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Résumé

Les analyses biochimiques jouent un role essentiel dans la prise en charge médicale des
patients, permettant d'évaluer leur état de santé, de détecter précocement certaines pathologies



et d'orienter les décisions thérapeutiques. La fiabilité et la justesse des résultats de laboratoire
sont primordiales pour assurer la qualité des diagnostics et des suivis de soin. Les interférences
analytiques constituent une source majeure d'erreurs dans les laboratoires d'analyses médicales,
les substances interférentes les plus étudiées étant I'némolyse, l'ictere, la lipémie et les
interférences médicamenteuses. Pour étudier ces interférences, des prélévements sanguins ont
été récupéres et acheminés au laboratoire central, ou ont été effectues des dosages enzymatiques
de I'urée sanguine, de la créatinine, de lI'ionogramme sanguin, de I'HbA1c et de la bilirubine, en
utilisant des réactifs selon les méthodes Jaffe, HPLC, etc.

En cas d'hémolyse des globules rouges, le Na+ et le K+ intracellulaires se retrouvent
libres dans le sérum, ce qui augmente faussement le taux de ces ions dans l'ionogramme
sanguin. Nos résultats ont montré une corrélation positive entre I’hémolyse et le taux de sodium
(0,174688), une corrélation positive entre I’hémolyse et le taux de potassium (0,326950) et une
corrélation de 0,063054 entre I’hémolyse et le taux de Cl-. Chez les personnes atteintes
d'insuffisance rénale, on observe une augmentation de l'urée sanguine, qui se transforme en
ammoniaque puis en ISO citrate, entrainant une augmentation du taux d'HbAlc. Une
corrélation positive existe entre 1’urée et I’hémoglobine glyquée chez les femmes et les hommes
(0,42751862715702776), une corrélation positive entre 1’urée et 1’age chez les femmes et les
hommes (0,4113836510789007), et une corrélation négative entre I’hémoglobine glyquée chez
les femmes et les hommes (-0.164793993034).

Dans les automates utilisant la réaction de Jaffe, la bilirubine est oxydée par le réactif
alcalin en biliverdine, surtout en début de réaction, ce qui diminue I’absorbance a 510 nm
(longueur d’onde ou I’absorbance de la bilirubine est maximale) et augmente 1’absorbance a
620 nm (longueur d’onde ou I’absorbance de la biliverdine est maximale). Si la mesure de
créatinine est réalisée initialement en présence de bilirubine, 1’absorbance a 510 nm sera
diminuée par la présence de bilirubine, ce qui entrainera une diminution fausse du résultat de
créatinine. Le gardénal est un indicateur enzymatique qui augmente le bilan rénal. Selon nos
résultats, il existe une corrélation positive entre la bilirubine et la créatinine chez les femmes
(0,240474) et une corrélation négative chez les hommes (-0,15680).

Pour éviter ces interférences, il est crucial de posséder une connaissance approfondie des
différents types d'interférences, d'optimiser les procédures analytiques, de maintenir une
communication étroite avec les cliniciens et de mettre en place des protocoles de détection et
de gestion des interférences, tout en assurant une veille scientifique constante sur I'évolution

des connaissances dans ce domaine.

Mots clés : Analyse biochimique, interférences analytiques, hémolyse, corrélation
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Biochemical analyses are crucial in medical patient management, enabling health status
assessment, early detection of certain pathologies, and guiding therapeutic decisions. The
reliability and accuracy of laboratory results are paramount for ensuring the quality of diagnoses
and follow-up care. Analytical interferences are a major source of errors in medical laboratories,
with the most studied interfering substances being haemolysis, jaundice, lipemia, and drug
interferences. To study these interferences, blood samples were collected and transported to the
central laboratory. Enzymatic assays of blood urea, creatinine, blood ionogram, HbAlc, and
bilirubin were performed using reagents based on methods such as Jaffé and HPLC.

In cases of red blood cell haemolysis, intracellular Na+ and K+ are released into the
serum, falsely increasing the levels of these ions in the blood ionogram. Our results showed a
positive correlation between haemolysis and sodium levels (0.174688), a positive correlation
between haemolysis and potassium levels (0.326950), and a correlation between haemolysis
and ClI- levels of 0.063054. In individuals with renal insufficiency, an increase in blood urea is
observed, which is converted into ammonia and then into I1SO citrate, resulting in increased
HbA1c levels. There is a positive correlation between urea and glycated haemoglobin in both
women and men (0.42751862715702776), a positive correlation between urea and age in both
women and men (0.4113836510789007), and a negative correlation between glycated
haemoglobin in women and men (-0.164793993034).

In Jaffe reaction-based automates, bilirubin is oxidized by the alkaline reagent into
biliverdin, especially at the beginning of the reaction, decreasing absorbance at 510 nm (the
wavelength where bilirubin absorbance is maximal) and increasing absorbance at 620 nm (the
wavelength where biliverdin absorbance is maximal). If creatinine measurement is performed
initially in the presence of bilirubin, the absorbance around 510 nm will be decreased due to the
presence of bilirubin, resulting in falsely decreased creatinine levels. Gardénal is an enzymatic
indicator that increases renal assessment, and our results showed a positive correlation between
bilirubin and creatinine in women (0.240474) and a negative correlation in men (-0.15680).

To avoid these interferences, it is crucial to have an in-depth understanding of the
different types of interferences, optimize analytical procedures, maintain close communication
with clinicians, and implement protocols for detecting and managing interferences, while

continuously monitoring scientific advancements in this field.

Keywords: Biochemical analysis, analytical interferences, haemolysis, correlation.
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Introduction generale

Introduction générale

La biochimie, en tant que discipline de la biologie médicale, a considérablement bénéficié
des progrées en automatisation, de la consolidation des unités analytiques, de l'utilisation de
logiciels informatiques et de I'adoption de pratiques de gestion de la qualité. Ces avancees ont
entrainé une augmentation notable de la rapidité des analyses, ainsi qu'une amélioration
significative de la précision, de I'exactitude et de la reproductibilité des dosages, augmentant
ainsi la fiabilité des résultats obtenus.

Malgreé ces progres, les erreurs pré-analytiques continuent de représenter 65 % des erreurs
de laboratoire. Conformément aux exigences de la norme NM NF EN ISO 15189 pour
I'accréditation des laboratoires, il est impératif de documenter I'influence des interférences sur
la qualité des résultats. Les interférences les plus couramment étudiées incluent I'némolyse,
I'ictere et la lipémie. Bien que ces informations soient généralement incluses dans les fiches
techniques, elles sont souvent incomplétes et parfois difficiles a interpréter. De plus, les
méthodes de détermination des interférences varient et la présentation des résultats manque
d'uniformité. Par ailleurs, I'évaluation de I'némolyse, de l'ictére et de la lipémie dans un
échantillon, autrefois visuelle et dépendante de I'opérateur, peut désormais étre quantifiee de

maniére précise grace aux analyseurs de biochimie les plus récents.

Cependant, en l'absence de standardisation, il subsiste une héterogénéité des pratiques
concernant les moyens de détection des interférences, leur impact sur les résultats, leur
expression par le biologiste et leur interprétation par le clinicien. Il est donc crucial de
comprendre la fiabilité des résultats obtenus sur des échantillons hémolysés, lipémiques ou
ictériques. Cette compréhension améliorerait I'efficacité et la rapidité de la prise en charge des

patients.

L'objectif principal de cette étude est de déterminer I'impact des interférences sur les
résultats des analyses biochimiques et de proposer des solutions pour garantir la fiabilité de ces
résultats. Les interférences peuvent provenir de diverses sources, y compris des facteurs
biologiques, chimiques et techniques, et leur identification ainsi que leur gestion sont
essentielles pour la précision des diagnostics médicaux. Parmi les objectifs spécifiques figurent
I'identification des principales sources d'interférences, lI'analyse des différentes catégories
d'interférences (endogénes et exogenes) susceptibles d'affecter les résultats des analyses
biochimiques, ainsi que I'inventaire des types d'échantillons et des méthodes de prélevement les

plus susceptibles d'étre affectés par ces interférences.
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1 Rappel Théorique sur les Analyses Biochimiques

Les analyses biochimiques jouent un role crucial dans le diagnostic en médecine.
Lorsqu'un humain présente des symptomes peu spécifiques, un prélévement sanguin suivi d'une
analyse biochimique peut fournir des informations détaillées sur son état de santé, le
fonctionnement ou la lésion d'un organe, I'hnoméostasie et le métabolisme. Le clinicien utilise
ces informations en conjonction avec des données d'anamnese et de semiologie pour guider,
confirmer ou infirmer son diagnostic, et ainsi établir une thérapie appropriée ou émettre un
pronostic (Quentin, 2014).

Cependant, les résultats des analyses biochimiques n'ont de réelle utilité que s'ils peuvent
étre comparés a des intervalles de référence pour les variables étudiées. Cela permet de
déterminer la signification des résultats et d'interpréter correctement les données (Quentin,
2014). Ces procédures chimiques permettent d'évaluer les concentrations des composants des
liquides biologiques tels que le sang, les urines, les épanchements et les sécrétions. Pour la
majorité des maladies, les variations de la composition de ces liquides peuvent contribuer de
maniere significative au diagnostic et au suivi des patients (Sidi, 2008).

Les études biochimiques sont fréquemment sollicitées en pratique médicale pour le
dépistage, le diagnostic et le suivi des maladies. Cependant, l'utilisation des informations
contenues dans ces résultats est souvent incompléte, et leur signification sémiologique est
parfois méconnue ou surestimée. Pour utiliser efficacement les résultats des analyses, il est
nécessaire de connaitre les valeurs normales et de définir les anomalies (Sidi, 2008).

La biochimie se concentre sur I'analyse des réactions chimiques dans le monde vivant. La
biochimie clinique, également appelée chimie pathologique, est le domaine de la biologie
médicale qui se concentre sur I'étude des molécules présentes dans les liquides corporels
(comme le sang et les urines) et sur l'interprétation des résultats de ces analyses par un biologiste
médical pour fournir des informations sur l'origine physiopathologique d'une maladie
(Soufiana, 2009).
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2 Analyses du Bilan Renal

2.1 Créatinine

La créatinine, du grec "kreas" signifiant "viande", est un produit de dégradation de la
créatine. Elle est produite en deux étapes. Dans le rein, l'intestin gréle et le pancréas, la premiére
étape consiste a produire de l'acide guanidino-acétique a partir de glycine et d'arginine grace a
I'arginine-glycine transamidase. Dans le foie, cet acide est méthylé pour former la créatine, qui
peut étre libre ou sous forme de créatine-phosphate, une réserve d'énergie. Chez les
mammiferes, la créatinine est produite par perte d'eau et conversion d'/ADP en ATP, une
réaction irréversible. La créatinine ne se lie pas aux protéines plasmatiques et n'a aucun effet
physiologique. Elle est principalement eéliminée par les reins, et environ 1 a 2% de la créatine

musculaire est transformee en créatinine chaque jour (Beaudeux & Durand, 2011).

