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Préface


Au fil des décennies, la médecine est devenue de plus en plus « biologique », au-delà de la « clinique », accompagnant les progrès considérables faits dans la détection des mécanismes des maladies grâce aux évolutions technologiques. Aujourd’hui, plus personne n’échappe à la prescription par le corps médical de tests « biologiques » variés dont la signification reste, à bien des égards, difficile à appréhender par les intéressés, ce qui peut être source d’inquiétude. Or, comme le souligne lui-même le Dr Nicolas Zamaria, obtenir des informations précises et fiables dans ce domaine reste le plus souvent aléatoire malgré l’abondance des ressources disponibles, notamment sur la « toile ».


La vocation de ce livre est donc de répondre à cette attente en réunissant dans un seul ouvrage l’ensemble des informations nécessaires pour comprendre le sens des tests biologiques réalisés par les laboratoires de biologie à la demande des professionnels de santé. Mettant à profit sa longue expérience de biologiste hospitalier puis de directeur d’un laboratoire de ville, le Dr Nicolas Zamaria a réussi son pari de vulgariser sans simplifier, d’être exhaustif tout en demeurant concis. Dans un langage accessible à tous, il passe ainsi en revue, le panorama des examens biologiques utiles à la pratique médicale, expliquant leur « pourquoi », décrivant leur réalisation pratique, et en décryptant le résultat.


Cet ouvrage s’adresse aussi bien au grand public désireux de s’approprier les tenants et aboutissants de l’exercice d’une médecine de plus en plus « technique », qu’aux étudiants et professionnels de santé souhaitant mettre à jour leurs connaissances ou se rafraîchir la mémoire.


Indispensable à tous !


Fait à Paris, le 24 février 2024


Professeur Maxime BREBAN, MD, PhD


Médecin des Hôpitaux de Paris, Chef de Service










Avertissement


Les informations fournies dans ce libre n’ont pas la vocation d’établir ni un diagnostic ni une ébauche de traitement qui restent du ressort de votre médecin.


Il n’est nullement conçu pour se substituer à un avis médical ou à un traitement prescrit par un praticien.










Introduction


La biologie médicale est un maillon essentiel dans le parcours de soins des patients. En effet, les examens biologiques apportent des informations capitales pour le diagnostic, le traitement, et le suivi des maladies. L’affirmation selon laquelle environ 70 % des diagnostics médicaux reposent sur les résultats des examens biologiques souligne l’importance de cette discipline dans la prise en charge des patients.


La biologie médicale est une branche de la médecine qui se consacre à l’analyse des échantillons de sang, d’urine, de tissus et d’autres fluides corporels pour aider au diagnostic, à traiter et à prévenir les maladies. Ces échantillons sont analysés dans des laboratoires de biologie médicale. Ceux-ci utilisent une gamme variée de méthodologies (spectrophotométrie*, microscopie, biologie moléculaire type PCR*, etc.) dans le domaine de la biochimie, de l’hématologie, de la microbiologie, de l’immunologie et de la génétique moléculaire, pour identifier les anomalies et les pathogènes responsables de l’état de santé du patient.


Grâce aux avancées scientifiques et technologiques, les examens biologiques peuvent détecter certaines maladies à un stade précoce, parfois bien avant l’apparition des symptômes. Cela permet une intervention rapide qui peut être déterminante dans le pronostic de la maladie. Par exemple, la détection précoce de cellules tumorales circulantes ou de marqueurs tumoraux dans le sang peut conduire à un diagnostic précoce de certains cancers, augmentant ainsi les chances de traitements réussis.


Au-delà du diagnostic, les examens biologiques sont utiles pour le traitement et le suivi des maladies. Les analyses, en identifiant avec exactitude les anomalies, permettent d’orienter le choix thérapeutique. Par exemple, dans le cas des infections bactériennes, la réalisation d’antibiogrammes* aide à choisir les antibiotiques les plus efficaces et les mieux adaptés contre le germe identifié.


