permet d’obtenir une coupe horizontale numérisée.

Chacune des coupes horizontales seront ensuite superposées afin de recréer le volume de I'objet.

Pour le cone beam, la source de rayons X est un faisceau conique qui n’effectue qu’une seule
rotation autour d’un patient debout, assis ou allongé. Ainsi le capteur recoit de nombreuse
projection multiangulaire en deux dimensions, qui seront directement traitées par ordinateur pour
restituer le volume de I'objet. (27,29)

Figure 31 : Comparaison des sources entre le CBCT a gauche et le scanner a droite. Dossier de
I'ADF « Tomographie volumique a faisceau conique ».
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La deuxiéme différence entre le scanner et le cone beam se situe dans la résolution de I'image et
plus précisément dans la taille du voxel, unité de mesure de définition d’une image numérique en 3
dimensions.

Pour le scanner, le voxel est un parallélépipéde rectangle, sa plus grande arréte correspond a
I’épaisseur de la coupe. Ainsi I'arréte ayant la plus grande dimension, permet d’obtenir une meilleure
résolution de I'image. C’'est pourquoi les reconstructions en coupe transversale, avec la longueur de
voxel la plus grande est la coupe avec la meilleure résolution par rapport aux coupes sagittale ou
frontale.

Pour le cone beam le voxel est cubique, ainsi ses 3 dimensions sont identiques. Le fait que le
voxel soit cubique permet au cone beam d’avoir une résolution d’image identique dans les 3 plans de
I’espace. De plus, le voxel du cone beam est plus petit que celui du scanner, ce qui permet
d’augmenter sa résolution par rapport au scanner. (27,29)

Figure 32 : Comparaison de la taille des voxels entre le CBCT et le scanner. Dossier de I’ADF
« Tomographie volumique a faisceau conique ».

La derniere différence se trouve dans la dose délivrée au patient. Grace a son large faisceau
conique, le cone beam réalise son acquisition en une seule rotation la ou le scanner effectue
plusieurs rotations, ainsi la dose et le temps d’exposition se trouve diminuer avec le cone beam par
rapport au scanner. (30) Les doses délivrées par le cone beam sont plus élevées que celle d’une
radiographie conventionnelle (orthopantomogramme ou rétro-alvéolaire), cependant il est moins
irradiant que le scanner et la différence de dose délivrée peut aller de 1,5 a 12 fois moins que le
scanner selon les appareils. (31)
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b. Résultats des acquisitions des divers feetus

Dans un second, chaque échantillon a été analysé au Cone Beam computed tomography, de
marque Carestream, ensuite chaque image a été traitée par le logiciel de reconstruction 3D afin de
pouvoir effectuer les mesures biométriques.

e Mesures biométriques :

- Examen général : mesure de la longueur cranio caudale (LCC).

Longueur cranio caudale a=16.8mm
Longueur cranio caudale B =20.4 mm
Longueur cranio caudale § =27.5 mm
Longueur cranio caudale Q =66.5 mm

Longueur : 1.68 cm

ongueur:2.04cm

Figure 33 : Mesure de la longueur cranio caudale des individus a et B. Images réalisées par le Dr
BOU Christophe avec le logiciel « Reconstruction 3D ».
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Longueur : 6,65 cm

Figure 34 : Mesure de la longueur crinio caudale de l'individu 6 et Q. Images réalisées par le Dr

BOU Christophe avec le logiciel « Reconstruction 3D ».
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- Examen cranien : mesure du diamétre bipariétale (DBP) et du périmétre cranien (HC).
Diameétre bi pariétal Q = 21.5 mm et périmetre cranien Q = 84.8 mm.

Remarque : le diametre bipariétal n’a pu étre mesuré chez les autres individus car il n’est mesurable
gu’a partir de 10 semaines d’aménorrhées.

- Examen de la face : mesure du diametre oculaire (DO) et du diametre inter-orbitaire (DIO).
Diameétre orbitaire Q = 3.8 mm et diameétre inter orbitaire Q = 8.5 mm.

Remarque : tout comme le diameétre bipariétal, le diametre oculaire n’a pu étre mesuré que chez
I'individu oméga car il n’est mesurable qu’a partir de 11 semaines d’aménorrhées.