2.1.1 Importance du dosage de la créatinine

Le test de créatinine sanguine ou urinaire est recommandé pour évaluer la fonction rénale
et lamasse musculaire. 1l est souvent associé a la mesure de I'albuminurie (analyse des protéines
dans les urines) (Odou, 2024). La mesure de la créatinine dans le sang permet d’évaluer la
capacité d’excrétion des reins de manicere plus spécifique que 1’urée (Pagana & Pagana, 2007).
2.1.2 Valeurs de référence de la créatinine

Les valeurs de référence de la créatinine varient en fonction de plusieurs facteurs tels que
I'age, le sexe, I'état nutritionnel et I'excrétion urinaire du patient, et peuvent également étre
influencées par certains medicaments (Michaud et al., 2011).

En conclusion, les analyses biochimiques fournissent des informations précieuses pour le
diagnostic, le dépistage et le suivi des maladies. La biochimie clinique joue un réle central en
analysant les réactions chimiques dans le corps et en interprétant les résultats pour aider les
cliniciens a prendre des décisions éclairées sur le traitement des patients. Pour une utilisation
efficace de ces analyses, il est essentiel de comprendre les valeurs normales et les anomalies

associées aux différents parametres biochimiques.
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Tableau 1: Les valeurs de référence de la créatinine selon 1’age (Odou, 2024)

Nouveau-né 7-10 60-90
1ére semaine 2-5 20-45
1ére année 1-10 20-90
4310 ans 3-8 30-70
10 &4 14 ans 4-10 40-60
Homme adulte 7-13 65-120
Femme adulte 6-11 50-100
2.2 Urée

L'urée sanguine est un biomarqueur couramment utilisé pour évaluer la fonction rénale et
hépatique. Elle est produite par le foie lors de la dégradation des protéines et est ensuite filtrée
par les reins pour étre excrétée dans l'urine. Les niveaux d'urée dans le sang fournissent des
informations précieuses sur la santé des reins et le bon fonctionnement du foie (Arramounet,
2011).

Plusieurs facteurs influencent les niveaux d'urée dans le sang, tels que I'age, le sexe,
I'alimentation (notamment I'apport en protéines), le débit sanguin rénal, I'état d’hydratation, les
maladies hépatiques, les saignements gastro-intestinaux et certains médicaments (Colas, 2015).
Pour interpréter correctement les niveaux d'urée sanguine, il est crucial de considérer le contexte
clinique du patient ainsi que les résultats d'autres tests biochimiques (Dussol, 2011).

2.2.1 Importance du dosage de l'urée

Le dosage de l'urée est prescrit pour évaluer la fonction rénale, particuliérement
lorsqu'une insuffisance rénale est suspectée. Cet examen est également utile pour surveiller la
fonction rénale des individus souffrant de diabéte ou ayant subi un infarctus du myocarde. Le
rapport entre les niveaux d'urée sanguine et urinaire permet au medecin de déterminer la cause
de l'insuffisance rénale. Par exemple, des niveaux élevés d'urée peuvent indiquer une
diminution de la filtration glomérulaire, une déshydratation sévére ou une ingestion excessive
de protéines. En revanche, des niveaux d'urée anormalement bas peuvent suggérer une maladie
hépatique ou une malnutrition protéique (Odou, 2022).

Ainsi, le dosage de l'urée est un outil diagnostique essentiel en médecine, offrant des

indications précieuses pour la gestion et le suivi des maladies rénales et hépatiques.
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2.2.2 Les valeurs de référence de I’urée

Tableau 2: Les valeurs sanguines normales de I’urée (Odou , 2022)

Serum
(prélévement sanguin) Flomme Femme
g/l mmol/L g/l mmol/L
1 mois 0.07-0.33 1.17-5.50 0.07-0.33 1.17-5.50
1-3 ans 0.10-0.35 1.66-5.83 0.10-0.35 1.66-5.83
4-18 ans 0.15-0.40 2.50-6.66 0.12-0.38 2.00-6.33
18-55 ans 0.18-0.45 3.00-7.50 0.15-0.42 2.50-7.00
Plus de 55 ans 0.20-0.50 3.33-8.33 0.20-0.50 3.33-8.33

3 Analyses du Bilan Hépatique

3.1 Bilirubine

La bilirubine est une substance pigmentaire jaune (PM = 584.6 Da) formée par la
dégradation de I'némoglobine dans les cellules sanguines. Elle est constituée de quatre noyaux
pyrroles. Dans I'organisme, deux types de bilirubine sont identifiés en fonction de son état avant
ou apres son passage dans le foie.
3.1.1 Types de bilirubine

a. Bilirubine libre (indirecte) : Cette forme de bilirubine est liposoluble et se dissout dans
les tissus adipeux. Elle est produite lors de la dégradation des globules rouges et est transportée
vers le foie liee a I'albumine. La bilirubine libre réagit indirectement avec le réactif de diazo
apres l'ajout d'alcool méthylique, d'ou son nom de bilirubine indirecte.

b. Bilirubine conjuguée (directe) : Dans le foie, la bilirubine libre est conjuguée avec
I'acide glucuronique, ce qui la rend hydrosoluble. Cette forme de bilirubine peut étre dosée
directement gréce a la diazo-réaction, d'ou son nom de bilirubine directe. Elle est ensuite
excrétee dans la bile et éliminée par les intestins.

3.1.2 Importance du dosage de la bilirubine

Le dosage de la bilirubine est crucial pour évaluer la fonction hépatique et diagnostiquer
les maladies du foie. Ce test est particulierement utile pour :
a. Diagnostiquer I'ictére (jaunisse) : Lorsque la concentration de bilirubine dépasse 30 mg/L,

la peau et les yeux du patient peuvent prendre une teinte jaune. Le dosage permet de déterminer
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si l'ictére est d0 a une augmentation de la bilirubine libre (souvent liée a une hémolyse
excessive) ou de la bilirubine conjuguée (souvent associée a des maladies hépatiques ou a une
obstruction des voies biliaires) (Béme, 2023).
b. Evaluer les maladies hépatiques : Les niveaux de bilirubine peuvent indiquer la présence
de diverses maladies du foie, telles que I'népatite, la cirrhose ou les tumeurs hépatiques. En
différenciant entre la bilirubine libre et la bilirubine conjuguée, les médecins peuvent mieux
comprendre l'origine et la nature de la dysfonction hépatique.
c. Surveiller la fonction hépatique : Le dosage régulier de la bilirubine est important pour
surveiller I'évolution des maladies hépatiques chroniques et pour évaluer l'efficacité des
traitements administrés.

En résumé, le dosage de la bilirubine est un outil diagnostique essentiel qui fournit des
informations cruciales sur la santé hépatique et permet de diagnostiquer et de suivre les
maladies du foie de maniére précise et efficace.

3.1.3 Importance de preéciser la valeur de référence de la bilirubine
Préciser les valeurs de référence de la bilirubine est essentiel pour plusieurs raisons
cliniques et diagnostiques :

a. Etablissement de normes pour le diagnostic : Les valeurs de référence fournissent un
cadre normatif permettant aux cliniciens de déterminer si les niveaux de bilirubine d'un patient
sont dans la plage normale ou anormale. Cela est crucial pour diagnostiquer des conditions
telles que l'ictere, les maladies hépatiques, et les troubles hémolytiques.

b. Evaluation et suivi des maladies hépatobiliaires : Les valeurs de référence aident a
évaluer la fonction hépatique. Des niveaux anormalement élevés de bilirubine conjuguée
peuvent indiquer une obstruction des voies biliaires, une hépatite, ou une cirrhose. Des niveaux
élevés de bilirubine libre peuvent signaler une hémolyse excessive.

c. Surveillance post-traitement : En surveillant la bilirubine par rapport a des valeurs de
référence, les médecins peuvent évaluer l'efficacité des traitements administrés pour les
maladies du foie et ajuster les protocoles de traitement en conséquence.

d. Evaluation de la sévérité des maladies : Les valeurs de référence permettent de classer
la gravité des affections. Par exemple, dans le cas de l'ictére, des niveaux de bilirubine
supérieurs a 30 mg/L sont souvent associés a des manifestations cliniques évidentes, telles que
la jaunisse.

e. Comparaison inter-laboratoires : En standardisant les valeurs de référence, il est

possible de comparer les résultats obtenus dans différents laboratoires. Cela ameliore la
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cohérence et la fiabilité des diagnostics et des suivis, indépendamment du lieu ou les tests sont
effectués.
3.1.4 Valeurs de réference de la bilirubine
Les valeurs de référence varient légérement selon les populations et les laboratoires, mais
les plages couramment acceptées sont les suivantes (Béme, 2023):
Bilirubine totale :
e Nouveau-né : 8-25 mg/L (14-45 pumol/L)
e Nouveau-né (24 heures) : < 84 mg/L (< 140 pmol/L)
e Nouveau-né (48 heures) : < 114 mg/L (< 190 pmol/L)
e Nouveau-né (3 a5 jours) : < 150 mg/L (< 255 pmol/L)
e Enfant (1ére semaine) : 25-120 mg/L (45-200 pumol/L)
e Enfant (2éme semaine) : 10-110 mg/L (17-190 umol/L)
e Enfant (3éme semaine) : 6-30 mg/L (10-50 pumol/L)
e Enfant, adulte : 3-10 mg/L (5-17 umol/L)
= Bilirubine libre (indirecte) :
e Enfant, adulte : 2-7 mg/L (3-12 pmol/L)
= Bilirubine conjuguée (directe) :
e Enfant, adulte : 1-3 mg/L (2-5 pumol/L)

En conclusion, la précision des valeurs de référence de la bilirubine permet une
interprétation correcte des tests de laboratoire, ce qui est fondamental pour le diagnostic et le
traitement des maladies hépatiques. En fournissant un cadre normatif, ces valeurs aident les
cliniciens a identifier les anomalies, évaluer la sévérité des conditions, et surveiller I'efficacité

des traitements.

