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Avant-propos
de la deuxieme édition

La biologie médicale évolue en ce moment a tous les niveaux : structure et fonctionnement
du laboratoire, automatisation/robotisation des phases préanalytiques et analytiques, assu-
rance/management de la qualité, responsabilité du biologiste au sein de I’équipe médicale... ||
en est de méme pour notre coeur de métier : I'exploration biologique des états physiopatholo-
giques chez ’'Homme, qui s’enrichit d’année en année de la découverte de mécanismes biolo-
giques jusqu’alors méconnus (apoptose, régulation redox intracellulaire, marquage moléculaire
endogeéne...). Simultanément, les outils analytiques nouveaux facilitent I'acces a la recherche
ou au dosage de biomolécules auparavant inaccessibles, dont la fonction de biomarqueurs est
en cours de validation. C’est ainsi que la spectrométrie de masse sera prochainement présente
dans tous les laboratoires de biologie médicale.

Cette deuxieme édition, traitant des marqueurs biologiques actuels et de leurs perspectives,
est un document a la fois actualisé et enrichi (7 chapitres nouveaux) de la version initiale parue
il y a seulement trois ans. L’objectif de cette réédition est effectivement de mettre a jour les don-
nées concernant les marqueurs biologiques récents afin de mieux encore les utiliser dans la pra-
tique quotidienne de la biologie médicale, et de compléter I'ouvrage en abordant de nouvelles
thématiques (marqueurs tumoraux, exploration du statut vitaminique...) et des domaines inno-
vants de la biologie médicale (protéomique et métabolomique, marqueurs de réponse et de toxi-
cité des traitements pharmacologiques...). Comme dans la premiére édition, il s’agit de présen-
ter les données théoriques et expérimentales des marqueurs biochimiques, et leur intérét dans
la stratégie de soin ou de prévention des pathologies. Il s’agit aussi d’aborder les marqueurs
biochimiques validés, pertinents et utiles, tout en présentant I'intérét potentiel de nouvelles
molécules qui pourront étre proposées aux biologistes et aux cliniciens dans un proche avenir.

Bien sar, I'esprit du livre est resté le méme, tel qu'impulsé initialement et concrétisé au sein
de ’Association des enseignants de biochimie et biologie moléculaire (AE2BM) des facul-
tés de Pharmacie. Cet ouvrage confirme, s’il en était besoin, le dynamisme des équipes univer-
sitaires et hospitalo-universitaires de biochimie des facultés de Pharmacie, qui, avec I'appui de
collegues hospitaliers, se sont a nouveau mobilisées pour sa réédition, ont mis leur compé-
tence et leur savoir-faire en commun pour renforcer sa qualité didactique, et ainsi fournir un
outil scientifique et médical dédié a I’exercice au quotidien de la biochimie médicale. Que tous
les auteurs soient chaleureusement remerciés pour leur contribution !

Jean-Louis BEAUDEUX - Geneviéve DURAND
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ID-MS Isotype dilution-mass spectrometry

IEC Inhibiteur de I’enzyme de conversion

IEF Isoélectrofocalisation

IFCC International Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine

IGF Facteur de croissance analogue a I'insuline
(IGF-1 : somatomédine C)

IHC Insuffisance hépatocellulaire

IL Interleukine

IL-1 Interleukine-1

IL-1Ra Récepteur antagoniste a I'lL-1

IMAO Inhibiteur de la monoamine oxydase

IMC Indice de masse corporelle

INR International Normalised Ratio

IPE Insuffisance pancréatique exocrine

IPF Insulin promoter factor

IPG Immobilized pH gradient

IRA Insuffisance rénale aigué

IRC Insuffisance rénale chronique

IRCT Insuffisance rénale chronique terminale

IRE Iron Responsive Element

IRE-BP IRE — Binding Protein

IRM Imagerie structurale par résonance magnétique

IRMA Dosage radioimmunométrique

IRMM Institute for Reference Materials
and Measurements

IRP Iron Regulatory Protein

IRS Insulin receptor substrate

IS Immunsérum

IS International standard

ISO International Organization for Standardization

ITT Test d’hypoglycémie provoquée par I'insuline
(Insulin Tolerance Test)

IUB International Union of Biochemistry

IUPAC International Union of Pure and Applied Chemistry

1\ Intraveineuse

JDF Juvenile Diabetes Fundation

K/DOQI Kidney Disease Outcomes Quality Initiatives

kDa Kilodalton

KDIGO Kidney Disease Improving Global Outcomes

KGDH o-cétoglutarate déshydrogénase

LADA Latent autoimmune diabetes in adults

LAP Leucine aminopeptidase

LBA Liquide broncho-alvéolaire

LBM Laboratoire de biologie médicale

LC Liquid chromatography

LC/MS Chromatographie liquide couplée

a la spectrométrie de masse
LC/MS-MS  Chromatographie liquide couplée
a une spectrométrie de masse en tandem