Longueur :2.15 cm

Figure 35 : Mesure du diameétre bi pariétal sur une coupe transversale du criane de I'individu Q.
Image réalisée par le Dr BOU Christophe avec le logiciel « Reconstruction 3D ».
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Figure 36 : Mesures de la distance inter-orbitaire et du diamétre oculaire de I'individu Q. Images

réalisées par le Dr BOU Christophe avec le logiciel « Reconstruction 3D ».

- Examen des membres : mesures des longueurs fémorales (LF) et du pied (LP).

Longueur fémoral & = 9.3 mm et longueur du pied § = 5.4 mm
Longueur fémoral Q = 14 mm et longueur du pied Q =7.7mm
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'é.u prgusur: 034 cm

Figure 37 : Mesure de la longueur fémorale et de la longueur du pied de I'individu 8. Images

réalisées par le Dr BOU Christophe avec le logiciel « Reconstruction 3D ».

Longueur:0.77 cm

Longueur : 1.40 ¢m

/‘

Figure 38 : Mesure des longueurs fémorale et du pied sur l'individu Q. Images réalisées par le Dr
BOU Christophe avec le logiciel « Reconstruction 3D ».
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a B é Q

LCC=16.8mm LCC =20.4mm LCC=27.5mm LCC=66.5mm

LF=9.2 mm LF =14 mm

LP=5.4 mm LP =7.7 mm
DBP =21.9 mm
HC =84.8 mm
AC=76.4 mm
DIO =8.5mm
DO =4.5mm

Figure 39 : Résumé des différents relevés biométriques par analyse radiologique au CBCT.
Avec LCC : longueur crénio caudale ; LF : longueur fémorale ; LP : longueur du poed ; DBP : diamétre
bipariétal ; HC : périmétre crénien ; AC : périmétre abdominal ; DIO : Diamétre inter-orbitaire ;

DO : diamétre oculaire

e Estimation de I’dge gestationnel a partir de la longueur crinio-caudale

Chaque donnée biométrique relevée va étre comparée aux formules et tables citées dans la
partie 1, chapitre 3, afin de préciser I'dge gestationnel des individus et de le comparer a I'estimation
macroscopique.

Tout d’abord, nous allons nous attarder sur I'estimation de I’dge selon la longueur cranio caudale
car c’est cette mesure qui est la plus précise dans I'estimation de I'age gestationnel, de plus elle
s’applique a chacun de nos individus. Nous allons comparer 3 formules d’estimations, celle de
Robinson et Fleming, celle de Wisser et son équipe et celle proposée récemment par le projet
Intergrowth 21th.

Pour rappel voici les formules utilisés par ces différents auteurs :

Robinson et Fleming, 1975.

t=8.052vVCRL + 23.73
avec t I’dge gestationnel en jours et CRL, la longueur crdnio caudale en mm.

Wisser et Al., 1994.

t=35.72 +1.082 L°° +1.472 L-0.09749 L1>
avec t I’dge gestationnel en jours et L la longueur crdnio caudale en mm.

Intergrowth-21th, 2018.
GA =40.9041 + 3.21585 x CRL®5 + 0.348954 x CRL
avec GA I’dge gestationnel en jours et CRL la longueur crdnio caudale en mm.
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o B é Q

CRL 16.8 mm 20.4 mm 27.5 mm 66.5 mm
Robinson et Age =56.7 j Age =60.09 j Age =65.9] Age =89.39j
Fleming =8SA =8SA+4 =9SA+2 =12SA+5
Wisser et Al. Age =58.16j Age =61.65] Age =65.9] Age =89.56j

=8SA+2 =8SA+5 =9SA+4 =12SA+5
Intergrowth-21th Age =59.94 Age =62.54 | Age =67.36 Age =90.33