Le suivi des paramètres biologiques au cours du temps permet également d’évaluer l’efficacité d’un traitement et d’ajuster la prise en charge si nécessaire. Cela est particulièrement pertinent dans la gestion des maladies chroniques, telles que le diabète, l’hypertension, l’asthme, l’arthrite et bien d’autres, où les mesures régulières de certains paramètres, comme la glycémie pour la surveillance du diabète, peuvent indiquer la nécessité de modifier ou d’adapter le traitement.


La biologie médicale joue également un rôle crucial dans le développement de nouvelles approches thérapeutiques. Elle contribue significativement à des domaines innovants comme l’assistance médicale à la procréation, l’emploi de cellules-souches pour traiter les maladies hémato-oncologiques, et l’analyse de l’ADN tumoral circulant pour avancer dans la lutte contre le cancer.


Cette discipline est donc caractérisée par une évolution constante, nécessitant une adaptation continue aux avancées scientifiques pour optimiser les soins aux patients. L’émergence de la COVID-19 a souligné de manière éloquente le rôle vital de la biologie médicale dans l’identification du virus, tout en mettant en évidence la réactivité et la capacité d’adaptation des biologistes médicaux face aux défis posés par une urgence de santé publique sans précédent.


L’importance de la biologie médicale dans la prise en charge des patients soulève également des enjeux en termes de qualité, de rapidité d’exécution et d’accès aux soins. L’exactitude des résultats est primordiale, car ils seront utilisés par le corps médical pour prendre des décisions importantes concernant la prise en charge des malades. Par conséquent, les laboratoires doivent adhérer à des normes strictes de qualité et de performance.


En France, on distingue habituellement deux types de laboratoires de biologie médicale :


▪  Les laboratoires de ville ou « de proximité », qui sont de loin les plus nombreux et qui réalisent des analyses de biologie de routine. Les prélèvements réalisés sont analysés sur place ou, comme c’est le cas le plus souvent aujourd’hui, envoyés à un plateau technique commun à plusieurs sites, prenant en charge les analyses.


▪  Les laboratoires « spécialisés » qui réalisent des analyses de biologie de plus haute technicité à la demande d’autres laboratoires ou encore d’établissements de santé (hôpitaux, cliniques…). Leur offre d’analyses plus complexes requiert des équipements et automates plus sophistiqués.



▪   Enjeux et défis de la biologie médicale



Aujourd’hui, les enjeux de la biologie médicale sont nombreux et reflètent à la fois les avancées technologiques, les défis éthiques, économiques et sociétaux, ainsi que les attentes croissantes en matière de santé. Citons quelques enjeux majeurs :


▪  L’intégration des technologies de pointe comme la génomique* (analyse de l’ADN), la protéomique* (étude des protéines d’une cellule), et l’intelligence artificielle (IA) pour améliorer la précision des diagnostics et la personnalisation des soins. Cela soulève des défis en termes de formation du personnel, de mise à jour des connaissances, des équipements et de la gestion des coûts.


Avec les progrès rapides du savoir et des technologies, la formation continue et l’adaptation professionnelle des biologistes médicaux sont essentielles pour maintenir un haut niveau de compétence et d’expertise, comme la maîtrise des avancées en biotechnologie et les thérapies cellulaires, ou pour se familiariser avec l’usage de l’intelligence artificielle et ses nouvelles applications en biologie médicale.


▪  Assurer la qualité et la fiabilité des résultats d’analyses est fondamental pour la prise de décision médicale. Cela implique des contrôles de qualité rigoureux, l’accréditation des laboratoires et la formation continue de tous les professionnels de la discipline : biologistes, techniciens de laboratoire, infirmières, qualiticiens et secrétaires médicales.


