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Ouvrage pour la biochimie : « Guide pratique des analyses médicales » (par Dieusaert), il est disponible à la bibliothèque.

Pour ce cours, référez vous aussi aux annexes de la ronéo biochimie 1.

Les deux dernières séances de biochimie (avec le Dr. Vaysse) seront consacrées à des exercices traitants de cas cliniques.
Dans ces séances, en s’aidant des tableaux (annexe à la fin de la ronéo), on cherchera pour chaque cas :

-     le diagnostic probable

· les examens complémentaires à demander

· le suivi du patient.

Ne pas oublier de ramener les tableaux pour ces séances (les regarder un petit peu avant de venir en cours).

I/ Les Protéines de l’électrophorèse


A) Albumine / Pré albumine 

Cf. cours précédent (ronéo 1)


B) 1 protéines

1/ Orosomucoides

Cf. cours précédent (ronéo 1)

2/  1 anti trypsine (migration électrophorétique en 1)

PM : 54 000 Da

½ vie : de l’ordre des 4 ou 5 jours. Ainsi, ses variations de concentration sanguine ne seront ni très rapides, ni très lentes.

Il existe une assez grande disparité entre les ½ vies des différentes protéines; ces ½ vies  peuvent être : très courte (< 24H), moyenne courte (environ 5 jours), longue (> 10 jours)

Synthèse : hépatique

Rôle : empêche l’action de la trypsine (protéine digestive qui coupent les protéines alimentaires pour la digestion) et de bien d'autres enzymes à activité protéolytique. Ainsi, plus généralement : c’est une anti-protéase.

Son augmentation de synthèse signe un processus inflammatoire. Cependant, on ne la dose pas, en pratique usuelle, pour suivre une inflammation.

Un déficit en 1 anti trypsine peut être du à :

· insuffisance hépato cellulaire

· fuite urinaire (car son poids moléculaire est moyen)

· lié à un phénotype génétique particulier (« Polymorphisme génétique »)


Déficit en 1 anti trypsine lié à un phénotype génétique particulier :


Il existe des allèles particuliers (dont les fréquences varient suivant les populations) :


- Allèle Z : L’1 anti trypsine est synthétisée par le foie mais non excrétée dans le sang.







Conséquences :

- l’hépatocyte est engorgé par un dépôt protéique ce qui peut conduire à une cirrhose.

- la protéine n’étant pas excrétée, il n’y a plus de protection contre les protéases en périphérie. Ce déficit conduit à la destruction des membranes biologiques (par les protéases sécrétées par les globules blancs par exemple), notamment  au niveau du poumon, d’où une pathologie pulmonaire.

Donc pathologie hépatique (cirrhose) + pathologie pulmonaire + concentration sanguine en  1 anti trypsine nulle ou très abaissée.


- Allèle S : l’1 anti trypsine est synthétisée et excrétée mais possède une durée de vie diminuée.






Conséquences :



-  pas de dépôt au niveau du foie donc pas de pathologie hépatique.



- pathologie pulmonaire car il y a une moins bonne protection due à l’élimination précoce de la protéine.



-   baisse de concentration sanguine d’1 anti trypsine.

Donc pas de pathologie hépatique, mais pathologie pulmonaire + baisse de concentration sanguine en 1 anti trypsine.



- Pi null (Pi car l’1 anti trypsine est une "Protease Inhibitor") : l’1 anti trypsine n’est pas synthétisée.





Conséquences :



- pas de trouble hépatique.



- pathologie pulmonaire car pas de protection contre les protéases.



- Concentration sanguine nulle en 1 anti trypsine.

Donc pas de pathologie hépatique, mais pathologie pulmonaire + concentration sanguine nulle 1 anti trypsine.

Ce qui est important à savoir, c’est qu’il existe un déficit en 1 anti trypsine lié à des phénotypes particuliers et engendrant des conséquences cliniques importantes. Ces phénotypes sont détectables grâce aux nouvelles technologies génétiques.

Donc lorsqu’on suspecte un déficit en 1 anti trypsine (par exemple lorsqu'à l'électrophorèse, le % d'alpha1-globulines est bas en dehors de toute insuffisance hépatocellulaire), on peut        effectuer un dosage plasmatique.