=8SA+4 =9 SA =9SA+4 =12SA+6

Nous pouvons constater que |'écart entre ces différentes formules diminue lorsque
I'embryon est plus agé. En effet pour a I'écart entre les formules est d’environ 4 jours, pour B
d’environ 3 jours, pour & d’environ 2 jours et pour Q il est d’un jour. Ainsi plus I'embryon est agé,
plus les formules semblent étre précises et en accord entre elles.
De plus les valeurs d’estimation de I'age en fonction de la longueur cranio caudale sont en accord
avec les fourchettes d’ages estimés avec I'examen macroscopique.
De plus nous avons soumis ces longueurs cranio caudale au calculateur de « date de début de
grossesse » proposé par le collége francais d’échographie foetale sur leur site internet, ce calculateur
est considéré comme étant la référence en France, pour cela il suffit d’entrer la valeur de la longueur
cranio caudale et le calculateur nous propose une estimation en fonction de Robinson et Fleming et
en fonction de Intergrowth-21th. Nous pouvons ainsi constater que les dates estimées par le

calculateur sont en accord avec celles que nous avons trouvé.

LCC en 10éme de mm

DATE DE LECHOGRAPHIE

2 v[T0v]2020 ]

Calcul possible uniqguement pour une LCC comprise entre 15 et 95 mm

CALCULER |
AGE GESTATIONNEL DATE DE DEBUT DE GROSSESSE
Selon la courbe INTERGROWTH-21st (Ref) 8SA +4J 07-08-2020
Selon la courbe de ROBINSON (Ref) 85A+0J 11-09-2020

Figure 40 : Détermination de la date du début de grossesse par le calculateur du Collége Frangais
d’Echographie Feetale a partir de la longueur crdnio caudale : exemple du cas a.
Site : cfef.org/calculateur.
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e Estimation de I’age gestationnel en fonction de la longueur fémorale.

Dans un second temps, pour les individus & et Q nous allons estimés leur age gestationnel en
fonction d’un autre parametre la longueur fémorale.
La corrélation entre I'adge gestationnel et la longueur fémorale a été décrite par Adalian la formule
est résumée ci-dessous, ce qui nous permet de découvrir les dges suivants :

Adalian, 2002.

Age gestationnel = 0.434 x LF + 6.93
avec I'dge gestationnel en semaines d’aménorrhées et LF la longueur fémorale en mm.

Age 6 =0.434x9.2+6.93 = 10.9 SA
Age 0=0.434x14+6.93=13SA

e Estimation de I’age gestationnel en fonction du diamétre bi-pariétal, des périmétres

cranien et abdominal, de la longueur fémorale.

Il existe d’autres parametres permettant d’estimer I'age comme le diameétre bipariétal utilisé
en association avec la longueur fémorale et les périmétres cranien et abdominal décrits dans la
formule d’Hadlock.

Selon les tables de Hadlock, voici les ages estimés :

- une longueur fémoral Q =14 mm, donne un age gestationnel de 14 SA

- un diametre bi-pariétal Q = 21.9 mm, donne un age gestationnel de 13 SA.

- un périmetre cranien Q = 84.8 mm , donne un age gestationnel entre 13 et 13.5 SA.

- un périmetre abdominal Q = 76.4 mm, donne un age gestationnel entre 14 et 14.5 SA.

L'age gestationnel estimé avec les tables de HADLOCK est donc situé entre 13 et 14.5 SA.

Ces mémes parametres ont été repris en 2017 dans la formule du NICHD :

National Institure of Child Health and Human Development, 2017.

Age gestationnel =10.6 -0.168 x BPD + 0.045 x HC + 0.03 x AC + 0.058 x FL +
0.002 x BPD? +0.002 x FL*+ 0.0005 x (BPD x AC) — 0.005 x (BPD x FL) -0.0002 x
(HC x AC) + 0.0008 x (HC x FL) + 0.0005 x (AC x FL)

avec I'dge gestationnel en semaines d’aménorrhées; LF la longueur fémorale en mm,; BPD le
diamétre bi pariétal, HC le périmetre crdnien en mm, et AC le périmétre abdominal en mm.
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Age gestationnel Q =10.6 -0.168 x 21.9 + 0.045 x 84.8 + 0.03 x 76.4 + 0.058 x FL + 0.002 x 21.9?
+0.002 x 14+ 0.0005 x (21.9 x 76.4) — 0.005 x (21.9 x14) -0.0002 x (84.8 x 76.4) + 0.0008 x (84.8x14) +
0.0005 x (76.4x14) = 14.68 SA.

e Estimation de I’age gestationnel en fonction de I'ceil ou du pied.