Ces résultats peuvent varier légérement d'un laboratoire a l'autre (voir tableaux 3). Les
résultats peuvent étre légerement différents pour les femmes et les enfants. Les résultats peuvent
également étre affectés par certains aliments, médicaments ou exercices intenses. Pour cette
raison, assurez-vous d'informer votre médecin de votre niveau d'activite, ainsi que de tout

aliment ou médicament que vous avez pris.
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Tableau 3: Valeur de référence de la bilirubine totale (Béme, 2023)

Sang du cordon 8-25 mg/L 14-45
Nouveaux -né 12 heures < 60 mg/L < 100pmol /L
Nouveaux -né 24 heures < 84mg/L < 140pmol /L
Nouveaux -né 48 heures 114mg/L < 190umol /L

3ajours < 150mg/L < 255umol /L
1 ére semaine 25-120 mg/L 45-200pmol /L
2 éme semaine 10-110 mg/L 17-190 pumol /L
3 éme semaine 6-30mg/L 10-50pmol /L
4 éme semaine 3-15mg/L 5-25pmol /L
Enfant, adulte 3-10mg/L 5-17umol /L

3.2 Transaminases ALT et AST

Les enzymes transaminases, notamment I'alanine amino-transférase (ALT ou ALAT) et
I'aspartate amino-transférase (AST ou ASAT), sont des aminotransférases couramment
mesurées dans le plasma ou le sérum. Leur détermination est facile et peu codteuse, ce qui les
rend tres utiles en pratique clinique. Cependant, il est important de noter qu'elles ne sont pas
spécifiques au foie, bien qu'elles soient souvent associées aux maladies hépatiques (Beaudeux
& Durand, 2011).

3.2.1 Alanine Amino-Transférase (ALT)

L'alanine amino-transférase, également connue sous le nom de transaminase glutamique-
pyruvate (TGP), est une enzyme principalement présente dans le cytosol des cellules
hépatiques. Elle se trouve en concentration moindre dans les muscles. L'ALT joue un réle
crucial dans le métabolisme des acides aminés en catalysant la conversion de l'alanine en
pyruvate (Beaudeux & Durand, 2011). En raison de sa localisation majoritaire dans le foie,

I'ALT est souvent utilisée comme marqueur spécifique des Iésions hépatiques.

3.2.2 Aspartate Amino-Transférase (AST)

L'aspartate amino-transférase, anciennement connue sous le nom de transaminase
glutamique-oxaloaceétique (TGO), est présente a la fois dans le cytosol et les mitochondries des
cellules. L'AST est trouvée en grande quantité dans le foie, mais également dans les muscles,
le ceeur, les reins, le pancréas et les tissus cérébraux. Cette enzyme catalyse la conversion de

I'aspartate en oxaloacétate, une étape clé dans le cycle de Krebs (Beaudeux & Durand, 2011).
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3.2.3 Importance du dosage de I'ALT et de I'AST
Le dosage de I'ALT et de I'AST est essentiel pour plusieurs raisons :

a. Détection des maladies hépatiques : Une augmentation des niveaux d'/ALT et d'AST
dans le sang est souvent un signe de cytolyse hépatique, c'est-a-dire la destruction des cellules
du foie. Cela peut étre di a diverses conditions telles que I'hépatite virale, la cirrhose, et la
toxicite médicamenteuse.

b. Evaluation des lésions musculaires et cardiaques : Etant donné que I'AST est
¢galement présente dans les muscles et le ceeur, des niveaux élevés peuvent indiquer des 1ésions
musculaires ou cardiaques, comme celles observées dans les myopathies ou les infarctus du
myocarde.

c. Suivi des donneurs de sang : Le dosage de ces enzymes dans le sang des donneurs est
crucial pour identifier les dons a risque. Des niveaux éleves peuvent indiquer des maladies sous-
jacentes qui pourraient affecter la qualité du sang donné (Vassault, 2007).

d. Utilisation clinique générale : En pratique clinique, les dosages de I'ALT et de I'AST
sont fréquemment utilisés pour surveiller la progression des maladies hépatiques chroniques et
évaluer la réponse au traitement. lls sont également utilisés pour détecter les effets secondaires
des medicaments hépatotoxiques.

En réesumé, I'ALT et I'AST sont des enzymes clés utilisees dans le diagnostic et le suivi
des maladies hépatiques, musculaires et cardiaques. Leur dosage fournit des informations

cruciales sur l'intégrité cellulaire et aide a orienter les décisions cliniques

3.2.4 Valeur de référence de ASAT et ALAT
Tableau 4: Les valeurs de référence de ASAT (Cardenas, 2013)

ASAT (TGO) Valeur SFBC a 30°C Valeur DGKC a 37°C
Nouveau —né 20-70 20-80
4-14 ans 5-30 10-35
Homme 5-30 10-40
Femme 5-25 10-35

10
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Tableau 5: Les valeurs de référence de ALAT (Cardenas, 2013)

ALAT (TGP) Valeur SFBC & 30°C Valeur DGKC & 37°C
Nouveau —né 2-20 5-35
4-14 ans 5-30 10-35
Homme 5-35 10-45
Femme 5-30 10-35

3.3 Gamma-Glutamyl Transférase (GGT)

La gamma-glutamyl transférase (GGT) est une enzyme présente dans plusieurs organes,
notamment le foie, le pancréas, les reins, la rate, les poumons et la prostate. Cependant, la GGT
présente dans le sang provient principalement du foie. Les taux plasmatiques normaux de GGT
sont généralement inférieurs a 55 U/L chez les hommes et inférieurs a 38 U/L chez les femmes
(a 37°C). En cas de cholestase, I'activité de la GGT peut augmenter de maniére significative,
souvent de 10 a 20 fois la normale. Cette élévation est également observée dans les affections
hépatobiliaires, en particulier lorsque la cholestase est accompagnee d'une inflammation

hépatique ou d'une cirrhose, méme si celle-ci est asymptomatique (Beaudeux & Durand, 2011).

3.3.1 Facteurs affectant les niveaux de GGT

L'activité de la GGT peut étre augmentée par la consommation d'alcool et par l'utilisation
de certains médicaments, tels que les antidépresseurs tricycliques, les contraceptifs oraux et le
phénobarbital. En raison de cette sensibilité, la GGT est souvent utilisée comme indicateur de

consommation chronique d'alcool et pour surveiller les patients en cure de sevrage.

3.3.2 Importance du dosage de la GGT
Le dosage de la GGT présente plusieurs avantages diagnostiques et pronostiques :

a. Diagnostic de lésions hépatiques : La GGT est un marqueur sensible des lésions
hépatiques. Une élévation de la GGT peut indiquer une cholestase intra-hépatique ou extra-
hépatique, une hépatite, une cirrhose, ou une toxicité médicamenteuse. Cependant, en raison de
sa faible spécificité, elle doit étre interprétée en conjonction avec d'autres tests hépatiques
comme I'ALP (phosphatase alcaline), I'ALT et I'AST.

b. Evaluation du risque métabolique et cardiovasculaire : Des études ont montré que
des niveaux élevés de GGT peuvent prédire la mortalité dans diverses affections non

hépatiques, y compris les maladies métaboliques, les maladies cardiovasculaires, les maladies
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rénales chroniques et certains types de cancers. Cette capacité prédictive fait de la GGT un outil
précieux pour évaluer le risque global de mortalité.

c. Utilisation en médecine préventive et assurance : En raison de sa capacité a prédire
la mortalité, la GGT est d'intérét pour I'industrie de I'assurance et les programmes de medecine
préventive. Les niveaux de GGT peuvent fournir des indications sur le mode de vie et les risques
pour la santé a long terme, aidant ainsi a la planification des interventions préventives.

d. Surveillance de I'alcoolisme : La GGT est particuliérement utile pour surveiller les
patients atteints d'alcoolisme. Une réduction des niveaux de GGT peut étre observee aprés une
période d'abstinence, ce qui en fait un marqueur efficace pour suivre la progression et la
compliance au traitement de sevrage.

En conclusion, la GGT est une enzyme importante dans le diagnostic des lésions
hépatiques et possede des applications étendues dans I'évaluation des risques pour la santé. Bien
que sensible, sa spécificité limitée nécessite une interprétation prudente en conjonction avec

d'autres parameétres cliniques et biochimiques.

3.3.3 Valeurs de référence
Les valeurs de référence de la GGT peuvent varier en fonction de I'age, du sexe et des

conditions physiologiques :

Tableau 6: Les valeurs de référence de GGT (Lglesias, 2024)

u/L 30°C 37°C
0 -1 mois 8-200 10-270
1-2 mois 8-120 10-160
2-4 mois 5-75 7-100
4-8 mois 5-33 7-45
Enfant 5-20 7-27
Femme 5-25 7-35
Homme 8-35 10-45

3.4 Phosphatases Alcalines (PAL)

Les phosphatases alcalines (PAL) sont des enzymes glycoprotéiques omniprésentes dans
les membranes cellulaires, jouant un réle clé dans I'hydrolyse des monoesters de phosphate a
des pH élevés. Elles existent sous forme de plusieurs isozymes, notamment I'ALP intestinale,

I'ALP placentaire, I'ALP des cellules germinales, et la phosphatase alcaline non spécifique des
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tissus, également connue sous le nom d'ALP foie/os/rein (L/B/K). L'ALP intestinale et I'ALP
placentaire sont localisées a proximité de I'extrémité du bras long du chromosome 2, tandis que
I'ALP L/B/K se trouve a proximité de I'extrémité du bras court du chromosome 1 (Sharma,
2014).

Malgré leur présence répandue dans divers tissus des mammifeéres, les roles précis de ces
isozymes sont encore en cours de clarification. L'isoenzyme osseuse semble jouer un role
crucial dans la formation osseuse, tandis que I'isoenzyme intestinale pourrait étre impliquée

dans le transport du phosphate vers les cellules épithéliales de I'intestin.

3.4.1 Importance du dosage des phosphatases alcalines (PAL)
Le dosage des phosphatases alcalines est une procédure diagnostique importante pour plusieurs
raisons :

a. Evaluation des maladies hépatiques : Une élévation des niveaux de PAL sérique, en
association avec une augmentation des gamma-glutamyl-transférases (GGT), est souvent
indicative de maladies hépatiques. Les PAL sont élevées dans de nombreuses conditions
hépatiques, y compris I'hépatite virale, les hépatites auto-immunes, la cirrhose, la cirrhose
biliaire primitive, les tumeurs hépatiques, et les maladies granulomateuses. Il est également
crucial d'exclure une obstruction des voies biliaires principales, qui pourrait étre causée par des
lithiases ou des cancers.

b. Identification des affections osseuses : Une augmentation isolée des PAL peut
indiquer une atteinte osseuse. Les causes possibles incluent la maladie de Paget osseuse, les
métastases osseuses (provenant du sein, de la prostate ou des poumons), I'nyperparathyroidie,
les osteomalacies, et les fractures récentes ou les tassements vertébraux.

c. Augmentations physiologiques : Des augmentations physiologiques des PAL sont
également observées, notamment pendant les périodes de croissance rapide chez les enfants et
durant la grossesse. Il est important de différencier ces augmentations normales des élévations
pathologiques.