C)  2 globulines

1/ 2 macroglobuline (retrouvée dans la fraction 2 de l’électrophorèse)

PM : 800 000 Da (c’est 10 fois celui de l’albumine, environ le poids d’une IgM). Son poids moléculaire important cantonne cette protéine au liquide intravasculaire (car pas de diffusion possible dans l’espace extra vasculaire ou pas de passage dans les urines).

Synthèse : hépatique

Rôle : c’est une anti protéase, notamment dans la voie complexe de la coagulation.


Chez l’Homme, ce n’est pas une protéine de la réponse inflammatoire : en cas d’inflammation sa synthèse est augmentée mais sa destruction l’est également (d’où un taux sanguin qui ne s’élève pas). 


Son dosage n’est pas très demandé. Cependant, on a un regain d’intérêt pour ce dosage dans le calcul de certains index utilisés notamment  en gastrologie. Elle peut être à l’origine de variation dans l’électrophorèse.

Situation pathologique : en cas d’insuffisance rénale glomérulaire (c’est à dire  au niveau du filtre glomérulaire), les protéines de poids moléculaire de plus en plus grand vont apparaître dans les urines. C’est le cas notamment de l’albumine et de la transferrine. Il y aura donc moins de protéines dans le sang et une baisse de la pression oncotique. 


Dans un premier temps, pour compenser cette baisse de la pression oncotique, on assiste alors à une exsudation d’eau hors des vaisseaux engendrant des œdèmes (ce phénomène est de survenue rapide). Cette sortie de liquide a 2 conséquences : diminution de la volémie et rétablissement d’une pression oncotique.


Pour pallier à cette baisse de pression oncotique liée à la diminution de la concentration en protéines, le foie augmente sa synthèse protéique (ce phénomène est cependant moins rapide que le simple passage de l'eau dans les espaces extra-vasculaires) : il fabrique notamment plus d'albumine, mais celle-ci continue à fuir au niveau rénal (« c’est comme remplir un tonneau percé »). Parmi les protéines ainsi synthétisées, certaines sont des "grosses" protéines: exemple de l’2 macroglobuline. Cette dernière ne fuira pas dans les urines (même si le filtre glomérulaire est endommagé) et son taux sérique va donc augmenter. On observe ainsi une augmentation de la concentration sanguine en 2 macroglobuline  Il y a, également, une augmentation des  lipoprotéines (cf. partie sur  globulines).

On observera donc, à l’électrophorèse :

· Une augmentation de la fraction 2 et éventuellement  (grosses protéines aussi).

· Une baisse de la fraction d’albumine.

2/ Céruléoplasmine (CP) (migre en 2 sur l’électrophorèse)

PM : 132 000 Da

Synthèse : hépatique. Elle est constituée de plusieurs chaînes associées.

Rôle : activité enzymatique de type peroxydase ou plus précisément une activité de SOD (Super Oxyde Dismutase) permettant de détruire les groupements oxydants.

Déficit en céruléoplasmine peut être du à :

· Insuffisance hépato cellulaire

· Maladie de Wilson : la CP permet le transport du cuivre dans le sang et son déficit dans la maladie de Wilson se traduit par des troubles hépatiques (cirrhose), pigmentaires et neuropsychiques dus aux dépôts de cuivre dans les cellules. C’est une maladie peu fréquente.

Cette protéine est rarement dosée sauf pour le diagnostic de la maladie de Wilson. Bien que ce soit une protéine de la réponse inflammatoire (augmentation de la CP), on ne la dose pas dans le but de suivre l’inflammation.

3/ Haptoglobine + + + (migration électrophorétique en 2)


Elle est dosée quasiment quotidiennement.

PM : variations génétiques avec trois formes : 85 kDa, 120 kDa, 175 kDa (pas à connaître).

½ vie : 5jours (« moyenne courte » et durée de vie de 10 jours). Mais elle peut être abaissée dans certains cas (durée de vie de 30 minutes).

Synthèse : hépatique.


Rôle : l’Haptoglobine se lie à l'hémoglobine libre présente dans le plasma. C’est une protéine de la réponse inflammatoire. Son dosage est très fréquent.