Enfin, voici d’autres parameétres plus rarement utilisé pour dater I'age d’'un embryon ou d’un
foetus, utilisant le pied ou I'ceil. Pour le pied nous utilisons la formule de Soo Wong car elle s’applique
aux individus entre 10 et 16 SA :

Soo WONG.

Age gestationnel =0.335x FT +8.845

avec I'dge gestationnel en semaines d’aménorrhées et FT la longueur du pied en mm.

Age gestationnel Q =0.335x 7.7 +8.845=11,42 SA
Age gestationnel & =0.335 x 5.4 + 8.845 = 10.65 SA

En ce qui concerne I'ceil, nous nous référons a la table proposé par ROTH et ses collaborateurs, pour
évaluer I'age estimé de l'individu Q et nous trouvons que I'age estimé est de 13 SA pour un diameétre
oculaire de 3.8 mm. Il est impossible de mesurer le diamétre orbitaire de I'individu 6 car son péle
céphalique est déformé.

3. Résultats d’estimation de I'age.

Premierement, les estimations d’age macroscopique sont données en semaines de
développement, tandis que les estimations d’dge calculées a partir de mesures biométriques
obtenues par I'analyse au CBCT sont exprimées en age gestationnel qui sur évalue de 14 jours I'age
de développement. Ainsi chaque résultat obtenu en age gestationnel sera converti en age de
développement en lui retirant 14 jours.

Rappelons les valeurs obtenues pour les estimations d’age de nos quatre individus :

o B é Q
Estimation Entre 52 et 55 49 et 55 jours > 8 semaines > 8 semaines
macroscopique jours
Estimation a 8 SA + 4 = 60jA 9 SA = 63jA 9SA+4=67jA 12 SA+6=90jA
partir de la CRL =46 joursde dev. =49 jde dev. =53 jde dev. =76 j de dev.
(Intergrowth)
Estimation a =11SA=77jA 13 SA =91 jA
partir de la LF =62 j de dev. =77 jde dev.
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Estimation Entre 13 SA et

HADLOCK 14.5 SA
Estimation 14.68 SA =103 jA
NICHD =88 j de dev
Estimation Soo 10.65 SA = 75jA 11.42 SA = 80jA
WONG =61 j de dev. =66 j de dev.
Estimation Roth 13SA=91jA
=76 jde dev

Pour lindividu a, l'estimation au CBCT est sous estimée par rapport a l'estimation
macroscopique. Ceci peut s’expliquer par le fait du sous développement du péle céphalique, en effet
celui-ci a pu minorer la CRL, ce qui fausse notre estimation. En effet si nous avions tenu compte de sa
taille pour I'évaluation du stade de Carnegie I'individu se trouverait au stade 18 ou 19 de Carnegie,
or le développement des membres nous confirme qu’il se situe a un stade plus avancé. Ainsi
I’estimation macroscopique est pour cet individu surement plus proche de la réalité que I'examen au
CBCT. L'individu a est donc un embryon de stade 22 de Carnegie et d’environ 52 a 55 jours de
développement.

Pour I'individu B, le développement semble s’étre fait de fagon non pathologique, ainsi nous
trouvons une corrélation entre les dges estimés macroscopiquement et par CBCT. L'individu 3 est un
embryon de stade 21-22 de Carnegie et a environ 49 jours de développement.

Pour I'individu 6, I'analyse macroscopique ne nous a pas permis de donner une estimation
précise de son age car nous manquions d’éléments. Ensuite, les estimations par CBCT a partir de la
longueur cranio caudal sont en dessous de I'estimation faite par longueur fémorale. Ceci peut
s’expliquer par le fait que lI'individu était replié sur lui-méme, ce qui aurait faussé la mesure de la
CRL. Ainsi I'analyse au CBCT a permis de compléter I'analyse macroscopique et sur cet individu, le
parameétre le plus fiable semble étre la longueur fémorale, il semble étre confirmé par la longueur du
pied.. Ainsi la diversité des parametres mesurés nous permet de préciser ou d’infirmer une
estimation. L'individu & semble étre dgé de 62 jours de développement.