En conclusion, les phosphatases alcalines sont des enzymes cruciales dans le diagnostic
des maladies hépatiques et osseuses. Leur dosage permet de détecter et de suivre diverses
conditions pathologiques et de différencier les augmentations physiologiques des élévations
anormales, aidant ainsi les cliniciens a prendre des décisions éclairées sur le traitement des

patients.
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3.4.2 Valeurs de référence des phosphatases alcalines (PAL)

Les valeurs de référence pour les phosphatases alcalines peuvent varier en fonction de
I'dge, du sexe et des méthodes de laboratoire. Les plages couramment acceptées sont les
suivantes :

Tableau 7: Résultats normaux des phosphatases alcalines (Lglesias, 2023)

0 a2 mois 100-230 120-280
2 a 6 mois 80-280 100-350
6 mois 3 ans 100-230 120-280
3 ans a 20 ans 90-300 110-370
Adulte 30-90 40-110

4 Hémoglobine Glyquéee (HbAlc)

L'hémoglobine glyquée, également connue sous le nom d'HbAlc, est le résultat de la
glycation non enzymatique des molécules d'hémoglobine. Cette modification se produit lorsque
le glucose sanguin se lie de maniére covalente a I'némoglobine, formant un complexe stable.
L'HbALc refléte la glycémie moyenne des 120 jours précedents, correspondant a la durée de
vie moyenne des globules rouges. Bien qu'elle ne soit pas utilisée comme indicateur de
dépistage ou de diagnostic du diabete, 'HbALc est un outil essentiel pour la surveillance de
cette maladie. Elle est exprimée en pourcentage de I'némoglobine totale et doit étre mesurée

tous les trois mois pour une évaluation précise de I'équilibre glycémique (Procopiou, 2006).

4.1.1 Importance du dosage de I'HbAlc

Le dosage de I'HbAlc, et particulierement de sa fraction majeure HbAlc, est utilisé
depuis des décennies pour évaluer rétrospectivement I'équilibre glycémique des patients
diabétiques. Cette mesure permet aux cliniciens d'ajuster les traitements en fonction des
résultats, améliorant ainsi la gestion du diabéte. Malgré I'importance de ce test, les techniques
utilisées pour mesurer I'HbALc varient en qualité et ne sont pas toutes standardisées, ce qui
conduit parfois & une sous-utilisation en pratique médicale (Gillery, 2008).

4.1.2 Valeurs de référence de I'HbAlc
Les valeurs de référence pour I'HbAlc varient Iégerement selon les sources, mais un taux

normal est généralement compris entre 4 et 6 % de I'hémoglobine totale (Lglesias, 2023).
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5 lonogramme

L'ionogramme est une analyse quantitative des différents ions présents dans un liquide
biologique, tel que le plasma, I'urine, et parfois les matieres fécales. Cette analyse fournit des
informations sur le pouvoir osmotique des ions dissous dans I'eau et aide a comprendre I'état
hydrique de I'organisme ainsi que la distribution des réserves minérales. L'ionogramme présente
les concentrations des ions en milliequivalents par litre (mEg/L), et les mouvements des ions
minéraux dans le corps sont étroitement liés aux mouvements de I'eau. Les principaux cations
mesurés sont le sodium (Na+), le potassium (K+), le calcium (Ca2+), et le magnésium (Mg2+),
tandis que les anions principaux sont le chlorure (Cl-) et le bicarbonate (HCO3-) (Mwinyihiro,
2021).

5.1 Importance du dosage de I'ionogramme

L'ionogramme sanguin est crucial pour surveiller I'apport hydrique chez les patients sous
perfusion. Il permet de déterminer I'osmolalité du sang, qui doit se situer entre 280 et 310
mOsm/kg d'eau. Cette mesure est essentielle pour évaluer I'état d'hydratation de I'organisme et
pour détecter des conditions telles que la déshydratation (Khelif, 2015).
Conclusion

En somme, I'HbA1c et I'ionogramme sont deux analyses biochimiques essentielles pour
la gestion et le suivi des patients atteints de maladies chroniques telles que le diabéte et les
déséquilibres électrolytiques. L'HbAlc fournit une évaluation rétrospective de I'équilibre
glycémique, tandis que l'ionogramme offre des informations précieuses sur I'état hydrique et
électrolytique de I'organisme. Une compréhension approfondie et l'utilisation correcte de ces

tests sont cruciales pour une prise en charge efficace des patients.

5.2 Les valeurs de référence d’ionogramme

Tableau 8: Valeurs normales d’ionogramme (Na+,K+,Cl-) varient en fonction de 1’age
(mmol/L ou mEg/L) (Bé&me)

130-145 3.6-5.6 96-110
133-145 3.7-5.2 96_110
136-145 3.5-4.9 100-110
136-145 3.5-4.9 100-110
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Chapitre 11 : Les interférences analytiques en biochimie

1 Les Interférences dans les Analyses de Laboratoire

Les interférences peuvent étre une source majeure d'erreurs dans les analyses de
laboratoire, potentiellement causant de graves préjudices aux patients. Plusieurs phénomeénes
peuvent perturber les résultats des analyses biologiques, rendant la compréhension et la gestion
des interférences cruciales pour minimiser ces erreurs (Babics & Sanchez, 2015).

Les laboratoires de biologie clinique rencontrent fréquemment des problemes
d'interférence causeés par des substances endogenes et exogenes. Une meilleure compréhension
des interférences et une gestion efficace des problemes sont essentielles pour assurer

I'exactitude des résultats des tests biologiques (Jedidi & Chaari, 2019).
2 Types d’Interférences

2.1 Interférences immunologiques

De nombreuses méthodes de dosage utilisent des liaisons antigene-anticorps pour évaluer
les parametres biologiques. Des interférences immunologiques peuvent survenir lorsque des
substances telles que des lipides en exces perturbent et modifient I'affinité de certains anticorps,

altérant ainsi les résultats des tests (Piketty & Souberbielle, 2017).

2.2 Interférences optiques

Les dosages colorimétriques, qui mesurent la couleur a une longueur d'onde spécifique,
peuvent étre perturbés par des changements dans la couleur du plasma ou du sérum. Des
conditions comme I'némolyse, la lipémie, et l'ictere peuvent influencer ces mesures en

modifiant I'absorption optique a la longueur d'onde utilisée (Piketty & Souberbielle, 2017).

2.3 Interférences biochimiques

a. Hémolyse : Lorsqu'il y a hémolyse, des composés présents en grande quantité dans les
globules rouges, tels que I'hémoglobine et d'autres enzymes, sont libérés dans le plasma ou le
sérum, augmentant faussement leur concentration mesurée. Par exemple, I'augmentation de la
concentration de potassium peut étre observée en cas d’hémolyse.

b. Utilisation d'enzymes : Certaines méthodes d'analyse reposent sur l'activité enzymatique.

En cas d'hémolyse, la libération d'enzymes des globules rouges peut altérer les réactions
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enzymatiques, faussant les résultats des dosages en les augmentant ou en les diminuant (Piketty
& Souberbielle, 2017).

2.3.1 Types d'interférences biochimiques

Les interférences peuvent étre classées en deux catégories principales : endogenes et exogenes.

a.

Interférences endogénes : Ces interférences sont causées par des substances
naturellement présentes dans I'échantillon du patient. Elles incluent :

Hémolyse : Libération d'hémoglobine et d'autres substances des globules rouges.
Bilirubine : Présence de bilirubine due a une hémolyse ou des maladies hépatiques.
Lipides : Hyperlipidémie affectant les dosages enzymatiques et optiques.

Protéines : Concentrations élevées de protéines totales, telles que lors d'une
hyperprotéinémie.

Anticorps : Présence d'auto-anticorps ou d'anticorps hétérophiles pouvant interférer
avec les dosages immunologiques.

Analytes a Réaction Croisée : Substances réagissant de maniere croisée avec les
analytes mesurés, comme les cétones interférant avec la créatinine dans la méthode de
Jaffé.

Interférences exogenes : Ces interférences sont causées par des substances externes
qui ne sont pas naturellement présentes dans I'échantillon du patient, notamment :
-Médicaments et métabolites : Les médicaments et leurs produits de dégradation
peuvent interférer avec les réactions analytiques, faussant les résultats des dosages.
-Additifs : Substances ajoutées aux échantillons lors de la préparation ou du stockage

qui peuvent réagir avec les réactifs utilisés dans les tests.

3 Gestion des Interférences

Pour minimiser les erreurs de laboratoire dues aux interférences, il est essentiel de :

Former le personnel : Assurer une formation continue des techniciens de laboratoire
sur la reconnaissance et la gestion des interferences potentielles.

Utiliser des protocoles standardises : Mettre en place des procédures normalisées pour
la collecte, le stockage et le traitement des échantillons.

Choisir des méthodes robustes : Utiliser des méthodes analytiques qui sont moins
sensibles aux interférences ou qui incluent des étapes de correction pour ces
interférences.

Contréle qualité : Implémenter des programmes rigoureux de contrble qualité pour

détecter et corriger rapidement les anomalies dues aux interférences.
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En conclusion, les interférences représentent un défi majeur dans les analyses de
laboratoire. Une compréhension approfondie et une gestion efficace des interférences sont
cruciales pour garantir I'exactitude et la fiabilité des résultats des tests biologiques, assurant

ainsi des diagnostics et des traitements appropriés pour les patients.

Pré-analytique Analytique Post analytique

Temps .

Charges :
Erreurs !

Figure 1: Complexité de la phase pré-analytique par rapport aux autres phases (Gendt &
Szymanowicz, 2010).

4 Phase Pré-Analytique

Les erreurs pré-analytiques ont fait 1’objet d’un examen plus approfondi ces dernieres
années, représentant environ 70% de toutes les erreurs dans les tests de diagnostic médical de
laboratoire. Un sous-ensemble de ces erreurs est causé par des interférences avant I’analyse, ou
un composé ou une molécule provoque des résultats incorrects en interférant avec la
détermination ou en provoquant des changements physiologiques dans la composition du sérum
ou du plasma. Les troubles les plus courants sont I’hémolyse, la lipémie et I’ictére. Bien que de
nombreux laboratoires cliniques aient mis en place des stratégies pour détecter ces

perturbations, ces stratégies ne sont pas universellement courantes (Joe, 2022).

4.1 Prélevement

a. Jeine prolongé : La prolongation d'un jelne peut provoquer une hypoglycémie chez une
personne ayant des antécédents d'hypoglycémie a jeun (Brutsaert, 2023).

b. Anticoagulants : Les anticoagulants peuvent perturber certaines techniques d'analyse ou
altérer les concentrations des éléments a évaluer. Les interférences des cations (NH4+, Li+,
Na+, K+) et les interférences analytiques, causées par la complexation des métaux avec I'EDTA
et le citrate, peuvent inhiber I'activité des PAL (phosphatases alcalines) en complexant le zinc,
inhiber les métalloprotéases, et fixer le calcium ionisé a I'néparine. De plus, 'lEDTA et le citrate
peuvent affecter la distribution des ions entre I'espace intracellulaire et extracellulaire
(Aroubouna & Bahachimi, 2020).
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4.2 Hémolyse

L'hémolyse est la cause la plus courante d'interférences observées de maniere inattendue
pendant la phase pré-analytique et est la principale raison du rejet des résultats d'analyse
biochimique a I'échelle internationale (Howantiz, 2015). L'hémolyse est définie comme la
libération de I'némoglobine et des composants intracellulaires des érythrocytes dans le sérum
ou le plasma. Bien que ce phénomene puisse étre di a des maladies telles que I'anémie
hémolytique, il est généralement le résultat d'une altération in vitro des globules rouges.
L'hémolyse peut survenir lors du préléevement, du transport et/ou de I'entreposage des
échantillons. Elle peut étre évaluée par I'image (généralement qualitative) ou la photométrie

(généralement quantitative en mesurant I'hémoglobine libre dans le spécimen) (Joe, 2022).