Situation physiologique :
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Situation pathologique : 

Lorsqu’il y a un processus hémolytique anormalement élevé, l’haptoglobine vient jouer son rôle d’épurateur. Cependant, lorsque le complexe haptoglobine-Hb est détruit par le foie, le taux d’haptoglobine dans le sang diminue considérablement (avoisinant parfois 0 si c’est une hémolyse aiguë) ce qui nécessite une re-synthèse hépatique qui prend un certain temps.  => Ce phénomène explique ainsi la diminution de ½ vie de l’haptoglobine.

L’haptoglobine diminue aussi en cas d’insuffisance hépatique cellulaire.

Lorsqu’il y a un processus inflammatoire, le taux d’haptoglobine est augmenté   (dosage peu utilisé dans cette optique). Ce taux sert aussi au calcul de certains index.



Le problème se pose lorsque l’inflammation a lieu en même temps que le processus hémolytique. En effet, si on est en situation d’hémolyse aiguë le dosage sera peu faussé. Mais si on est en situation d’hémolyse chronique accompagnée d’un processus inflammatoire, le dosage est la résultante d’une diminution et d’une augmentation de l’haptoglobine ; ce qui va poser un problème au niveau de l’interprétation du dosage (ainsi il va falloir comparé avec le taux d’orosomucoïde pour voir l’importance du phénomène inflammatoire…)

D)  globulines

1/   lipoprotéines (migration électrophorétique en )

Ce ne sont pas des protéines, à proprement parler, mais des agrégats « solubles » constitués d’une partie protéique (apolipoprotéines) et d’une partie lipidique non hydrosoluble (cholestérol, triglycérides et phospholipides). Les différentes catégories de lipoprotéines peuvent être séparées les unes des autres par centrifugation (chylomicrons, VLDL, LDL et HDL).

Ces  lipoprotéines ne sont pas le produit d’un gène spécifique (contrairement aux autres protéines déjà envisagées, comme par exemple l’2 macroglobuline). Ce sont des agglomérations lipidiques et protidiques.


Les  lipoprotéines correspondent, à peu près, aux LDL. Les LDL sont très riches en cholestérol (contrairement aux VLDL et chylomicrons qui sont plutôt riches en triglycérides). On ne peut demander le dosage des  lipoprotéines (ou des LDL) contrairement au cholestérol qui est dosé très facilement. Donc, si on veut avoir une idée du taux de  lipoprotéines, on peut demander un dosage du cholestérol.

Le dosage du cholestérol nous donne, donc, un reflet indirect du taux de  lipoprotéines.

Dans une électrophorèse, si la fraction des  globulines est augmentée : c’est une augmentation soit des transferrines, soit des  lipoprotéines (cela peut aussi être du à la présence d’une immunoglobuline monoclonale migrant à l’électrophorèse dans la zone des béta-gloulines). Si le taux de transferrines est normal, on demande à doser le cholestérol pour avoir un reflet indirect des  lipoprotéines.

On peut, également, doser spécifiquement une des apolipoprotéines présentes en majorité dans ces  lipoprotéines (préférentiellement Apo B). Cependant, ce dosage n’est pas très utilisé (ce n’est pas compliqué, mais seulement moins courant ; le dosage de l’apolipoprotéine A1 – présente dans les HDL – et de l’apolipoprotéine B, avec calcul du rapport apo A1/apo B est parfois utilisé pour évaluer le risque cardiovasculaire).

2/ Transferrine (migration électrophorétique en 1)

PM : 80 000 Da (un peu plus gros que l’albumine)

1/2 vie : 8 jours (longue)

Synthèse : hépatique

Rôle : Transport du fer de l’intestin (aliment) jusqu’aux lieux de besoins que sont les organes hématopoïétiques (rate, moelle osseuse) car le fer entre dans la composition de l’Hb pour permettre la fixation de l’O2.

Augmentation de la transferrine :


S’il y a peu de fer dans l’organisme (suite, par exemple, à une hémorragie), il y aura un déficit en Hb (=> risque d’anémie; en cas de carence en fer); il faudra, donc, pomper plus de fer dans l’alimentation et pour cela on aura besoin de plus de transporteurs (transferrine).

Si le foie est normal, lors d’un déficit en fer on notera une augmentation de la synthèse de transferrine. 

L’augmentation du taux de transferrine dans le sang marque, donc, une carence en fer dite « carence martiale ».

Le dosage du taux de transferrine est, donc, un reflet indirect du taux de fer dans le sang. 