▪  La biologie médicale joue un rôle clé dans la lutte contre l’antibiorésistance (c’est-à-dire la résistance des bactéries aux antibiotiques), en identifiant les agents pathogènes et leur sensibilité aux antibiotiques. Cela nécessite des études épidémiologiques régulières et des investissements dans la recherche pour le développement de nouvelles molécules. Par exemple, à la découverte d’un nouvel antibiotique jusqu’à l’autorisation de sa mise sur le marché et sa commercialisation, il s’écoule une dizaine d’années, et il en coûterait plus d’un milliard d’euros.


▪  Aujourd’hui, l’accès de la population au médecin généraliste et à de nombreux spécialistes continue de se dégrader. Dans un rapport sénatorial de mars 2022, on pouvait lire qu’un peu plus de 30 % de la population vivaient dans ce qu’il est convenu d’appeler « un désert médical ».


De même, l’accès aux laboratoires de biologie médicale de proximité est devenu problématique dans certaines régions en milieu rural. Dans une enquête du cabinet de conseil Spin & Strategy datant du 12 juillet 2023, il ressort que 12, 1 % de la population métropolitaine (7,8 millions d’habitants) n’a pas un accès de proximité à un laboratoire d’analyses, que ce soit en ville ou à l’hôpital. Certains patients pourraient voir leur état de santé mis sérieusement en danger en cas d’urgence, par exemple en présence d’une forte anémie, d’une grossesse extra-utérine ou d’une crise cardiaque. Réduire les inégalités d’accès, notamment en étendant la couverture des services de soins et en luttant contre « les déserts diagnostics » est un enjeu de taille.


▪  L’augmentation du volume de données générées par les résultats des examens biologiques soulève également des questions sur la gestion, le stockage et la protection de ces données. Assurer la confidentialité des données des patients face aux cyberattaques, tout en permettant leur utilisation pour la recherche et l’amélioration des soins, est aussi un autre défi.


▪  Le coût des analyses de biologie médicale, en particulier celles qui utilisent des technologies avancées, peut être élevé. Trouver un équilibre entre l’offre de services de haute qualité et la maîtrise des dépenses de santé est un enjeu économique important.


▪  Les avancées en génétique et en biomarqueurs (paramètre biologique indicateur d’un processus normal ou pathologique) soulèvent également des questions éthiques, notamment concernant le consentement éclairé ; la discrimination génétique et son impact sur les contrats d’assurance ou sur l’embauche.


De plus en plus, la recherche génétique s’attarde à identifier les mutations des gènes qui prédisposent les porteurs de ces mutations à des maladies complexes. Dans le cadre de l’Assurance vie par exemple, nous pourrions nous trouver face à une discrimination basée sur l’étude génétique. Dans l’hypothèse légalisée, cela pourrait entraîner des surprimes inconsidérées ou le refus de verser les garanties en cas de décès.


En effet, le 30 septembre 2019, une affaire a été portée devant la justice au tribunal de Nanterre, à la 6e chambre civile, spécialisée dans les litiges liés aux questions d’assurances. L’assureur Aviva avait refusé de verser la garantie prévue à la famille d’un homme décédé en 2018, au motif que ce dernier n’avait pas déclaré qu’il était porteur du gène responsable de la maladie de Huntington, une maladie neurodégénérative rare du système nerveux central. Le tribunal a condamné la société d’assurance à payer la garantie à la veuve, majorée des intérêts.


La société doit s’engager dans un débat sur ces questions éthiques pour l’encadrement de la pratique et guider son évolution ; c’est aussi un enjeu d’envergure.


▪ Méthodologie de l’ouvrage


- Conception et objectifs


Dans une enquête réalisée en France, on apprend que plus de 65 % de la population adulte a recours à internet pour avoir des informations à des fins médicales. Il faut d’abord savoir qu’un site internet apporte de l’argent à travers les publicités qui entourent un article. Certains, sous couvert de vous informer, vous proposent leurs produits commerciaux et leur solution miracle.