4.2.1 Causes de I’hémolyse

Les différentes raisons de I'némolyse sont classées en hémolyse in vivo et in vitro.

e Hémolyse in vitro : Un risque élevé de production d'échantillons hémolyseés est lié a divers
éléments du prélevement, de la manipulation, du transport, du traitement et du stockage
des échantillons de sang. La majorité de ces problémes pré-analytiques sont dus a des
procédures et/ou a des équipements inadaptés a la collecte du sang, tandis que les
problémes de transport, de traitement et de stockage ne sont que minoritaires (Charifi,
2023).

Selon I'analyse des données, les principaux éléments contribuant a I'hémolyse mécanique

des échantillons prélevés aux urgences sont les suivants (Charifi, 2023):

- Prélévement sanguin dans le bras distal plutdt que dans la fosse antécubitale.

- Utilisation de canules en plastique de petit diamétre (calibre 22) plutét que de plus grand
diametre (calibre 20).

- Remplissage des tubes a moins de la moitié de leur capacité.

- Placement d'un garrot pendant plus de 2 minutes.

- Utilisation de canules en plastique plutdt que métalliques.

- Aspiration intense lors du prélevement.

- Agitation vigoureuse des tubes prélevés.

- Centrifugation des échantillons avant la coagulation complete.

- Dilution du sang avec une solution hypotonique.

- Congélation-décongélation du sang total.

- Conservation ou transport du sang total a température ambiante pendant plusieurs jours
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e Hémolyse in vivo : La destruction prématurée des globules rouges dans la circulation
est connue sous le nom d'hémolyse in vivo, ce qui peut entrainer une anémie
hémolytique lorsque l'activité de la moelle osseuse ne peut pas compenser I'importance
de la dégradation des globules rouges. L'hémolyse in vivo peut étre intravasculaire ou
extravasculaire. L'hémolyse intravasculaire est souvent liée aux protheses de valves
cardiaques, aux troubles héréditaires des globules rouges (par exemple, déficit en
G6PD, sphérocytose héréditaire), aux anomalies de I'hémoglobine, au purpura
thrombocytopénique thrombotique (PTT), a la coagulation intravasculaire disséminée
(CID) et a I'némoglobinurie paroxystique nocturne (HPN). L'hémolyse extravasculaire
se produit principalement dans la rate et d'autres organes réticulo-endothéliaux, comme
dans I'anémie hémolytique auto-immune (AHAI) et la sphérocytose héréditaire (Charifi,
2023).

4.2.2 Mécanismes d’interférence de I’hémolyse

Interférence d’apport : L'hémolyse libére des composants cellulaires dans I'échantillon,
augmentant faussement certains paramétres tels que le potassium (K+), la lactate
déshydrogénase (LDH), le phosphate (PHOS), la créatine kinase (CK), la gamma-glutamyl
transférase (GGT), le magnésium (Mg), le fer (Fe), les protéines totales (TP), la bilirubine totale
(TBIL), l'albumine (ALB) et l'aspartate amino-transférase (AST). Cependant, elle peut
également avoir un impact négatif sur d'autres parametres. Il est essentiel de vérifier et de fixer
des seuils hémolytiques raisonnables dans chaque laboratoire pour garantir la précision des
résultats (Clifford-Mobley & Sheerin, 2021).

En resume, la phase pré-analytique est critique pour la fiabilite des analyses de
laboratoire. Une compréhension approfondie des interférences, particulierement celles liées a
I'némolyse, et la mise en place de stratégies efficaces pour les minimiser sont essentielles pour
garantir des résultats précis et fiables. La formation continue du personnel, I'utilisation de
protocoles standardisés, et des programmes rigoureux de contréle qualité jouent un réle crucial

dans la gestion des interférences pré-analytiques.
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Tableau 9: Les Analyses impactés (positive ou négative) ou non impactés par 1’hémolysé
(Damine, 2014).

Interférences Positive Interférences négative Aucune interférence
surestimation du résultat sous-estimation du
résultat
-Aspartate Amino- -Alanin Amino-Tranférase | -Urée
Tranférase ;
-Cholestérol totale :I_Grgnmfglzilutamyl- “Vipegodne
-Créatine Kinase . -NT Pro-BNP
-Lipase
-Créatinine -Albumine

-Phosphatase alcaline

-Lactate-déshydrogénase -Acide Urique

-Troponine T
-Magnésium . -La protéine C réactive
hypersensible
-Protéines totale -Calcium
-Triglycérides -La protéine S100

-La lactico-déshydrogénase

4.2.2.1 Interférence physique spectrale

Les tests spectrophotométriques peuvent étre perturbés par I'nemoglobine libérée lors de
I'némolyse, connue sous le nom d'hémoglobine acellulaire. Cette perturbation dépend de
plusieurs facteurs, tels que la concentration d’hémoglobine acellulaire, la longueur d'onde de
mesure, le type de réactif utilisé et I'age de I'échantillon. L'hémoglobine a des pics d'absorption
élevés a 415 nm (longueur d'onde de Soret), 540 nm et 570 nm. L'absorption de
I'oxyhémoglobine se situe entre 531 et 543 nm, tandis que celle de I'hémoglobine désoxygenée
(HHD) atteint son pic a 560 nm. Par conséquent, les mesures d'absorbance effectuées dans ces
plages sont sensibles aux interférences causées par des substances telles que le fer, la lipase,

l'albumine, la y-glutamyl transférase et les phosphatases alcalines (Lippi et al., 2022).

4.2.2.2 Dilution de I'echantillon

L'hémolyse, qui se traduit par une libération d'hémoglobine dans le plasma et donne une
teinte rougeatre a celui-ci, peut ne pas toujours étre visible a I'ceil nu, car des concentrations
d'’hémoglobine inférieures a environ 0,3 g/L ne sont pas détectables visuellement. Cela souligne

I'importance de techniques quantitatives pour évaluer I'némolyse (Koseoglu et al., 2011).

22



Chapitre 11 Les interférences analytiques en biochimie

4.2.2.3 Interférence chimique

Les composants intracellulaires libérés lors de I'némolyse peuvent interférer avec les
réactions analytiques en perturbant les mécanismes de ces réactions (Triki, 2022).

4.3 Lipemie

Contrairement a I'némolyse, la lipémie est une interférence endogéne caractérisée par une
augmentation des lipides dans le sérum ou le plasma. Elle est généralement détectée
indirectement par la mesure de la turbidité de I'échantillon a des longueurs d'onde de 570 nm et
660 nm, ou par lI'observation d'un aspect jaune pale nuageux. Dans les essais photométriques,
I'interférence se manifeste de maniére spectrale ou par I'effet de déplacement de volume (VDE),
ou les analytes apparaissent faussement faibles en raison d'un rapport altéré entre les
composants aqueux et non aqueux (Joe, 2022).

4.3.1 Causes de la lipémie
Les principales causes de I'nypertriglycéridémie incluent le non-respect de la période de
jelne, la nutrition parentérale, le diabete, I'abus d'alcool, le syndrome métabolique, le syndrome
néphrotique, I'hypothyroidie, ainsi que certains médicaments comme les inhibiteurs de protéease,
les cestrogenes et les stéroides (Walker & Crook, 2013).
4.3.2 Mécanismes d’interférences de lalLipémie
e Interférences physiques et chimiques : La lipémie peut perturber les tests
immunologiques en bloquant les liaisons entre les antigénes et les anticorps, méme
lorsqu'ils sont attachés a une surface solide. Cette interférence peut entrainer des résultats
erronés, éleves ou bas, selon la nature de la réaction (Nikolac, 2014).
¢ Interférence spectrale : Les lipoprotéines présentes dans I'échantillon peuvent absorber
la lumiére, influencant les résultats des tests spectrophotométriques. Le niveau d'absorption
de la lumiére diminue de 300 & 700 nm sans avoir de point d'absorption spécifique (Kroll
& Mccudden, 2022).
¢ Dilution de I’échantillon : Les techniques utilisant des longueurs d'onde plus basses sont
plus impactées par la concentration en lipides. Par exemple, la réaction NAD(P)+ —
NAD(P)H + H+ utilisée dans de nombreuses méthodes de chimie clinique est fortement
influencée par la concentration en lipides, en raison de la mesure de I'absorbance a 340 nm
(Nikolac, 2014).
o Effet de déplacement de volume : L'interférence de la lipémie dans les méthodes

spectrophotométriques varie en fonction de la longueur d'onde de la réaction et de la mise
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a blanc de la méthode. La direction et I'ampleur de I'interférence peuvent varier lors de la

comparaison de différentes méthodes pour le méme parameétre (Kroll, 2004).

4.4 Ictére

L'ictére se caractérise par un taux élevé de bilirubine, reconnaissable visuellement par une
coloration jaune-verte du sérum/plasma ou par une détection photométrique a des longueurs
d'onde de 480 nm et 505 nm. L'interférence de la bilirubine peut étre due a des interférences
spectrales ou a la réactivité des réactifs d'essai. Il est important de noter que la bilirubine existe
sous deux formes, conjuguée et non conjuguee, chacune ayant des niveaux d'interférence
différents selon les concentrations. Les laboratoires doivent choisir le seuil d'interférence le plus

faible entre les deux pour une précision maximale (Joe, 2022).

4.4.1 Causes de ’ictere

L'ictére résulte de perturbations dans le métabolisme de la bilirubine, entrainant une
augmentation de la bilirubine non conjuguée (due a une destruction excessive des globules
rouges ou a une altération de la conjugaison) ou de la bilirubine conjuguée (due a des lésions

des cellules hépatiques ou a des obstructions des voies biliaires) (Levitt & Levitt, 2014).

4.4.2 Mécanismes d’interférences de I’ictére

e Interférences physiques spectrales: Les interférences de la bilirubine sont influencées
par le pH du milieu réactionnel, atteignant un maximum a 380 nm a pH=1 et a 440 nm
a pH=7 (Grafmeyer et al., 1995). Des études utilisant I'électrophorese capillaire ont
montré que la photodegradation de la bilirubine peut perturber les résultats des analyses
(Hellara et al., 2014).

e Interférences chimiques : La bilirubine peut réagir chimiquement avec les
composants du milieu réactionnel, en particulier en raison de sa facilité a s'oxyder. Cela
est observé dans les dosages impliquant la réaction de Trinder (Aoki et al., 1992). Les
recherches ont également montré que la bilirubine interfere avec la méthode de Jaffé
pour le dosage de la créatinine, bien que l'impact de l'ictere sur les dosages

immunochimiques soit minimal (Dimeski et al., 2008).
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5 Phase Analytique

Les échantillons sont analysés a l'aide d'automates ou de techniciens suivant des
protocoles spécifiques pour détecter ou déterminer le taux d'une molécule specifique (Vitupier,
2022).