Cependant, le dosage direct du fer dans le sang est peu évocateur d’une carence en fer car :

· il existe des variations nycthémérales (contrairement à la transferrine) du taux de fer dans le sang.

· en position allongée le fer se « tasse » au fond des vaisseaux donc sa concentration sanguine sera faussée. 

Inconvénient du dosage de la transferrine :


Dans le siège de l’inflammation, il y a des réactions d’oxydo réduction où le fer joue un rôle. Il y a donc nécessité d’apport de fer par la transferrine, qui se retrouve alors bloquée au niveau du foyer inflammatoire.

Le taux de transferrine dans le sang est, donc, diminué lors de la réaction inflammatoire.

=> Le problème se pose lorsque la réaction inflammatoire a lieu en même temps qu’un déficit en fer ; le dosage de la transferrine est alors difficile à interpréter (surtout quand la carence en fer est chronique, c’est d’ailleurs souvent le cas). 



Dès lors, on a cherché des meilleurs marqueurs pour évaluer le pool de fer de l’organisme :


 La ferritine :  

C’est une protéine intra tissulaire s’occupant du stockage du fer (ce qui pose un problème de quantification car cela nécessiterait une biopsie). Cependant, on en retrouve une partie dans la circulation sanguine qui reflète plus ou moins le taux de ferritine tissulaire.

On dose le taux de ferritine dans le sang :

· son augmentation reflète une augmentation des réserves en fer (plus de stockage).

· sa diminution reflète une diminution des réserves en fer (moins de stockage).

Une carence en fer est caractérisée par une baisse du taux de ferritine et une augmentation du taux de transferrine.

=> Le problème se pose, une fois encore, lors de la réaction inflammatoire car celle ci augmente le taux de ferritine. Ainsi :

· un taux très bas de ferritine est typique d’une carence en fer. Ainsi, pour détecter une carence en fer, le mieux est de doser la transferrine (augmente dans la carence en fer) et la ferritine (diminue). 

· un taux normalement bas en ferritine peut être du à une carence en fer + une réaction inflammatoire.

Remarque : Pour doser le fer, on a cherché à doser la ferritine dans les globules rouges mais c’est une technique peu pratique.

 Récepteurs solubles à la transferrine : (RST)

Cellule Hématopoïétique






1 : Fixation du complexe fer/ transferrine sur le récepteur transferrine.

2 : internalisation du complexe + récepteur.

3 : libération du Fer qui reste dans la cellule pour la synthèse d’Hb.

4 : rejet de la transferrine et des récepteurs transferrine (plus ou moins intact) dans la circulation.


Au moment où les récepteurs à la transferrine sont rejetés dans la circulation sanguine, ils sont appelés «  récepteurs solubles à la transferrine ». 


On peut alors les doser pour refléter une éventuelle carence en fer : s’il y a une carence en fer intracellulaire, l’internalisation des complexes augmente et, donc, le rejet des récepteurs augmentent. Par conséquent, le taux de récepteurs solubles à la transferrine (RST) augmente.

Une augmentation du taux de RST dans la circulation sanguine, traduit une carence en fer.

En pratique courante, on dose d’abord la ferritine, puis la transferrine, et en dernier recours la RST. (Tous les labos ne dosent pas ces RST).

ATTENTION : Sur l’électrophorèse, seules les variations de la transferrine sont détectables (indétectables pour la ferritine et la CRP => les variations de ces deux protéines n’ont pas de retentissement sur les résultats de l’électrophorèse).

CDT : (carbohydrate-deficient-transferrine) 


La transferrine est une glycoprotéine (donc constituée d’une fraction protéique à laquelle sont liées un certain nombre de chaînes osidiques => carbohydrates = oses en anglais). La CDT est une transferrine qui possède des variations au niveau de ces chaînes osidiques. Une modification de ces chaînes osidiques marque une imprégnation alcoolique. En pratique courante hors médicale, on se sert de ce dosage de la CDT (coûteux) pour dépister les alcooliques notamment lors de restitution de permis de conduire. (Pour évaluer l’état  d’imprégnation alcoolique d’une personne, on regardera plutôt le volume globulaire des hématies)

E)  globulines

Elles sont constituées essentiellement des immunoglobulines synthétisées par le système immunitaire. Sur l’électrophorèse, on retrouve des immunoglobulines surtout dans la fraction des  globulines mais aussi pour une moindre part dans la fraction des  globulines (on peut même retrouver de petites quantités au niveau des  globulines).