LCAT Lécithine cholestérol acyl transférase

LCC Longueur cranio-caudale

LDH Lactate déshydrogénase

LDL Lipoprotéines de basse densité — Low Density
Lipoprotein

LH Hormone lutéinisante

LOCI Luminescent oxygen channeling immunoassay

XXX

Lp(a)
LPH
LPL
Lp-PLA2
LSD
LT
MA
MALDI
MAO-A
et MAO-B
MBDB
MBP
MC
MCJ
MDA
MDA
MDEA
MDMA
MDRD
MEC
MeCbl
MEGX
MEOS

Met
MGP
miARN
MICI
MILDT

MIT
MMP
MODY
MoM
MRC
MS
MS/MS
MUP
NAD
NADP
NAFLD
NAM
NASH
NGAL
NGSP
NIST
NKDEP
NKF
NMN
NO
nPNA

NRI
NSE
NTP
OCT
OEDT

Lipoprotéine (a)

B-lipotropin

Lipoprotéine lipase

Phospholipase A2 associée aux lipoprotéines
Diéthylamide de I'acide lysergique
Leucotriene

Maladie d’Alzheimer

Matrix-assisted laser desorption/ionization
Mono amino oxydases A et B

Méthylbenzodioxyazolylbutanamine

Myelin Basic Protein

Maladie de Crohn

Maladie de Creutzfeldt-Jakob
Malondialdéhyde
Méthylenedioxyamphétamine
Méthylenedioxyéthamphétamine
Méthylenedioxyméthamphétamine
Modification of the Diet in Renal Disease
Matrice extracellulaire

Méthylcobalamine

Monoéthylglycinexylidide

Systéme microsomal d’oxydation de I'alcool
(« Microsomal Ethanol Oxidizing System »)
Méthionine

Matrix Gla-protein

MicroARN

Maladie inflammatoire chronique de I'intestin
Mission interministérielle de lutte contre la drogue
et la toxicomanie

Mono-iodotyrosyl

Métalloprotéase matricielle

Maturity-onset diabetes of the young

Multiple de la médiane

Maladie rénale chronique

Mass spectrometry

Spectrométrie de masse en tandem
4-méthylombelliferyl phosphate

Nicotinamide adénine dinucléotide
Nicotinamide adénine dinucléotide phosphate
Non Alcoholic Fatty Liver Disease
Nicotinamide

Non alcoholic steatohepatitis

Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalin
National Glycohemoglobin Standardisation Program
National Institute of Standards and Technology
National Kidney Disease Education Program
National Kidney Foundation
N1-méthylnicotinamide

Monoxyde d’azote

Index de catabolisme protéique corrigé par le
poids

Nutritional Risk Index

Enolase non spécifique

Neural Thread Protein

Ornithine carbamyltransférase

Observatoire européen des drogues et toxicomanies
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OFDT

OoMSs

OPA

OPD
Oroso

oT

PAC

PAGE
PAGE-SDS

PAL
PAPP-A

PBH
PC
PCOOH
Pcr
PCR
PCT
PCU
PDGF
PDH
PEG
PENIA
PET test
PEth
PETIA
PGF2
PIF
PIIINP
PINI
PITC
PIVKA
PKC
PLP
PLTP
PMF
pmh
PNPP
POD
POMC
PP

PP
ppm
PR
PRGP
PRI
PRL
PSA
PSPH

PTH
PTHi
PTP
QUICK
RA

Observatoire frangais des drogues

et des toxicomanies

Organisation mondiale de la santé
Orthophtaldialdéhyde
Ortho-phénylenediamine

Orosomucoide

Ocytocine

Phosphatase acide

Electrophorése en gel de polyacrylamide
Electrophorése en gel de polyacrylamide —
dodécylsulfate de sodium

Phosphatase alcaline

Protéine plasmatique A associée a la grossesse
(pregnancy-associated plasma protein A)
Ponction biopsie hépatique
Phosphatidylcholine

Hydroperoxyde de la phosphatidylcholine
Créatinine plasmatique ou créatininémie
Polymerase Chain Reaction

Procalcitonine

Phénylcétonurie

Platelet-derived growth factor

Pyruvate déshydrogénase

Polyéthyléene glycol

Particle enhanced nephelometric immunoassay
Peritoneal equilibration test
Phosphatidyléthanol

Particle enhanced turbidimetric immunoassay
Prostaglandine F2

Prolactostatine (prolactin inhibitory factor)
Peptide amino-terminal du procollagene de type lll
Pronostic Inflammatory and Nutritional Index
Phénylisothiocyanate