En réalité, sur internet, il n’y a pas que des sites commerciaux ou peu scrupuleux ; il y a également de la bonne information. Cependant, celle-ci reste générale alors que chaque patient est unique, avec son âge, son mode de vie, ses antécédents et sa génétique. La « toile » ne pourra jamais se substituer à l’avis rationnel et éclairé d’un professionnel de santé médecin ou d’un biologiste pour commenter les résultats des examens de biologie médicale.


De même, certaines informations sur le Net peuvent être source d’anxiété inutile : en quelques clics, il est possible de passer d’un simple mal de tête à une tumeur cérébrale !


Face à un besoin manifeste d’informations claires et accessibles sur les bilans biologiques, cet ouvrage a été conçu pour traiter de manière explicite l’ensemble du processus, dès le prélèvement et jusqu’à la lecture des résultats. Il est important de rappeler que ces derniers contribuent à environ 70 % des diagnostics médicaux, soulignant ainsi l’importance de leur compréhension tant par les professionnels de santé que par les patients.


L’origine de cette initiative repose sur un constat personnel, fort d’une expérience quotidienne au contact de mes patients. Leur quête d’informations sur leur état de santé et sur leurs examens biologiques est légitime et compréhensible. Ce fut une source d’encouragement dans ma démarche, pour la rédaction de ce livre. Cette interaction directe et régulière avec les patients, développée au cours de ma longue carrière en tant que directeur d’un laboratoire de biologie médicale à Paris, a renforcé ma conviction de l’utilité d’un tel ouvrage.


Ma démarche s’appuie sur une solide expérience accumulée sur plusieurs décennies dans le domaine de la biologie médicale, incluant la pratique, la recherche et l’enseignement. Cette expertise s’est notamment concrétisée par la conception d’un laboratoire d’hormonologie en milieu hospitalier, suivie de la création et la direction d’un laboratoire de biologie médicale polyvalent en ville, aujourd’hui le laboratoire Zamaria-Biogroup. Ces expériences diversifiées m’ont permis de saisir pleinement l’étendue des besoins en matière d’information et de pédagogie autour des bilans biologiques.


Il est important de préciser que cet ouvrage ne vise pas à remplacer le diagnostic ou les conseils d’un médecin, mais plutôt à compléter la compréhension des examens biologiques pour les patients et les professionnels. Il ne prétend pas non plus offrir une encyclopédie exhaustive sur le sujet, ni de décrire en détail les méthodes analytiques spécifiques aux laboratoires, lesquelles restent du ressort des spécialistes.




Le contenu a été soigneusement sélectionné pour inclure les examens biologiques les plus courants et les plus pertinents en médecine générale, ainsi que ceux fréquemment prescrits dans diverses spécialités médicales. Une attention particulière est portée à la préparation des patients avant les examens, aux recommandations spécifiques, et à la compréhension des résultats. Le livre aborde également les perspectives futures de la biologie médicale, notamment l’intégration des technologies numériques et de l’intelligence artificielle, soulignant à la fois les avantages potentiels et les risques associés.





- Structure et contenu


J’aborde dans cet ouvrage les diverses situations conduisant à la réalisation d’examens biologiques, qu’elles soient à titre préventif, pour l’aide au diagnostic et le suivi des maladies, ou pour des raisons réglementaires. Cette section vise à éclairer le lecteur sur les raisons sous-jacentes aux bilans biologiques, renforçant ainsi la pertinence de ces derniers dans la surveillance de son état de santé.


L’importance de la mesure des concentrations sanguines des médicaments est expliquée, mettant en lumière la nécessité de cette approche dans certains contextes thérapeutiques. Cette partie souligne le rôle crucial de la biologie dans le suivi médical.


Un accent particulier est mis sur la préparation nécessaire avant la réalisation d’un bilan sanguin ou urinaire. Les directives pour se préparer à une prise de sang, l’importance du jeûne pour certains paramètres, le moment propice pour certains prélèvements, ou encore les protocoles particuliers sont expliqués en détail : cela vous permettra de mieux appréhender ces prérequis essentiels.