(Cf. cours d’immunologie).

F) CRP : C Reactiv Protein

Attention : ne pas confondre CRP avec « protéine C » (doser pour la coagulation) et avec « C peptide » (doser avec l’insuline en diabétologie).



C’est la protéine la plus dosée en pratique usuelle de laboratoire. On ne voit jamais rien à l’électrophorèse car elle est en faible quantité dans la circulation (< à 0.5mg/L), et même si en pathologie elle est multipliée par 100, sa concentration n’atteint alors que 0.5g/L (difficilement détectable à l’électrophorèse).

PM : 110 000 Da. (2 fois le poids de l’albumine)

½ vie : inférieure à 24H (très courte). En temps normal, si on a un traitement efficace, le taux de CRP diminue de moitié en 24H. Mais si la diminution est très importante et surtout très rapide (diminue de plus de la moitié en 24H), c’est anormal.

Synthèse : hépatique.

Rôle : c’est une opsonine, c’est-à-dire qu’elle participe à la défense de l’organisme mais de façon non spécifique (ex : activation de la voie du complément).Elle réagit contre différents types d’agresseurs, contrairement aux anticorps.

C’est, également, LA protéine de la réponse inflammatoire. Sa concentration peut être multipliée par 10 en cas d’inflammation. Ses variations suivent de très près celles de l’inflammation (rapides et de grandes amplitudes) : on note un pic de CRP, dans un délai de 24 à 48H, après le début de l’inflammation.

Elle ne passe pas la barrière placentaire, on peut donc la doser notamment en néonatal pour suivre un processus inflammatoire ou des problèmes infectieux.

La CRP US (ultra sensible) n’est pas une CRP différente, c’est seulement la même CRP mais dont le dosage est réalisé dans des conditions techniques permettant de doser des valeurs très basses de la CRP (< à 5 mg/l) pour faire la différence entre 1 et 2 mg/l par exemple (ce dosage est proposé pour l’évaluation du risque cardio-vasculaire).

II/ INFLAMMATION
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On dose en priorité la CRP, puis :

· orosomucoides

· haptoglobine (ou 1 anti trypsine)

· fibrinogène (protéine de coagulation sanguine)

· vitesse de sédimentation (test en laboratoire de la vitesse de sédimentation des GR)

Le fibrinogène et éventuellement la vitesse de sédimentation (mêmes variations) sont utilisés pour le suivi de cette inflammation (mais à long terme).

III) Bilan Hépatique


A) Bilirubine 

Dans le cadre d’un bilan hépatique, on commence par doser la bilirubine.

Ce n’est pas une enzyme mais un produit de dégradation du globule rouge (dégradation physiologique après 120 jours), et plus particulièrement de l’Hb.

Lors de la destruction du globule rouge, l’Hb est dissociée en 3 parties :

· la globine (protéique) qui est réutilisable.

· Le fer qui est réutilisable.

· L’Hème qui n’est pas réutilisable ; ce déchet doit être éliminé sous forme de bilirubine libre.


La bilirubine libre non hydrosoluble (donc ne passe pas par les voies d’excrétion que sont le rein et l’intestin) est fixée à l’albumine pour être transporté dans le sang jusqu’au foie. Elle va être ensuite captée au niveau du foie par le pôle vasculaire. Elle sera conjuguée à l’acide glucoronique (par la glucuronyl transférase) afin d’être solubilisée et l’albumine retournera dans la circulation générale. Puis, elle est excrétée au niveau du pôle biliaire. Elle passe dans la bile avant de se retrouver dans l’intestin où elle subit diverses transformations chimiques formant ainsi des pigments biliaires (= stercobilinogène). Ces pigments constituent un des éléments de coloration des selles.

Remarque : Une petite partie de la bilirubine conjuguée, se trouvant dans la bile puis déversée dans l’intestin, va retourner vers le foie pour participer au cycle entéro-hépatique de la bile.

On a 3 situations pathologiques :

· Lors d’une augmentation de la dégradation des GR (hémolyse), on a plus d’hèmes libérés donc plus de bilirubine libre. Si le foie est normal, il va remédier à cette augmentation de bilirubine libre en augmentant le processus de conjugaison de la bilirubine. Cependant, il ne peut pas prendre en charge toute la bilirubine en même temps. Pendant un temps de latence, on aura donc une augmentation de la bilirubine libre.  