Pour l'individu Q, les estimations au CBCT sont cohérentes entre elles, en effet I'analyse par
la longueur cranio caudal, de la longueur fémorale et de I'oeil permettent d’obtenir la méme
estimation. Cependant nous remarquons que I'adge estimé par HADLOCK est proche des autres
estimations. Cependant, la longueur du pied ou la formule d’estimation de NICHD semble éloignés
des autres estimations. Ainsi les valeurs biométriques permettent d’affiner et de préciser I'estimation
macroscopique. C'est cet individu qui permet de voir que nos résultats sont cohérents entre eux et
donc que I'analyse au CBCT est complémentaire d’une analyse macroscopique. L’individu Q est un
foetus qui a environ 76/77 jours de développement.
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CONCLUSION :

Le premier objectif de notre travail anthropométrique était d’estimer I’'age gestationnel des 4
embryons et faetus, nous avons vu précédemment que le premier embryon nommé Alpha avait entre
52 et 55 jours de développement, le deuxieme embryon Béta environ 49 jours de développement, le
troisieme foetus gamma environ 63 jours de développement et enfin le foetus Oméga entre 76 et 77
jours de développement.

Le second objectif de cette étude était d’évaluer I'intérét de I'utilisation d’acquisitions au cone beam
computed tomography en complément d’une analyse macroscopique.

Hypothése validée, le Cone Beam computed Tomography est un examen radiologique précis, qui en
complément du relevé de mesures anthropométriques, permet d’apporter des éléments
supplémentaires a I’'analyse anthropologique pré-natal.

Dans cette étude anthropométrique d’identification des 4 embryons et foetus, I'analyse
macroscopique nous a permis de confirmer le caractere humain. De plus, I'analyse scopique des
stades de développement de la face ou des membres ont permis une estimation approximative des
stades de développement que nous avons comparés et rapprochés aux stades de CARNEGIE.

Dans un second temps, les acquisitions menées avec le cone beam computed tomography ont
présenté plusieurs intéréts. Avec l'aide du logiciel de reconstruction 3D, la manipulation des
échantillons est facilitée, il est possible d’effectuer des coupes et des rotations dans les 3 plans de
I'espace qui permettent d’effectuer aisément les mesures anthropométriques de longueur ou de
périmetre. Les mesures obtenues sont précises de I'ordre du dixieme de millimetres. Ce logiciel
permet aussi d’éviter les nombreuses manipulations manuelles qui pourraient altérer I'intégrité des
scellés. De plus, les acquisitions au cone beam computed tomography offre la possibilité de créer un
modele avec une imprimante 3D, a I’échelle de I’échantillon étudié.

Cependant, dans notre étude anthropométrique nous avons du faire face a quelques difficultés. En
effet les embryons Alpha, Béta et le foetus Oméga ayant été conservés dans un liquide fixateur, le
liguide de Boin, ce dernier a entrainé la déminéralisation des structures osseuses. A cet égard les
mesures anthropométriques squelettiques sur 3 embryons n’ont pas été possibles pour étudier la
maturation et croissance osseuse, seules les différenciations morphologiques cutanées ont pu étre
utilisées.

L'utilisation d’acquisition avec le cone beam computed tomography apparait comme un examen
complémentaire de I'analyse macroscopique, a la fois par la précision de ses images, ainsi que par les
différentes perspectives complémentaires qu’il offre (modéle 3D, impression 3D), de plus il présente
I’avantage de réduire les manipulations invasives des fcetus.
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Annexe 2 : Tables de HADLOCK et Al.
Hadlock FP, Deter RL, Harrist RB, Park SK. Estimating fetal age: computer-assisted analysis of multiple
fetal growth parameters. Radiology. 1984 aou;152(2):497-501.