La préparation aux examens microbiologiques (permettant de détecter bactéries, virus, champignons, etc.) et les principaux repères pour leur interprétation sont soigneusement décrits. Les cas des nouveau-nés et des enfants font l’objet d’une attention particulière, soulignant les adaptations nécessaires dans ces contextes délicats.


J’évoque également l’importance des trois phases analytiques d’un examen biologique, notamment pour comprendre les raisons de la demande d’un nouveau prélèvement en cas de non-conformité du tube de sang prélevé (sang coagulé par exemple) ou de discordance entre la clinique et le résultat de l’examen biologique. Cette partie vise à démystifier certaines procédures et à rassurer le lecteur sur la rigueur du processus analytique.


Une large section est dédiée aux examens biologiques fréquemment prescrits en médecine générale et par des spécialistes dans divers domaines tels que la cardiologie, la cancérologie, les maladies auto-immunes, l’hypofertilité du couple et bien d’autres. Les valeurs usuelles des paramètres étudiés et la manière d’interpréter les résultats sont abordées pour fournir une lecture claire et accessible.


En fin d’ouvrage un chapitre prospectif explore les évolutions futures de la biologie médicale notamment le séquençage des gènes et l’étude de leur fonction, le recours aux nanotechnologies pour identifier de nouveaux marqueurs biologiques ou encore à l’intelligence artificielle pour l’aide à la validation biologique des résultats. Ces progrès auront des impacts très prometteurs en matière de santé.


En annexe, vous trouverez un rappel des grandes dates de l’histoire qui ont marqué la biologie depuis ses origines dans l’Antiquité jusqu’à l’ère moderne. Cette perspective historique permet de mieux comprendre l’importance de la recherche médicale qui vise à mieux connaître les maladies, les prévenir, les diagnostiquer pour mieux les soigner. On comprendra mieux la portée de l’attribution de nombreux prix Nobel à des chercheurs dans cette discipline médicale pour leur contribution majeure à l’amélioration de la santé et au bien-être humain.


En réalité, ces progrès ne seront pas limités dans le temps car la biologie médicale est en perpétuelles avancées grâce aux nouvelles acquisitions scientifiques, médicales et technologiques.


Il est utile de préciser que ce livre peut être lu ou consulté de manière non linéaire. Vous pouvez commencer par la partie qui vous concerne ou qui vous intéresse en vous référant à la table des matières et à l’index alphabétique en fin d’ouvrage.


Vous trouverez également, à la fin du livre, un lexique avec les définitions de certains termes médicaux et techniques mentionnés, pour une meilleure compréhension du livre. Ces termes sont désignés dans le texte par une astérisque.


En comprenant l’usage des examens biologiques, vous serez mieux armé pour une première lecture de vos résultats, poser des questions pertinentes à votre médecin et avoir ainsi un rôle actif dans la prise en charge de votre capital santé et celui de vos proches.












Partie 1.


QU’EST-CE QUE LA


BIOLOGIE MÉDICALE





La biologie médicale ou biologie clinique est une discipline médicale. Elle consiste à procéder à des analyses sur des échantillons de liquides ou de tissus corporels, pour contribuer notamment à l’évaluation de l’état de santé, au diagnostic de pathologies et au suivi de traitements. Pour y parvenir, elle a recours à des techniques de laboratoire (microscopie, chromatographie*, électrophorèse*, spectrophotométrie*, biologie moléculaire, identification d’agents infectieux…).










1.1


Quelles sont les 6 disciplines de la biologie médicale ?


En bref :


La biologie médicale englobe un large éventail de disciplines scientifiques qui contribuent à la compréhension des processus biologiques liés à la santé et à la maladie, ainsi qu’à la mise en œuvre de technologies de pointe pour l’analyse des échantillons biologiques.