S’il y a une hémolyse anormalement élevée, le patient présentera un ictère à bilirubine libre sans décoloration des selles.

Il n’y a pas de décoloration des selles car la bilirubine conjuguée est, tout de même, formée et excrétée => donc il y aura une formation de pigments biliaires.

· La dégradation des GR est normale et le foie est normal, mais il y a un bouchon au niveau biliaire (cholestase) donc la bilirubine conjuguée ne peut pas sortir du foie. Cette bilirubine conjuguée va refluer vers la circulation générale. On constate, alors, une diminution  des pigments biliaires dans l’intestin et les selles (plus ou moins décolorées) prennent alors une couleur mastic.

Le patient présente un ictère à cholestase accompagné de selles décolorées.

ATTENTION : Pour l’examen, ne pas faire de diagnostics (ex : cancer de la tête du pancréas) à partir d’une valeur biochimique (ex : augmentation de la bilirubine conjuguée). Dans cet exemple, on peut simplement évoqué une cholestase.

-     La maladie de la « glucuronyl transférase paresseuse ». La réaction de conjugaison se fait donc plus lentement : on a une légère augmentation temporaire de la bilirubine libre.

C’est la maladie de Gilbert. C’est assez fréquent, on laisse ces malades sans traitement.  On peut théoriquement la diagnostiquer en stimulant l’enzyme glucuronyl transférase par un médicament (phénobarbital) (ce test n’est pas réalisé en pratique) et, si on constate une baisse de la  bilirubine libre : c’est la maladie de Gilbert.

L’insuffisance hépatocellulaire importante peut être à l’origine d’une mauvaise conjugaison par déficit de la glucuronyltransférase.


Chez un sujet normal, il n’y a PAS de bilirubine conjuguée. En pratique, on dose la bilirubine totale (bilirubine conjuguée + bilirubine « libre » ou « non conjuguée ») et la bilirubine conjuguée (la bilirubine libre se calcule par différence) : 

 
Dans les pathologies hémolytiques, le taux de bilirubine totale (< 20 : normal) dépasse rarement 100 ; dans les cholestases, ce taux peut être beaucoup plus élevé (jusqu’à 500 par exemple).

Dans les 3 situations pathologiques envisagées, il y a augmentation de la bilirubine totale (soit libre, soit conjuguée).

Connaître le taux de bilirubine total n’est pas suffisant. Ce qui est important, c’est de comparer le taux de bilirubine total avec le taux de bilirubine libre et conjuguée (pour voir quelle forme de bilirubine est augmentée et pour identifier la pathologie). Par exemple, le taux de bilirubine conjuguée  est très augmenté en cas de cholestase.


Entre les cas d’ictère à bilirubine libre par hémolyse et à bilirubine conjuguée des cholestases, il existe des situations « intermédiaires » : on parle d’ictère à bilirubine mixte (augmentation à la fois de la bilirubine libre et de la bilirubine conjuguée).

L’ictère du nouveau né : (n’a pas été abordé par le professeur par manque de temps, mais voici quelques rappels pour informations).


L'ictère du nouveau-né est dû à la production importante de bilirubine. Les cellules du foie, qui habituellement conjuguent et éliminent la bilirubine, étant immatures ont du mal à conjuguer la bilirubine pour permettre son élimination. Il y a accumulation de bilirubine libre dans la peau, d'où la coloration jaune de celle-ci. Cet ictère est physiologique, jusqu’à une certaine mesure !! Il faut tout de même le surveiller car une augmentation trop importante de bilirubine libre peut induire des pathologies cérébrales (tant que la bilirubine libre peut  se lier à l’albumine, elle n’est pas « toxique » ; quand son taux devient trop élevé, de la bilirubine peut se trouver totalement libre – c'est-à-dire non liée à l’albumine – et aller se fixer au niveau des tissus riches en lipides comme le cerveau).

B) Les enzymes

Enzymes de la cytolyse :

- GOT ou ASAT (aspartate amino transferase)

- GPT ou ALAT (alanine amino transferase)

Ce sont des transaminases qui sont le reflet de la cytolyse principalement hépatique ou musculaire.