TABLE III: Predicted Fetal Measurements at Specific Menstrual Age

Memstrual Biparietal Head Abdominal Femur
Age (wks)  Diameter (cm)* Circumference (cm)!  Circumfersnce (cm)t  Length (cm )
12.0 1.7 %] 4.6 0.7
125 19 75 53 09
13.0 2.1 ] &0 i.1
133 ) 8.9 67 1.2
140 25 97 7.3 1.4
14.5 27 10.4 8.0 1.6
150 29 110 B.& L7
155 31 I1.7 g3 1.9
16.0 3.2 124 99 20
165 3.4 13l 10.6 22
17.0 36 138 11.2 2.4
175 3.8 144 119 L5
18.0 9 15.1 125 27
18.5 4.1 158 131 2.8
140 4.3 164 137 3.0
19.5 4.5 L7.0 14.4 3.1
0.0 4.6 LF.7 15.0 33
Z0.5 4.8 8.3 156 34
21.0 5.0 189 16.2 35
Z1.5 5.1 19.5 16.8 a7
220 53 20.1 17.4 38
xi5 55 207 17.9 4.0
230 56 21.3 18.5 4.1
235 5B 219 19.1 4.2
4.0 55 214 19.7 4.4
24.5 5.1 230 20.2 4.5
25.0 6.2 25 0.8 4.6
285 6.4 241 21.3 4.7
26.0 6.5 24.6 21.9 4.9
b3 6.7 25.1 24 240
27.0 6.8 256 230 5.1
275 B4 26.1 135 5.2
280 7.1 26.6 240 5.4
8.5 72 271 b 55
29.0 73 275 25.1 5.6
295 e 28.0 256 57
0.0 7.6 28.4 24.1 2.8
30.5 T 25.8 266 59
AL0 7.8 243 271 .1
315 7.9 297 276 5.1
320 8.1 30.1 281 6.2
325 B.2 30,4 28.6 f.2
33.0 B.3 30.8 291 6.4
335 8.4 i M5 6.5
34.0 B.5 315 300 b.&
5 Bb 3B s &7
350 B.7 a2, e &8
355 B.B 325 314 6.9
3.0 8.9 2.6 31,8 7.0
365 B.9 330 323 7.1
a0 a0 X33 327 7.2
375 g1 335 332 T3
38.0 9.2 338 336 74
385 9.2 a0 g 34.0 7.4
9.0 9.3 342 344 7.5
9.5 9.4 *44 348 7%
400 5.4 346 353 i

*BPD = =3.08 + 0.41 (MA) = 0000061 MA?; 2 = 97.6%: 1 5D = 3 mm.
THC = —11.48 + 1.56 (MA) — 0.0002548 MAY: 2 = 08 1%, ] 5D =1 em.
P AC = —13.3 4 1.61 (MA) — 000998 MAZ 2 = 97.2%; 1 50 = 1.34 cm
§FL = =391 + 0.427 (MA) — 00034 MAZ 12 = 97 5%; 1 5D= 3 mm
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Annexe 3 : Tables de Wisser et Al.
Wisser J, Dirschedl| P, Krone S. Estimation of gestational age by transvaginal sonographic

measurement of greatest embryonic length in dated human embryos. Ultrasound Obstet Gynecol.
1994 Nov 1;4(6):457-462.

s

Grreatest fengih Estimated 954 confidence Grearest length
{mm}) days irttervel {mm)
| 3K.2 350-414 41
2 9.9 378421 42
3 41.5 399431 43
4 430 41.6-44.4 44
5 44 4 41,1 45.7 15
f 458 44 5-47.0 46
T 47.1 45 8484 47
2 48.4 47,1496 48
9 9.6 48,3-30.9 45
10 50.8 49.5 521 50
1 520 M)7-53.2 sl
12 3.1 51.8-54.4 52
13 542 A30-554 53
14 55.3 34.1-56.5 S
15 6.3 5.1 575 55
I 574 5h.2-58.6 56
17 584 57.2-59.5 57
I8 59.4 58.2-60.5 5K
19 6.3 50.2-61.5 549
20 6.3 60.2-62.4 60
21 722 6l 1-h3.4 Gl
22 LR 0O2.0-04.3 &2
23 640 620652 63
24 4.9 63, 7-06.1 64
25 658 646 67.0 65
26 [ 65.4-67.8 4]
27 67.4 0. 2-68.7 67
28 68,2 67.0-69.5 fl
29 69.0 67.7-70.3 69
M [ 68.5-71.2 )
i1 T 6 6.2-TIR Il
2 T1.3 68.9-72.7 72
i3 721 T0.6-T3.5 71
4 118 T1.3-74.2 T4
I3 73.5 T2.0-75.0 75
16 74 2 T2.6-75.7 Th
i7 748 T33-T6.4 77
18 75.5 Ti0.77.1 it
M 76.2 T4.6-T7.8 %
40 768 752 784 80
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Esvimaied