La biochimie clinique analyse les substances chimiques présentes dans les milieux biologiques comme les lipides, les protéines, les enzymes, les électrolytes* et les hormones afin de diagnostiquer et surveiller diverses maladies métaboliques, endocriniennes, rénales ou hépatiques. Les tests biochimiques aident à évaluer la fonction des organes et à suivre l’efficacité des traitements.


L’hématologie concerne l’étude des cellules sanguines : globules rouges, globules blancs, plaquettes et d’autres composants du sang pour diagnostiquer des maladies comme l’anémie, la leucémie et les troubles de la coagulation.


L’immunologie se penche sur le fonctionnement du système immunitaire et son rôle dans les maladies infectieuses, allergiques, auto-immunes et dans les processus cancéreux.


La microbiologie se concentre sur l’étude des micro-organismes tels que les bactéries et les virus, ainsi que leur rôle dans les maladies infectieuses. Les microbiologistes effectuent des cultures, des tests de sensibilité aux antibiotiques et des analyses moléculaires pour diagnostiquer les infections et guider les traitements.


La parasitologie-mycologie étudie les parasites et les champignons, c’est-à-dire les organismes qui vivent aux dépens d’autres organismes, appelés hôtes, pour se nourrir, se reproduire et survivre. Les parasites peuvent être des organismes unicellulaires, comme les amibes, ou pluricellulaires, comme les vers parasites, les insectes ou les acariens.


La génétique biologique médicale permet de diagnostiquer des anomalies génétiques par des tests prénataux, comme pour détecter la trisomie 21, ou postnataux, comme pour le dépistage de la mucoviscidose*, ou par des tests pré-conceptionnels pour évaluer les risques de transmission de maladies génétiques comme la thalassémie* ou la drépanocytose*.


La biologie médicale comprend six grandes disciplines.


1.1.1. LA BIOCHIMIE CLINIQUE OU CHIMIE PATHOLOGIQUE


Cette discipline consiste à analyser, à identifier et à doser des molécules contenues dans les fluides corporels (sang, urines, liquide céphalorachidien*…) et interpréter des résultats dans un but de caractériser l’origine physiopathologique d’une maladie.


La biochimie clinique se cantonne à la recherche et au dosage des molécules pouvant être impliquées dans une pathologie, par exemple l’élévation chronique de la glycémie au cours du diabète.


L’interprétation des résultats prend en compte les caractéristiques physiologiques du patient (âge, sexe, poids, grossesse en cours…), les médicaments consommés et les symptômes repérés par le médecin dans le but d’aboutir au diagnostic de la maladie.


La biochimie clinique est donc la réalisation d’investigations par le biais de dosages et d’explorations fonctionnelles.


○ Qu’est-ce qu’un dosage et une exploration fonctionnelle ?


▪  Le dosage d’une substance (le cholestérol par exemple) consiste à obtenir, au moyen d’une méthode adéquate d’analyse, la concentration pondérale de cette substance par unité de volume : gramme/litre (g/l) ou son équivalence en unités molaires1 : mol/litre (mol/l).


▪  Une exploration fonctionnelle est un examen destiné à apprécier la manière dont un organe assure sa fonction, par exemple le fonctionnement du foie en dosant les enzymes hépatiques (transaminases : ASAT, ALAT, gamma GT et phosphatases alcalines).


Dans certaines situations, l’exploration fonctionnelle consiste à réaliser des dosages biochimiques après avoir modifié les conditions de vie du patient, c’est-à-dire que nous poussons l’organisme à réagir afin de faire apparaître une éventuelle anomalie. Il pourrait par exemple s’agir de doser le cortisol, l’hormone du stress, avant et après injection d’un médicament tel le Synacthène®, ce qui permet, en cas d’augmentation du taux du cortisol, de vérifier que les glandes surrénales2 sont capables de produire suffisamment cette hormone.


Il faut savoir que le prélèvement sanguin constitue la première étape d’une analyse biochimique, la bonne réalisation d’un prélèvement (tube non hémolysé, rempli correctement) conditionne en grande partie la validité d’un résultat. Je développerai ce point plus bas dans le sous chapitre 1.4.1 consacré à la phase pré-analytique d’un échantillon biologique.