- CK (ou CPK): Créatine Kinase

C’est une enzyme libérée lors de la lyse des cellules musculaires + + (squelettiques, lisses ou cardiaques).

- LDH : Lactico Déshydrogénase.

C’est une enzyme libérée lors de la lyse des cellules. Cependant, elle est peu spécifique d’un organe touché en particulier. Elle fait partie de la glycolyse dans toutes les cellules.

- Amylase : enzyme de dégradation de l’amidon.

Retrouvée au niveau du pancréas et dans la salive. L’amylase (et les autres enzymes pancréatiques) est normalement déversée dans le tube digestif pour permettre la digestion des aliments ; si elles sont déversées dans « mes tissus », il y aura risque d’une autodégradation. Sa concentration sanguine sera augmentée en cas de pancréatite (destruction des cellules pancréatiques) ou d’oreillons (destruction des cellules des glandes parotides).

- Lipase : enzyme de dégradation des lipides

Retrouvée au niveau du pancréas seulement. Ce dosage est préféré au précédent car il est plus spécifique à la pathologie pancréatique.

Enzymes de la cholestase :

- Phosphatases alcalines : elles sont surtout retrouvées au niveau de l’os, du foie et du placenta.

Lors d’une cholestase, il y a une augmentation des phosphatases alcalines (au niveau du foie) qui vont refluer vers la circulation générale au lieu d’aller dans la bile.

Cependant, il ne faut pas oublier que ces mêmes phosphatases vont être augmentées lors de la croissance osseuse avec la fabrication d’ostéoblastes (os) ainsi que durant la grossesse (placenta). Ainsi, les phosphatases alcalines sont plus élevées chez un enfant que chez un adulte.

=> Il faut toujours évaluer les paramètres biochimiques en fonction de l’âge de la personne.

- 5’Nucleotidase : enzyme ayant l’avantage d’être spécifiquement hépatique.


Si la 5’nucléotidase et les phosphatases alcalines sont élevées => C’est sûrement une cholestase (niveau hépatique).


Si la 5’nucléotidase est normale avec phosphatases alcalines élevées => chercher une autre origine que le foie.

-  GT : elle est dosée dans l’exploration hépatique, son augmentation peut être due à : 


 - une cholestase



 - une induction enzymatique (par l’alcool ou par les barbituriques par exemple)
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EXERCICES DCEM1 -
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120

Natrémie

Kaliémie 36 5 mM 54 4 - 4,2 4. .
Chlorémie 95 105 mM 95 100 96 80
Bicarbonates 22 28 ‘mM 20 24 27 18

Protéines plasma 65 - 80 g/l 55 80 65 53 50

Albumine plasma 35 44 26

Urémie 25 8 mM 15 8,2 5. 15
Créatininémie 60 110 uM 25 120 85 - 55

Cétonémie 0

Lactate plasma 0,6 2,4 mM

Pyruvate sang 20 110 uM

Ammoniémie 15 55 M

Osmol.(calcul) 300 315 mosm/|

Glycémie 4 6 mM 38 5 47 4 75
Glycémie 14h mM

Glycémie PP mM 12
Glycémie 120’ mM

Fructosamine 100 285 uM 355
HbAlc (Immuno) 48 6 % . 7.8
Uricémie 150 350 uM : 300

Caicémie 2.2 2,55 mM 2,55 2,55 2,35 2,3 1,95
Phosphorémie 0.8 15 mM :

‘Magnésémie 0,65 1,05 mM

Magnésium érythr 1,6 25 mM

Bili totale 4 17 uM 10 50 45 380
Bili conjuguée 0 5 uM 2 5 25 295
Bili libre 4 17 uM

Fer sérique _ 10 30 uM 8 35

Capacité Totale Fixation Fer (CTH 45 75 uM

% Saturation Transferrine 15 40 %

Cholestérol 44 6,4 mM 52 7.8 6.2
Chol-LDL calculé 25 45 mM

Triglycérides 0.4 18 “mM
- GOT (ASAT) 5 40 /i 35 45 65 125 85
GPT (ALAT) 5 40 /! - 25 - 20 55 95 95
CK 20 200 u/i ’
Troponine T 0 0,15 pg/1

Myoglobinémie 10 45 ug/!