days

7.4
T80
TR A
79.2
T0.8
&0.4
0.9
R1.5
BLO
815

83.0
83.5
LERT
od.5
25.0
834
§5.9
&6 1
86.7
47.1

BT.6
57.9
R
BE.7
Bo.1
9.4
Bo.8
Qi1
90.4
o018

9l.1
9.4
a7
91.9
022
92.5
02.7
0N
93.2
934

s

e confidence

mterval

T3.8-T9.1
T6.4-70.7
7708103
77.5-80.9
78.1-81.5
T8.7-82.1
T2 827
. T-43.2
80.2-83.8
B0.7-84.3

81.2-84.8
817 854
B1I-859
B2.0-80.4
R3|-869
B3.5-87.3
819 878
R 3-KK.3
84.7-88.4
850802

B5.4-89.7
83.7 90.2
HbU-40.6
86.3-91.1
86.6-01.6
86.5-92.0
87.1-92.5
HT.3-u1y
87.5-93.4
#7.7-0319

AT.8-594.3
58.0-24.5
BR1-9572
88.2-95.7
88.3-95.1
BE.4-96.5
884970
RR.5-975
88.5-97.9
BE.5-98.4




Annexe 4 : Tabes de Intergrowth 21th.

Papageorghiou AT, Kennedy SH, Salomon LJ, Ohuma EO, Cheikh Ismail L et al. International standards
for early fetal size and pregnancy dating based on ultrasound measurement of crown-rump length in
the first trimester of pregnancy. Ultrasound Obstet Gynecol. 2014 Dec;44(6):641-648.

Gestational age (weeks) Gestational age (weeks)

CRL CRL

o) 37 107 . S0t C. 90 . g7l ¢ fmamm) o 10t ¢ 0t a0 ¢ o7t
15 T+5 7+6 B+3 f+6 9+1 56 1141 1143 1241 1245 13+0
16 7+5 §+0 B+3 9+0 9+1 57 11432 1144 1241 1246 1341
17 T4+6 8+1 844 941 942 39 1142 1144 1242 1246 1341
18 E+0 8+1 §+3 941 9+3 59 1143 1145 1242 1340 1342
19 §+0 8+12 8+é #+2 2+4 g 11+3 11+5 1243 1340 1342
20 §+1 8+3 E+a 9+3 2+4 g 11+4 1146 12+3 13+1 1343
21 §+2 8+3 9+0 944 9+5 g 1144 1146 1244 13+1 1344
- B+2 8+4 9+1 944 9+6 g3 1145 1240 1244 1342 1344
13 E+3 845 9+1 9435 1040 gy 1145 1240 1245 1343 1345
24 E+4 843 9+2 9+6 10+0 g5 1146 1241 1246 13+3 1345
23 A 446 943 9+6 10+1 g 1146 1241 1246 1344 1346
s B oFl 140 W42 @ 1240 1242 1340 1B44 M40
s =g 911 éii s ]013 &8 12 40 1242 1340 1345 14+0
i A e o i Gl = 1241 1243 1341 1345 1441
+ i i ! iy iz 1O 12 41 1243 1341 13+6 1441
31 941 gl dner esst dees, I o 280s (MEs RS AR M
5 s S1d 1610 sichls firg 2 12432 1244 13+2 1440 1442
3 %7 5 1011 il nio 7 1243 1245 1343 1441 1443
34 943 9CE  apea G0y igse, ¥ BEd DES daes Wl 34
35 943 T T R s S R AR
e S id 916 1049 i 1113 76 12 +4 1340 13+4 1442 1445
37 945 sys ieed ain ey ¥ Bds 1330 Baas ikl g
38 S5  pen  d0ad ey 1ig3 2T B 13310 34 W6, M6
39 Sp6. el S WMl el B BEE 13l 2146 AR M4y
40 945 1041 1045 1142 1144 p:11] 12+ 6 1342 1440 14+ 5 1540
41 10+0 10+2 1046 1143 11+5 81 13+0 13+2 14+0 14+5 15+1
42 1040 1042 1046 114 145 82 13+0 1343 14+1 14+6 15+1
43 10+1 10+3 1140 1144 11+6 83 1341 1343 14+1 14+6 154+2
44 1041 1043 1141 1145 1240 84 1341 1344 1442 1540 1542
45 1042 10+ 4 1141 1145 1240 85 1342 15+4 1442 15+0 1543
46 10+3 10+3 11+2 1146 1241 86 1342 1345 1443 1541 15+3
47 10+ 3 1045 1142 1240 1342 87 1343 13+5 1443 15+1 15+4
48 10+ 4 10+6 11+3 1240 1242 84 13+3 1346 14+4 1542 15+4
49 10+4 10+6 11+4 1241 1243 89 13 +4 1346 14+4 1543 1545
50 10+ 5 1140 11+4 1241 1243 90 13 +4 1440 14+5 1543 1546
51 1045 1140 1145 1242 1244 91 1345 1440 1445 15+4 1546
52 10+6 11+1 11+5 1243 1245 92 13+5 1441 14+6 15+4 16+0
53 10+6 1141 11+6 1243 1245 93 13+3 1441 14+6 15+3 16+0
54 11+0 1142 11+ 1244 1246 94 13+6 1441 1540 1543 16 +1
55 1140 11+3 1240 1244 1246 95 1344 1442 1540 15+6 16 +1
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Annexe 4 : Papageorghiou AT, Kennedy SH, Salomon LJ, Ohuma EO, Cheikh Ismail L et al.
International standards for early fetal size and pregnancy dating based on ultrasound measurement
of crown-rump length in the first trimester of pregnancy. Ultrasound Obstet Gynecol. 2014
Dec;44(6):641-648.
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Morphogenése et organogenése dans I’estimation de I’age
gestationnel de 4 feetus. Evaluation de I'utilité du Cone Beam
Computed Tomography.