Une analyse biologique est réalisée pour confirmer ou infirmer un diagnostic, elle est de ce fait précédée par un interrogatoire et un examen clinique soigneux de la part du médecin traitant.


1.1.2. L’HéMATOLOGIE


C’est la science qui étudie le sang et ses maladies (ou hémopathies*). Elle s’intéresse plus particulièrement aux cellules sanguines produites par la moelle osseuse* : les globules rouges, qui jouent un rôle dans l’oxygénation des tissus ; les globules blancs, qui sont impliqués dans les défenses immunitaires ; les plaquettes, qui jouent un rôle dans l’arrêt des saignements.


Toute diminution ou augmentation du nombre et/ou de la taille de ces cellules peut être un indicateur d’un état pathologique. Différentes anomalies peuvent toucher les cellules sanguines.


▪  Les globules rouges ou hématies peuvent être à l’origine d’une anémie en cas de déficit, ou d’une polyglobulie* en cas d’excès.


▪  Les globules blancs ou leucocytes peuvent être à l’origine d’une leucopénie en cas de déficit avec un risque d’affaiblissement des fonctions immunitaires, ou bien d’une hyperleucocytose en cas d’excès des globules blancs, traduisant une infection, une inflammation voire une leucémie.


▪  Les plaquettes ou thrombocytes peuvent être à l’origine d’une thrombopénie en cas de déficit avec un risque de saignement excessif, ou de thrombocytose en cas d’excès avec un risque d’accidents vasculaires.


▪  S’il y a une baisse de toutes les cellules sanguines, on parle de pancytopénie qui peut s’observer en cours de chimiothérapie par exemple ; elle est souvent transitoire.


▪  Si le système lymphatique est affecté par un processus malin, on parle de lymphome*. On aura recours à une biopsie* et un examen cytologique des ganglions suspects.


Une ponction au niveau du sternum ou du bassin permet d’analyser la qualité de la moelle osseuse* en cas de suspicion d’une leucémie. Cet examen est souvent demandé par un médecin spécialisé en hématologie clinique3.


En complément, l’analyse chromosomique et génétique de la moelle osseuse peut se révéler nécessaire pour établir un diagnostic précis de certains types de leucémies.


En présence d’une leucémie ou d’un lymphome*, on parle d’hémopathie* maligne.


L’hématologie inclut également la discipline de l’étude de l’hémostase*. On désigne par le terme hémostase l’ensemble des processus qui, dans l’organisme, permettent de maintenir le sang à l’état fluide à l’intérieur des vaisseaux.


Des tests biologiques simples permettent d’explorer l’hémostase lors d’un bilan de coagulation (par exemple : la numération des plaquettes, le taux de prothrombine, le temps de céphaline kaolin).


Les anomalies de l’hémostase augmentent le risque de thromboses et d’embolie pulmonaire. Elles peuvent également augmenter le risque de saignements s’il s’agit par exemple d’hémophilie, une maladie héréditaire où le sang ne coagule pas normalement. Par précaution, il est ainsi nécessaire de réaliser un bilan de coagulation avant une intervention chirurgicale.


L’immuno-hématologie est la science consacrée à l’étude des propriétés antigéniques du sang (étude du groupe sanguin), des réactions immunologiques correspondantes, et des pathologies qui peuvent y être associées. Sont ainsi concernés par l’immuno-hématologie :


▪  l’étude des groupes sanguins ABO, les facteurs Rhésus et Kell ;


▪  la recherche d’anticorps* irréguliers (RAI) contre les antigènes* du groupe sanguin lors d’incompatibilités transfusionnelles ou fœto-maternelles ;


▪  l’étude du système HLA (Human Leukocyte Antigen, les « antigènes de leucocytes humains »), un ensemble d’antigènes (ou de marqueurs) qui s’exprime à la surface de la plupart des cellules de l’organisme et qui peut être exploré avant une transplantation d’organe (pour s’assurer de la compatibilité entre donneur et receveur).