LDH : 200 480 U/t : 550 500
Phosphatases alcalines 40 110 w/i 225 100 125 95 200 410
Gamma-6T 5 - 45 L 35 250 185
5'Nucléotidase 2 10 u/l 6 12 ey
Amylase 20 110 u/t

Lipase 10 - 60 /I

Aldolase 3 8 u/it

Prot sériques 62 77 g/l 52 78 61 67 45 47 63
Albumine 35 44 g/l 30 32 33 42 15 25 33
Al-globulines 1 3 g/l 2 2 2 3 1 1 2
A2-globulines 4 7 g/l 4 7 7 4 8
B-globulines 6 9 g/l 6 7 7 27 8
6-globulines 7 13 g/l 10 30 12 ' 12
CRP 0 5 mg/| 10

Orosomucoide 05 1,2 g/l

Haptoglobine - 06 2 g/l

Alphal-Antitrypsine 09 19 g/l

Préalbumine 0,18 0,36 g/l

Ig6 6,7 - 13 g/!
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: 08 - 3 - g/l
IgM , 06 - 2 g/l
Transferrine 18 - 3 g/
Ferritine | variable dge et sexe  ug/| !
Folates sériques ' 42 - 199 ng/mi
Folates érythroc :
~ Vitamine B12 sériques - 240 - 900 pg/ml

B2 microglobulinémie variable dge et sexe ~ mg/| |

- 15 ng/ml

Alpha-Foetoprotéine 0

ACE 0 -5 ng/ml
CA 19-9 0 - 40 UL/ml
G6PD érythocyte 1 - 28 UL/10*106R
Electro Hémoglobine _

Test de falciformation Négatif

BILAN URINATRE

Diurése 24h_

15

15

Natriurie

50

Kaliurie

45

k)

Chlorurie .

Urée urinaire

150

Créatininurie

Osmolarité urine

Clairance Créat 15 - 2

Cétonurie

pH urinaire

~ Glycosurie L 0 -0

Uricurie

Phosphaturie

mM

: mM

Calciurie : e g mM
; , Ty

mM

- Magnésurie

Amylasurie _ 200 - 500 u/I

Sels/Pigments bilaires - Absence

‘Protéinurie 0 - 015 g/l

0,28

Microalbuminurie : 0 - 20  mg/l

180

Elect Prot Urine

- Bence-Jones urinaire Absence

B2-Microglobuline urine 002 - 025 ~ mg/|
Sang urines ’ Absence :

Protéinoracie | 015 - 0.4 g/l

|

Glycorachie | 28 - 4 mM |
Chlorurorachie ] us - 125 mM |
mu__|

Lactate LCR ] 12 - 24

presque tous les tests réalisables

Chlorures sueur ; 0 - 40 mM

Cortisol 8h ‘ 200 - 690 . .nM
Cortisol 16h ' 50 - 250 nM
Cortisol DXM 0 - 20 nM
Cortisolurie ' : nM
T3 libre (FT3) 3 -7 . pM
T4 libre (FT4) 12 - 22 pM
TSH : ; B 025 - 31 mU/I

hCG sanguin oo

PaQe 2





Les globules rouges (« sac à hémoglobine ») sont détruits tous les 120 jours avec une libération d’Hémoglobine (Hb). Cette hémolyse physiologique ne se déroule pas dans le sang, mais dans les organes hématopoïétiques.


	Si l’Hb n'était pas contenu dans ces "sacs", mais était en solution dans le plasma, la concentration protéique plasmatique serait considérablement plus élevée que ce qu'elle est et cela pourrait entraîner des problèmes hémodynamiques par augmentation de la viscosité sanguine. Il faut donc que l'Hb reste bien cantonnée à l'intérieur des hématies.


 Sa présence dans le plasma pourrait entraîner également, des problèmes rénaux à cause des "dépôts" au niveau du filtre glomérulaire.


	Cependant, le foie empêche cette situation par la synthèse d’haptoglobine qui va se complexer à l’Hb libre. Ce complexe sera reconnu et détruit par le foie.


	L’haptoglobine permet, donc, l’épuration du sang en Hb chaque fois qu’il y a un processus hémolytique intra vasculaire.





Récepteurs Transferrine





Complexe Fer + Transferrine lié au récepteur transferrine





Fer reste dans la cellule





Transferrine et récepteurs transferrine sont renvoyées hors de la cellule
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