Résumé :

Suite a des travaux de rénovation, la découverte fortuite de 4 feetus dans des flacons a pour
conséquence I'ouverture d’une enquéte judiciaire.

Il va en découler une mission d’identification anthropologique ayant pour objectif d’estimer I'age
gestationnel et I'origine humaine ou non de chacun.

En médecine et odontologie légale, les indicateurs de I'age du foetus sont rares lorsqu’ils concernent
les premiers mois, les seuls parameétres existants sont les données biométriques issues des examens
échographiques de suivi de grossesse (longueur cranio-caudale, périmétres céphaliques et
abdominaux). Ce travail a permis de mettre en évidence I'utilité du cone beam computed
tomography en complément d’une analyse anthropométrique pour évaluer I'age des 4 foetus.

En effet, les acquisitions au Cone Beam computed Tomography ont permis des analyses
biométriques des foetus, ainsi que la reproduction 3D de chaque scellé.
Ces acquisitions ont pour avantage d’étre précise sans altérer I'intégrité des foetus.

Mots clés :
Longueur cranio-caudale ; longueur fémorale ; Stade de Carnegie ; CBCT ; Age gestationnel

Morphogenesis and organogenesis in the estimation of the
gestationnal age of 4 fetuses. Evaluation of the usefulness of the
Cone Beam Computed Tomography.

Abstract :

During renovation of a house, the fortuit discovery of 4 fetuses in jar, has resulted in the opening of
an investigation.

Then, an anthropological identification mission has been opened, whose the aim was the estimation
of the gestational age and the human origin or not of each fetuses.

In forensic medicine or dentistry, only some indicators can be used to estimate gestationnal age
during the first months. There are biometrics indicators measured with ultrasound during the
pregnancy (crown-rump lenght, abdominal and head circumferences).This work evaluates the
advantage of CBCT to complete the anthropometric analysis, in age estimation of 4 foetus.

In fact, acquisitions with the CBCT allowed biometric measurement on the fetuses, as well as the 3D
reproduction of some fetuses. These acquisitions are enough specific without altering the integrity

of fetuses.

Keywords :
Crown-rump lenght ; femoral lenght ; Carnegy Stage ; CBCT ; Gestationnal age.
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