5.1 Interferences de la bilirubine sur le dosage de la céatinine

Une interférence analytique peut entrainer une erreur dans la valeur du dosage, soit par
une interférence positive (surestimation) ou négative (sous-estimation) (Lise, 2023). Les erreurs
de laboratoire sont principalement causées par les interférences analytiques, et les méthodes de
mesure de la créatinine enzymatique ont été développées pour réduire les interférences
observées avec la méthode de Jaffé (Lise, 2023).
a. Methode de Jaffé

La méthode de Jaffé est une technique colorimétrique qui utilise une réaction entre le
picrate et la créatinine pour mesurer la créatinine. Cependant, de nombreuses interférences ont
été rapportées avec cette méthode (Benlachhab, 2018). Depuis sa découverte en 1886, la
réaction de Jaffé a été utilisée malgreé ses limitations. La méthode est vulnérable & de nombreux
composeés interferents, appelés chromogeénes, qui peuvent fausser les résultats. Les techniques
cinétiques ont été développées pour minimiser ces interférences, mais elles ne sont pas
entierement précises et restent vulnérables a diverses interférences (Chaabouni & Miled, 2017).

En conclusion, la compréhension approfondie des interférences, qu'elles soient
physiques, chimiques, ou spectrales, est essentielle pour améliorer la précision des analyses de
laboratoire. La mise en place de stratégies pour identifier et gérer ces interférences est cruciale

pour assurer des diagnostics fiables et des traitements efficaces.
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Figure 2:Réaction de Jaffé (Chaabouni & Miled, 2017)
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b. Meécanisme d’interférence bilirubine et dosage de la créatinine

La bilirubine est souvent responsable d'interférences dans les dosages biochimiques, y
compris celui de la créatinine. Les méthodes automatisées de dosage de la créatinine, telles que
la méthode de Jaffé ou les méthodes enzymatiques, décrivent fréquemment des interférences
causeées par la bilirubine. Ces interférences sont complexes et difficiles a comprendre.

c. Historigue et développement

Avant l'ére de l'automatisation, la déprotéinisation manuelle du sérum (également
pratiquée sur certains anciens automates) entrainait aussi une "débilirubinisation™ car la
bilirubine est principalement associée aux protéines. En 1976, Watkins a décrit pour la premiere
fois une interférence négative (faible concentration de créatinine) en cas de jaunissement du
sérum sur un automate utilisant la réaction de Jaffé. Le réactif alcalin oxydait la bilirubine en
biliverdine, réduisant I'absorbance & 510 nm (longueur d'onde ou l'absorbance de la bilirubine
est maximale) et augmentant I'absorbance a 620 nm (longueur d'onde ou I'absorbance de la
biliverdine est maximale). Cette oxydation initiale de la bilirubine entraine une fausse
diminution des résultats de créatinine lorsqu'ils sont mesurés initialement en présence de
bilirubine (Delanaye, 2009).

d. Variabilité selon les automates

L'interférence de la bilirubine est fortement influencée par l'automate utilisé, et non
directement par les réactifs, le pH ou la concentration de picrate. La composition de la solution
tamponnée, le temps de lecture et la température de la réaction jouent un role crucial dans cette
variabilité. Lorsque l'interférence est présente, elle est étroitement liée au taux de bilirubine,
mais pas a la concentration de créatinine. Cette interférence est plus significative pour les
valeurs basses ou "normales™ de créatinine. Certaines entreprises de diagnostic recommandent
de réaliser deux mesures a différents moments pour atténuer cet effet. Par exemple, sur
l'automate Hitachi 737, la premiére mesure est effectuée entre 106 et 178 secondes apres I'ajout
de la solution alcaline, et la deuxiéme mesure de créatinine est effectuée entre 250 et 322
secondes, aprés correction avec la premiére mesure (Delanaye, 2009).

e. Préférence pour la méthode de Jaffé ""Rate Blanked"

Certains chercheurs préferent utiliser des méthodes de Jaffé "rate blanked" plutét que des
méthodes enzymatiques pour éviter les interférences de la bilirubine. En effet, la bilirubine peut
également interférer avec les techniques enzymatiques, notamment celles basées sur la
créatinine amidohydrolase, en compétitionnant dans la production d'ions hydrogéne par la

peroxydase. Les méthodes enzymatiques "seches" utilisant la diffusion du sang sur des plaques
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sont moins impactées par cette interférence car les protéines et donc la bilirubine ne se
propagent pas suffisamment (Delanaye, 2009).

f. Méthodes enzymatiques

Les méthodes utilisant la créatinine iminohydrolase ne sont pas affectées par la bilirubine.
Une étude récente a examiné l'impact de la bilirubine sur 15 méthodes de dosage de la
créatinine, dont 4 enzymatiques, sur du sérum pédiatrique. Les méthodes enzymatiques n'ont
montré aucune interférence significative, tandis que certaines méthodes de Jaffé ont montré des
interférences. Ces résultats optimistes peuvent étre attribués aux efforts des entreprises pour

améliorer les automates (Delanaye, 2009).

5.2 Interférences de I’urée sur le dosage de ’HbAlc

L'hémoglobine glyquée (HbAlc) est un marqueur crucial pour évaluer le contréle du
diabete. L'American Diabetes Association recommande de réaliser le test HbAlc toutes les 6
mois pour les patients stables et toutes les 3 mois en cas de modifications thérapeutiques. Ce
test est également essentiel pour le diagnostic du diabéte et I'identification des risques
potentiels. La chromatographie liquide haute pression (HPLC) est considérée comme la
méthode de référence pour mesurer I'HbALc, bien que sa fiabilité puisse étre affectée dans
certaines situations (Homa & Majkowska, 2010).
a. Variations structurelles de I'Hb : Les variations structurelles de I'némoglobine et les
problémes de synthése peuvent altérer les résultats des tests d'HbALc. Bien que I'influence des
hémoglobinopathies sur la mesure par chromatographie soit bien étudiée, les données sur
I'impact sur les tests enzymatiques sont limitées (Bozana et al., 2022). Pour obtenir des résultats
fiables, il est crucial d'utiliser des méthodes validées conformes aux normes internationales de
I''FCC (EIl Bizri et al., 2016).
b. Interférences de I’Hb Glyquée labile : Lors du dosage de I'HbAlc, il est crucial de
considérer les interférences telles que I'Hb glyquée labile (LA1c), I'Hb carbamylée (cHb) chez
les patients atteints d'insuffisance rénale chronique, une Hb fcetale élevée et certains variants
d'’hémoglobine. Ces éléments peuvent influencer les résultats du test et doivent étre pris en

compte pour garantir une évaluation précise du diabéte (El Bizri et al., 2016).

5.3 Interférences de ’onogramme
L'hyperkaliémie se caractérise par une concentration de potassium dans le sang dépassant
5 mmol/l. Si aucune cause évidente ou signe électrique cardiaque n'est présent, le diagnostic de
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pseudohyperkaliémie par libération cellulaire de potassium lors du prélevement doit étre
envisagé (Flamant & Boulanger, 2011).

Pseudohyperkaliémie : La cause la plus fréquente de 1’augmentation de la kaliémie est la
pseudohyperkaliémie due a I'némolyse des globules rouges dans un prélévement sanguin. Elle
peut aussi se produire aprées une application prolongée d'un garrot ou si le poing est trop serré
lors du prélevement de sang veineux. Une leucocytose extréme peut également entrainer une

pseudohyperkaliémie dans le sérum (Lewis, 2023).

5.4 Interferences médicamenteuses de phénobarbital (Gardenal)

Le phénobarbital, un antiépileptique couramment utilisé, est réputé pour ses effets
secondaires cutanés parfois séveres (Hedhli et al., 2018). En tant qu'inducteur enzymatique, le
phénobarbital peut activer de maniére significative certaines voies métaboliques hépatiques,
influencant ainsi les concentrations plasmatiques d'autres médicaments.

a. Interactions médicamenteuses : Le phénobarbital peut diminuer I'efficacité des
médicaments métabolisés par le foie et créer des métabolites toxiques. Les inducteurs
enzymatiques responsables d'interactions cliniquement significatives comprennent
certains antiépileptiques, antituberculeux, et antirétroviraux, ainsi que le millepertuis
(Mokhtari et al., 2022).

b. Meécanisme d'action : Le phénobarbital prolonge I'ouverture des canaux chlorure,
entrainant une dépression du systeme nerveux central. Ce meécanisme implique
I'interaction avec les sous-unités du récepteur GABA-A, permettant un afflux constant
d'ions chlorure dans les cellules neuronales et provogquant une hyperpolarisation de la
membrane cellulaire, augmentant le seuil du potentiel daction (Suddock et al., 2023).

c. Effets secondaires et surveillance : Les effets secondaires du phénobarbital a long
terme incluent l'irritabilité, la perte d'appétit, les douleurs osseuses, articulaires ou
musculaires, la dépression et, rarement, des dommages au foie (Suddock et al., 2023).
Une surveillance attentive est nécessaire pour gérer efficacement une surdose de
phénobarbital (Lewis et al., 2024).
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6 Phase Post-Analytique

La phase post-analytique commence une fois les analyses terminées. Un biologiste
validera les résultats, et 1’échantillon sera stocké pendant un temps déterminé puis éliminé
(Vitupier & Villaume, 2022). Les erreurs post-analytiques courantes incluent l'incapacité de
transmettre les résultats des tests, les retards dans la communication, les calculs incorrects, les
résultats critiques non signalés ou retardés, ainsi que les résultats envoyés au mauvais patient
(Teshome et al., 2021).

En conclusion, la compréhension approfondie des mécanismes d'interférence dans les
analyses de laboratoire est essentielle pour garantir des résultats précis et fiables. L'amélioration
des méthodes de mesure et la gestion efficace des interférences permettent d'assurer des

diagnostics et des traitements adéquats, contribuant ainsi a la qualité des soins de sante.
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Partie Expérimentale
Partie Expérimentale

1 Problématique

Les laboratoires d'analyses médicales rencontrent plusieurs problémes liés aux
interférences, qui sont une source majeure d'erreurs pouvant causer de graves préjudices aux
patients. Le médecin, se fiant a ces résultats erronés, peut établir des diagnostics et des

traitements incorrects, entrainant ainsi de graves problemes de santé publique.