Protein induced vitamin K absence or antagonist
Protein kinase C

Pyridoxal 5'-phosphate

Protéine de transfert des phospholipides
Peptide mass fingerprinting

Patients par million d’habitants
Paranitrophénylphosphate

Peroxydase

Pro-opiomélanocortine

Phosphate de pyridoxal

Polydipsie primaire

Partie par million

Polyarthrite rhumatoide

Proline-rich Gla protein

Protéines de la réaction inflammatoire
Prolactine

Antigéne prostatique spécifique

Hoépitaux privés sans brut lucratif participant
au service public hospitalier

Parathormone

Parathormone intacte 1-84

Pancreatic Thread Protein

Quantitative Insulin-sensitivity Check Index
Récepteur des androgenes

RAR
RAR
RB

RBP

RCH
RCPG
RDPLF

REIN

RG
rHu-EPO
R

RIA
RIA
RM
RMN
RPA
Rs-Tf
RT-PCR
RXR
SA
SAA
SAL
SAU
SC
SDS
SELDI®
SFAR
SFBC
SFTA
SHBG
SIADH

Sl
SN

SI-RH

SNP
SOP
SPP
SR-BI
SRDA
SRH
SRM
SVCT

T
T3etT4

T3

T3L ou FT3
T3r

T4

T4L ou FT4
TBA

Liste des abréviations

Ratio aldostéronémie/activité rénine
Retinoic acid receptor

Riboflavine

Retinol Binding Protein (protéine vectrice du rétinol) —
Retinol binding protein

Rectocolite hémorragique

Récepteur couplé aux protéines G

Registre de dialyse péritonéale de langue
francaise

Réseau épidémiologique et information

en néphrologie

Récepteur des glucocorticoides
Erythropoiétine recombinante humaine
Réaction inflammatoire

Dosage radioimmunologique
Radio-immunoanalyse

Récepteur des minéralocorticoides
Résonance magnétique nucléaire

Activité rénine plasmatique

Récepteur soluble de la transferrine
Reverse transcription PCR

Retinoid X receptor

Semaine d’aménorrhée

Serum amyloide A

Sérum antilymphocytaire

Service d’accueil des urgences

Surface corporelle

Dodécylsulfate de sodium
Surface-enhanced laser desorption/ionization
Société francaise d’anesthésie-réanimation
Société francaise de biologie clinique
Société francaise de toxicologie analytique
Sex hormone binding globulin

Syndrome de sécrétion inappropriée d’hormone
antidiurétique

Syndrome de l'intestin irritable

Index de sialylation de I'apolipoprotéine

J plasmatique

Somatostatine ou SRIF (somatotropin release
inhibiting factor)

Single Nucleotide Polymorphism

Standard Operating Procedure

Syndrome polyuropolydipsique

Scavenger receptor class B type |
Syndrome de détresse respiratoire aigué
Systeme réticulo-histiocytiare

Standard Reference Material

Sodium vitamin C transporter

Thiamine

Hormones thyroidiennes (T3 : triiodothyronine
et T4 : thyroxine)

Tri-iodothyronine

T3 libre

T3 reverse

Tétraiodothyronine ou thyroxine

T4 libre

Acide thiobarbiturique
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TBAb Thyroid Blocking Antibody

TBARS Substances réagissant avec I'acide thiobarbiturique —
Thiobarbituric acid-reactive substances

TBG Thyroxin-Binding Globulin

TBPA Thyroxin-Binding PreAlbumine

TC Transcobalamine

TC Traumatisme cranien

TCA Temps de céphaline activée

TCMH Teneur Corpusculaire Moyenne en Hémoglobine

TDP Thiamine diphosphate

Tf Transferrine

TR Récepteur de la transferrine

Tg Thyroglobuline

TG Triglycérides

TGF Transforming growth factor

TGLH Triglycéride lipase hépatique

THA Tétrahydro-aldostérone

THC Tétrahydrocannabinol

THF Tétrahydrofolate

ThTR Thiamine transporter

TIMP Inhibiteur tissulaire des métalloprotéinases

TIR Trypsine immunoréactive

TK Transcétolase

TMB 3,3',5,5'-tétraméthylbenzidine

T™MG Transmembrane Gla protein

TMO-MRC Troubles du métabolisme minéral et osseux asso-
ciés aux maladies rénales chroniques