2 Objectives

L'objectif principal de cette étude est de déterminer I'impact des interférences sur les
résultats des analyses biochimiques et de proposer des solutions pour assurer la fiabilité de ces
résultats. Les interférences peuvent avoir des origines variées, incluant des facteurs biologiques,
chimiques et techniques, et leur identification ainsi que leur gestion sont cruciales pour la
précision des diagnostics médicaux. Parmi les objectifs spécifiques, il s'agit d'identifier les
principales sources d'interférences, notamment en analysant les différentes catégories
d'interférences (endogenes et exogenes) qui peuvent affecter les résultats des analyses
biochimiques, ainsi que de recenser les types d'échantillons et les méthodes de prélévement

susceptibles d'étre les plus affectés par ces interférences.
3 Période et lieu de I’étude

Cette étude est réalisée sur une période allant du 6 février 2024 au 6 mai 2024, au

laboratoire central du CHU de Mostaganem.

4 Population

L'étude porte sur une population hétérogéne de 38 patients, comprenant 23 hommes et 15
femmes, agés de 17 a 83 ans. En raison du temps limité, de I'acces difficile et du suivi non
sérieux des patients, cette population présente une diversité de profils cliniques, ce qui enrichit
I'analyse des interférences. Cette diversité ouvre également la voie a de futures recherches sur
I'effet de I'dge, du sexe et des différentes maladies sur les interférences dans les analyses

biochimiques.
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4.1 Limites de I'étude

En raison du temps limité, de l'accés difficile aux patients et du manque de suivi
rigoureux, notre population étudiée présente une hétérogénéité importante. Néanmoins, cette
diversité enrichit I'analyse des interférences et permet de mieux comprendre les variations
possibles dans différents contextes cliniques. De plus, cette étude ouvre la voie a de nombreuses
recherches futures sur I'effet de I'age, du sexe et des différentes pathologies sur les interférences

observées dans les analyses biochimiques.

5 Matériel et Méthodes

5.1 Matériel
5.1.1 Matériel biologique

Notre étude porte sur des échantillons sanguins de patients prélevés dans différents
services du Centre Hospitalier Universitaire (CHU) de Mostaganem et acheminés au laboratoire
central pour des analyses biochimiques approfondies. Ces échantillons sont obtenus par
ponction veineuse, généralement effectuée au niveau du pli du coude, en utilisant des
techniques standardisées pour minimiser les risques de contamination et d'interférences.
Chaque échantillon est étiqueté avec des informations précises sur le patient et le service de
provenance, permettant ainsi de tracer les résultats et d'identifier d'éventuelles sources
spécifiques d'interférences. Les échantillons sont ensuite transportés dans des conditions
contr6lées pour maintenir leur intégrité jusqu'a leur analyse au laboratoire. Une fois au
laboratoire, les échantillons sont traités selon des protocoles rigoureux pour détecter et analyser
les différents parameétres biochimiques, en tenant compte des possibles interférences identifiées
au préalable.

5.1.2 Matériels de laboratoire et produits chimiques

Le matériel utilisé pour cette étude inclut une gamme d'équipements de laboratoire et de
produits chimiques essentiels pour garantir la précision et la fiabilité des analyses biochimiques.
Nous utilisons des pipettes de 100 ml pour des mesures volumétriques précises, ainsi que des
micropipettes de 100 pl, 500 ul et 2000 ul pour la manipulation de petits volumes de liquide.

Les échantillons sanguins sont recueillis dans des tubes secs et des tubes contenant un
anticoagulant (héparine de lithium) pour éviter la coagulation et préserver l'intégrité des
échantillons. Un portoir est utilisé pour organiser et transporter les tubes en toute sécurité.

Le personnel de laboratoire utilise des gants pour maintenir des conditions stériles et
minimiser le risque de contamination. Les réactifs chimiques nécessaires aux diverses analyses

biochimiques sont soigneusement préparées et utilisées selon les protocoles établis.
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Pour le traitement et lI'analyse des échantillons, plusieurs appareillages sont employés.
Une centrifugeuse est utilisée pour séparer les différentes composantes sanguines, facilitant
ainsi l'analyse des sérums et des plasmas. Un automate de biochimie permet I'exécution de
diverses analyses biochimiques de maniére automatisée, améliorant la précision et I'efficacité
des tests. Enfin, un ionogramme est utilisé pour mesurer les concentrations des électrolytes dans
les échantillons, fournissant des données cruciales pour le diagnostic médical. L'ensemble de
ce matériel et de ces produits chimiques constitue une base solide pour mener des analyses

biochimiques rigoureuses et fiables.

5.2 Méthodes de I'étude

Pour étudier les interférences, nous avons recueilli des prélevements sanguins acheminés
au laboratoire central du CHU de Mostaganem. Ces prélévements ont été traités conformément
aux protocoles standardisés pour garantir leur intégrité et la fiabilité des résultats. Nous avons
ensuite effectué une série de dosages biochimiques essentiels, y compris le dosage enzymatique
de I'urée sanguine, de la créatinine, de I'ionogramme sanguin, de I'HbA1c et de la bilirubine.

Les dosages ont éte réalises en utilisant des réactifs spécifiques et en appliquant des
méthodes éprouvées. Pour la mesure de la créatinine, nous avons utilisé la méthode de Jaffé
telle que décrite par Tietz (2006), qui repose sur la réaction de la créatinine avec le picrate
alcalin pour former un complexe coloré. L'HbA1c a eté quantifiée par chromatographie liquide
haute performance (HPLC), conformément a la méthode décrite par Cerellio et al. (1982), qui
permet une séparation précise et une mesure fiable des différents types d'hémoglobine.

Chaque étape du processus, depuis la collecte des échantillons jusqu'a l'analyse des
résultats, a été soigneusement controlée pour minimiser les interférences potentielles et garantir
I'exactitude des données. Les réactifs utilisés ont été sélectionnés pour leur spécificité et leur
sensibilité, et les équipements de laboratoire ont été calibrés et maintenus réguliérement pour
assurer des performances optimales. Les résultats obtenus ont été analyses statistiquement pour

évaluer I'impact des interférences et proposer des solutions pour les gérer efficacement.

5.3 Etudes statistiques

Les données obtenues ont été minutieusement analysées en utilisant une conception
entierement randomisée, en recourant & l'analyse de variance (ANOVA) pour identifier les
différences significatives entre les groupes de population étudiés et les interférences analytiques
dans certains parametres biochimiques sanguins. Une analyse supplémentaire a été effectuée a
I'aide du test de Duncan pour les comparaisons post-hoc, permettant une évaluation détaillée
des différences significatives mises en évidence par ' ANOVA. Des contrastes a un seul degré
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de liberté ont été employeés pour explorer les effets spécifiques. Une valeur de p inférieure a
0,05 a été considérée comme statistiquement significative tout au long de I'analyse, garantissant
ainsi la fiabilité de nos résultats (SAS, 2008).
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Résultats et discussion

1 Interférences de la bilirubine sur le dosage de la créatinine

Les effets de la bilirubine sur la créatinine changée entre les femmes et les hommes sont

représentés dans figure 4.
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Figure 4: Le taux de la créatinine et la bilirubine chez les femmes et les hommes.

Les résultats obtenus montrent qu'il y'a une corrélation positive entre la bilirubine et la
créatinine chez les femmes et une corrélation négative entre les deux paramétres chez les
hommes.

Les résultats de l'interférence de créatinine sanguine et la bilirubine sont représentés dans
la figure.5 (Damien et al. 2015).
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Figure 5: le rapport entre la valeur de la créatinine obtenue en présence en absence de
Bilirubine (Damien et al. 2015).

Les chercheurs trouvent que quand le taux de la bilirubine augmente, elle faussement

diminuer le taux de la créatinine. Les chercheurs trouvent des résultats similaires a ces résultats.
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2 Interférences de I’urée sur le dosage de ’HbAlc

Les résultats de I'interférence de I'urée sanguine et I'nbalc sont représentés dans la figure 6.
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Figure 6: Les taux de I'urée par rapport a I'age Les taux de hbalc par rapport a I'age Les taux

de I'hbalc par rapport a l'urée

Les résultats obtenus montre qu’il y'a une corrélation positive entre le taux de 1'urée et

I'dge, une corrélation négative entre le taux de hbalc et I'dge et une corrélation positive entre le

taux de l'urée et le taux de I'hbalc.

2.1 Les interférences d’ionogramme

Les résultats du dosage d'ionogramme des serums hémolysés et sérums non hémolysés

sont montrés dans la figure 7.
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Figure 7: Le taux de Na+, K+, CI- des serums hémolysés et non hémolyses des mémes patient.

Les résultats obtenus montre qu’il y'a une interférence d'hémolyse sur le dosage de K+ et

Na+ et pas d'interférences sur le dosage de Cl-

Le seuil d’interférence a ¢été calculé pour chaque paramétre en tenant compte des

variances analytiques et biologiques. Hormis I’impact homogene et attendu de 1’hémolyse sur

certains parametres liés a leur concentration intra-érythrocytaire (interférence d’apport), il

existe relation entre I’hémolyse et K+(voire figure8,9), I’hémolyse augmenté la valeur de K+

(Poupon et al. 2015).
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Figure 8: relation entre potassium vérifié et potassium corrigé en fonction de I’indice
d’hémolyse (Poupon et al. 2015).
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Figure 9: Relation entre I’indice d’hémolyse de la kaliémie (Poupon et al. 2015).
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Lorsque le dosage de l'ionogramme d'un sérum hémolysé, le taux de potassium sera

faussement augmenter. Les chercheurs trouvent des résultats similaires a ces résultats

3 Les interférences médicamenteuses de phénobarbital (Gardénal)

Les moyennes de résultats du bilan hépatique des patients atteints de I'insuffisance rénale
sont représentées dans le tableau

Tableau 10: Les résultats de bilan hépatique chez les patients qui prennent le gardénal

La moyenne | 2431.2857142857 | 2834.7166666607 | 491.3333333333 | 610.9
Aprés la comparaison de ces resultats avec les normes on trouve que le gardénal perturbe

le bilan hépatique (il faussement augmenter le bilan hépatique). Surtout des taux de GGT et
PAL.
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Discussion

L'interférence de la bilirubine est un exemple représentatif des défis posés par les
interférences chimiques dans les analyses biochimiques. La bilirubine, un pigment biliaire
jaune, peut perturber considérablement les dosages colorimétriques basés sur la réaction de
Jaffé pour la mesure de la créatinine, démontré par Damien et al. (2015). La couleur jaune du
sérum ictérique peut masquer la couleur pourpre typique de la réaction de la créatinine avec le
réactif de Jaffé, entrainant une sous-estimation des valeurs mesurées. Ce phénomene est dd a la
capacité de la bilirubine a absorber la lumiére dans la méme gamme de longueurs d'onde que la
réaction colorée de la créatinine. Cette interférence est particulierement problématique chez les
patients présentant un ictére marqué, ou des taux élevés de bilirubine peuvent conduire a une
mesure erronée de la créatinine. Pour surmonter ce défi, l'utilisation de méthodes enzymatiques
de dosage de la créatinine, qui sont moins sensibles a l'interférence de la bilirubine, ou
I'application d'algorithmes de correction représentent des solutions potentielles pour assurer la
fiabilité des résultats chez les patients ictériques, qui ressemble aux travaux de Lise (2023).