TMP Thiamine monophosphate
TNF Tumor necrosis factor

TNFa Tumor Necrosis Factor type o
TOF Time of flight

TP Taux de prothrombine

XXX

UKPDS
UNICEF

UOsm
VDR
VEGF
VGM
VHDL
VIH
VIP
VLDL
VNTR
VPN
VPP
'S
ZnT

Triose phosphate isomérase

Thiopurine méthyltransférase
Thyroperoxydase

Thiamine pyrophosphate

Time Resolved Amplified Cryptate Emission
Transferrine

Thyrotropin-Releasing Hormone ou thyrolibérine
Thyroid Stimulation Antibody
Thyréostimuline (thyroid-stimulating hormone)
Thiamine triphosphate

Transthyrétine

Uncarboxylated matrix Gla protein
Uncarboxylated osteocalcine

Uncoupling protein

Créatinine urinaire

Oestriol non conjugué

United Kingdom Prospective Diabetes Study
United Nations International Children’s
Emergency Fund

Osmolalité (ou osmolarité) urinaire

Vitamin D receptor

Vascular endothelial growth factor

Volume globulaire moyen

Lipoprotéines de tres haute densité

Virus de I'immunodéficience humaine
Peptide vasoactif intestinal

Lipoprotéine de tres basse densité
Variable-number tandem repeat

Valeur prédictive négative

Valeur prédictive positive

Vitesse de sédimentation

Transporteur de zinc






Les coordonnateurs

Jean-Louis Beaudeux

est PUPH, professeur de biochimie a la
faculté des sciences pharmaceutiques
et biologiques de I'université Paris
Descartes (Paris 5) et chef du service
de biochimie-hématologie gériatrique
de I’'hopital Charles Foix (GH Pitié-
Salpétriere-Charles Foix, AP-HP).

Geneviéve Durand

est professeur émérite de biochimie a
la faculté de pharmacie de Chatenay-
Malabry (université d’Orsay Paris 11)
et biologiste médicale dans le GH
hospitalo-universitaire Paris-Val de
Seine, AP-HP.

lls ont associé leur compétence pour
coordonner le travail de soixante-quatre
auteurs. La plupart enseignent la
biochimie dans chacune des vingt-
quatre facultés francaises de pharmacie
et/ou exercent la biochimie médicale en
milieu hospitalier. La diversité de leur
formation initiale (médecins, pharmaciens,
scientifiques) et de leur expérience de
praticien en biochimie médicale apporte
une complémentarité de points de vue
garantissant la cohérence scientifique
de I'ouvrage.

La deuxieme édition de Biochimie médicale : marqueurs actuels et
perspectives parait trois ans seulement apres la premiére, mais cette
démarche des auteurs et coordonnateurs est pleinement justifiée. Dans ce
domaine en effet, il convient d’étre actuel et le plus complet possible. C’est
pourquoi cette deuxieme édition est a la fois actualisée des connaissances
acquises en 2011 et enrichie de 7 nouveaux chapitres afin de compléter le
panorama des marqueurs biochimiques de la premiere édition.

Directement orienté vers les pathologies ou les dysfonctionnements d’orga-
nes a cibler, Biochimie médicale : marqueurs actuels et perspectives —
2¢ édition est un véritable guide pratique des marqueurs biochimiques
organisé en deux parties.

Les premiers chapitres sont essentiellement de nature méthodologique et
décrivent les différents outils spécialisés et innovants a la disposition du
biologiste qui souhaite :

e connaitre le principe et les performances de la ou des méthodologies
analytiques disponibles

e mettre au point le dosage d'une nouvelle molécule lorsqu'il dispose d'un
systeme ouvert.

Les chapitres de la deuxieme partie déterminent la place des marqueurs
dans des contextes pathologiques donnés. Chaque marqueur est décrit
selon ses caractéristiques fondamentales (origines, métabolisme, métho-
des de dosages, valeurs de référence, intérét réel en pratique bioclinique).
Pour chaque chapitre, une approche prospective envisage l'arrivée de
marqueurs potentiels et de nouvelles stratégies d'exploration plus infor-
matives des pathologies étudiées.

Seul titre de biochimie médicale rédige a ce jour en francais, la deuxieme
édition de cet ouvrage didactique et de consultation aisée est congu pour
tous les praticiens :

e biologistes médicaux en exercice qui, en fondant leur approche diagnos-
tique sur la notion de marqueurs, pourront les hierarchiser, proposer une
orientation diagnostique et/ou suggerer des examens complémentaires

e cliniciens pour qui cet ouvrage sera une aide au quotidien les renseignant
sur les données actuelles des marqueurs biochimiques disponibles et orien-
tant leur choix vers la stratégie d'exploration biochimique la plus rationnelle
et pertinente

e internes en médecine et en pharmacie qui souhaitent renforcer leurs
connaissances.

Les étudiants en formation médicale et pharmaceutique, ou paramédicale
(infirmieres, sages-femmes...) le consulteront avec profit.