L'hémolyse des globules rouges est une autre source majeure d'interférence dans les
analyses biochimiques. Lors de la lyse des érythrocytes, le contenu intracellulaire, riche en
sodium (Na+) et en potassium (K+), est libéré dans le sérum ou le plasma. Cette libération
soudaine de cations peut faussement augmenter les concentrations mesurées de Na+ et de K+
dans l'ionogramme sanguin (Poupon et al., 2015), sans que cela ne refléte leur véritable
concentration physiologique. Ces interférences d'origine pré-analytique sont particuliérement
problématiques, car elles peuvent mener a un diagnostic erroné et a une prise en charge
inappropriée du patient. Pour minimiser ce risque, il est essentiel de porter une attention
particuliére a la qualité du prélevement et d'identifier rapidement tout signe d’hémolyse avant
de procéder aux analyses. Des protocoles stricts visant a prévenir I'némolyse doivent étre mis
en place dans les laboratoires de biologie médicale afin d'assurer la fiabilité des résultats de
I'ionogramme et d'autres parameétres biochimiques susceptibles d'étre affectés.

Chez les patients souffrant d'insuffisance rénale, on observe typiquement une
augmentation du taux d'urée sanguine. Cette élévation de I'urée résulte de la diminution de la
capacité des reins a I'éliminer efficacement. L'urée accumulée subit alors une transformation
enzymatique en ammoniaque, qui a son tour est converti en iso-citrate par le cycle de l'urée.
Cette accumulation d'iso-citrate peut ensuite interférer avec le métabolisme du glucose, en
particulier avec la glycosylation de I'hémoglobine, se traduisant par une augmentation

artificielle du taux d'hémoglobine glyquée (HbA1lc) chez les patients insuffisants rénaux. Homa
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et Majkowska (2010) ont remarqueé que cela ne reflete pas nécessairement un contrdle
glycémique réellement plus élevé. Cette perturbation de la mesure de I'HbALc représente un
défi majeur dans la prise en charge du diabéte chez ces patients, nécessitant une interprétation
prudente des résultats et éventuellement le recours a d'autres marqueurs du contrble
glycémique, comme la glycémie a jeun ou la mesure continue du glucose. Une compréhension
approfondie de ces mécanismes d'interférence liés a I'insuffisance rénale est essentielle pour
assurer une évaluation et une prise en charge adéquates des patients présentant a la fois une
maladie rénale et un diabete.

L'utilisation du phénobarbital peut entrainer une hausse des enzymes hépatiques telles
que I'ALAT, I'ASAT, la PAL et lagamma-GT, indiquant un stress ou des dommages au niveau
du foie (Suddock et al., 2023). Ce phénomeéne s'explique par plusieurs mécanismes. Le
phénobarbital est un puissant inducteur des enzymes du cytochrome P450 dans le foie, stimulant
ainsi la synthese de ces enzymes hépatiques. De plus, une utilisation prolongée ou a forte dose
du médicament peut causer des lésions directes aux cellules du foie (hépatocytes), provoquant
la libération accrue d'enzymes dans la circulation sanguine. Le stress oxydatif engendré par le
métabolisme accru induit par le phénobarbital contribue également aux dommages hépatiques.
Enfin, le phénobarbital peut parfois induire une hépatite médicamenteuse, une inflammation du
foie liée a une réaction immunitaire anormale, se traduisant également par une élévation des
enzymes hépatiques. Une surveillance réguliere des parameétres biologiques et une gestion
attentive des symptémes de dysfonctionnement hépatique sont essentielles pour assurer une

utilisation sdre du phénobarbital (Lewis et al., 2024).
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Conclusion

L'analyse biochimique joue un rdle essentiel dans le diagnostic, le suivi et la prise en
charge des patients. Cependant, de nombreuses interférences peuvent affecter la fiabilité et la
justesse des résultats obtenus. Cette étude a permis de mettre en lumiére certains des principaux
défis liés aux interférences analytiques en biochimie clinique.

Parmi les interférences étudiées, la créatinine et la bilirubine peuvent fausser les mesures
de differentes analyses, nécessitant des précautions et des ajustements méthodologiques.
L'hémolyse des globules rouges, par exemple, peut fausser les mesures des concentrations de
sodium et de potassium, ce qui nécessite une attention particuliere lors de la collecte et de
I'analyse des échantillons. De méme, l'insuffisance rénale induit des perturbations spécifiques,
notamment sur la mesure de I'némoglobine glyquée et de l'urée, qu'il est primordial de prendre
en compte dans l'interprétation des résultats.

Les interactions médicamenteuses, illustrées ici par le cas du phénobarbital, peuvent
également engendrer d'importantes modifications des paramétres biochimiques en raison des
phénomeénes d'induction enzymatique. Une compréhension approfondie de ces mécanismes est
indispensable pour assurer une prise en charge adaptée des patients. Enfin, les désequilibres
ioniques peuvent interférer avec diverses analyses, nécessitant une analyse globale des résultats

et une interprétation nuancée.

Recommandations et Perspectives

1 Connaissance approfondie des interférences potentielles

A. Différents types d'interférences : Il est crucial de comprendre les divers types
d'interférences qui peuvent survenir lors des analyses biochimiques. Ces interférences peuvent
provenir de diverses sources, notamment des substances endogenes comme la bilirubine et les
lipides, des substances exogenes telles que les médicaments, ainsi que des erreurs pré-
analytiques comme I'hémolyse. Une compréhension approfondie de ces interférences permet
de mieux anticiper et de réduire les erreurs potentielles.

B. Facteurs de risque spécifiques aux analyses : Identifier les facteurs de risque spécifiques
a chaque type d'analyse permet de mieux anticiper et gérer les interférences. Par exemple, les
patients atteints de jaunisse ou ceux sous traitement medicamenteux specifique peuvent
présenter des risques plus élevés d'interférences analytiques. Il est essentiel de prendre en

compte ces facteurs lors de l'interprétation des résultats.
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C. Mise a jour des connaissances sur les nouvelles sources d'interférences : La veille
scientifique réguliére est necessaire pour rester informé des nouvelles sources d'interférences
potentielles. Les technologies et méthodes d'analyse évoluent constamment, ce qui peut
introduire de nouvelles sources d'erreurs. Une mise a jour continue des connaissances permet

de s'adapter rapidement a ces changements et de maintenir la précision des analyses.

2 Optimisation des procédures analytiques

A. Utilisation de méthodes de dosage spécifiques : Adopter des méthodes de dosage moins
sensibles aux interférences courantes, comme les méthodes enzymatiques pour la créatinine,
peut ameliorer la fiabilité des résultats. Ces méthodes sont congues pour minimiser I'impact des
substances interferentes et fournir des mesures plus précises.

B. Mise en place d’étapes de prétraitement des échantillons : Prétraiter les échantillons pour
éliminer ou réduire les substances interférentes est une étape cruciale. Par exemple, I'utilisation
de centrifugation pour éliminer les lipides ou de filtres spécifiques pour éliminer les protéines
peut réduire les interférences et améliorer la qualité des analyses.

C. Contrdles qualité réguliers et suivi des déviations : Effectuer des contrdles qualité
réguliers pour détecter toute déviation due a des interférences analytiques est essentiel. Ces
contrbles permettent de vérifier la précision et la fiabilité des résultats et d'identifier rapidement

toute anomalie.

3 Communication étroite avec les cliniciens

A. Information des cliniciens sur les sources d'interférences : Informer les cliniciens des
possibles interférences et de leurs impacts sur les résultats des analyses est crucial pour une
interprétation correcte des données. Une bonne communication permet aux cliniciens de
prendre des décisions éclairées sur la base des résultats des tests.

B. Echanges sur les résultats atypiques ou discordants : Encourager les échanges avec les
cliniciens pour discuter des résultats atypiques ou discordants permet d'identifier rapidement
les problemes potentiels et de trouver des solutions appropriées. Ces échanges peuvent
également aider a affiner les procédures analytiques et a améliorer la qualité des soins aux
patients.

C. Conseils aux cliniciens pour limiter les interférences : Fournir des conseils pratiques aux
cliniciens pour minimiser les interférences lors de la prescription des analyses est une bonne
pratique. Par exemple, des recommandations sur la préparation des patients ou la collecte des

échantillons peuvent réduire les risques d'interférences.
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4 Mise en place de protocoles de détection et de gestion des interférences

A. Algorithmes de dépistage systématique des interférences : Développer et utiliser des
algorithmes pour le dépistage systématique des interférences permet de détecter rapidement les
problémes potentiels et de prendre des mesures correctives. Ces algorithmes peuvent étre
intégrés dans les systémes de gestion des laboratoires pour automatiser le processus de
dépistage.

B. Procédures de résolution des problémes identifiés : Etablir des procédures claires pour
résoudre les problemes d'interférences détectés est essentiel pour maintenir la qualité des
analyses. Ces procédures doivent inclure des étapes pour identifier la cause des interférences et
des actions correctives pour les éliminer.

C. Formation de I'équipe aux protocoles : Former I'ensemble de I'équipe de laboratoire sur
les protocoles de détection et de gestion des interférences est crucial pour assurer leur mise en
ceuvre efficace. Une formation réguliére garantit que tous les membres de I'équipe sont a jour

sur les meilleures pratiques et les procédures en vigueur.

5 Veille scientifique et amélioration continue

A. Suivi de I'évolution des connaissances dans la littérature : Suivre de prés les publications
scientifiques pour rester a jour sur les avancees et les nouvelles découvertes est essentiel pour
maintenir la qualité des analyses. Une veille scientifique active permet d'intégrer rapidement
les nouvelles connaissances dans les pratiques de laboratoire.
B. Participation a des formations continues : Participer régulierement a des formations pour
améliorer les compétences et connaissances de I'équipe est une pratique recommandée. Ces
formations peuvent couvrir de nouveaux développements technologiques, des méthodes
analytiques et des stratégies de gestion des interférences.
C. Contribution a la recherche et a la publication : Contribuer activement a la recherche et
publier les résultats pour partager les connaissances et les meilleures pratiques avec la
communauté scientifique. La participation a la recherche permet de rester a la pointe des
développements dans le domaine de la biochimie clinique et d'améliorer continuellement les
pratiques de laboratoire.

En conclusion, la connaissance et la maitrise des principales sources d'interférences
analytiques en biochimie clinique sont essentielles pour garantir la fiabilité des résultats et

permettre une prise en charge optimale des patients. Une veille constante des avancées
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scientifiques dans ce domaine est nécessaire afin de s'adapter aux évolutions des techniques et

des situations cliniques.
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