1.1.3 L’IMMUNOLOGIE


C’est la branche de la biologie médicale qui s’occupe de l’étude du système immunitaire. Ce système se distingue par la reconnaissance du soi (les propres constituants de l’organisme) du non soi (organismes étrangers au corps humain).


Ainsi, le système immunitaire se mobilise pour la défense de l’organisme face à un agent infectieux pathogène (virus, bactérie, champignon, parasite) ou à un agresseur étranger (allergène, autoanticorps, cellule cancéreuse).


Les maladies infectieuses, auto-immunes, cancéreuses, les allergies et le rejet de greffes forment l’aspect médical de cette discipline.


Le système immunitaire se compose d’organes dits lymphoïdes.
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Les organes qui forment le système immunitaire


Les organes lymphoïdes sont un ensemble de tissus et organes qui fabriquent et entreposent les cellules immunitaires qui combattent les infections et les maladies. On distingue les organes suivants.


▪  La moelle osseuse* où sont fabriquées les cellules sanguines notamment les globules blancs : polynucléaires*, lymphocytes et monocytes qui jouent un rôle essentiel dans les défenses immunitaires.


▪  Le thymus* produit une hormone, la thymosine, qui joue un rôle utile dans le développement et la maturation du système immunitaire lymphoïde chez l’enfant. Le thymus filtre également le sang, détruit les vieilles cellules sanguines et combat les agents infectieux.


▪  Les ganglions lymphatiques* ont pour fonction la production d’anticorps* et la phagocytose (destruction) des agents infectieux et des cellules endommagées. C’est pourquoi les ganglions lymphatiques enflent quand nous sommes malades et que nous combattons une maladie comme l’angine ou la grippe.


▪  La rate stocke les lymphocytes et les monocytes, des cellules qui assurent la défense immunitaire et la protection de l’organisme. De nombreuses maladies, notamment les infections, les anémies et les cancers, peuvent entraîner une augmentation du volume de la rate qui devient palpable, on parle alors de splénomégalie.


▪  Les amygdales ont pour fonction de piéger les bactéries et les virus pouvant entrer dans l’organisme par la gorge. Toutefois, il arrive que les amygdales elles-mêmes s’infectent. Dans ce cas, une fièvre et un mal de gorge peuvent apparaître comme lors d’une angine.


▪  Les plaques de Peyer sont des structures lymphoïdes situées principalement dans la paroi de l’intestin grêle et sont impliquées dans l’induction de la réponse immunitaire intestinale.


Le système immunitaire, souvent comparé à une armée, possède deux lignes de défense.


▪  L’immunité innée, présente dans l’organisme dès la naissance. Elle est constituée par nos barrières physiques (peau, muqueuses*) et nos barrières chimiques composées de sécrétions (salive, sucs gastriques, larmes…).


▪  L’immunité acquise ou adaptative, qui se met en place de façon progressive après la naissance. Elle repose sur la coopération entre différents types de cellules : les lymphocytes T support de l’immunité cellulaire et les lymphocytes B support de l’immunité humorale.


Les lymphocytes B produisent les immunoglobulines* ou anticorps*. Il existe 5 classes d’immunoglobulines : IgG, IgA, IgM, dont le rôle est de combattre et neutraliser les agents infectieux ; les IgE qui sont impliquées dans les manifestations allergiques et enfin les IgD dont le rôle n’est pas encore complètement défini.


Le système immunitaire est un élément déterminant de notre santé. Il peut être affaibli et rendre notre organisme plus vulnérable aux agressions et aux maladies.


○ Quelle analyse pour vérifier le fonctionnement du système immunitaire ?


En pratique courante, on se base sur la numération formule sanguine avec le comptage des globules blancs et des lymphocytes.


Dans certains cas particuliers, on peut quantifier les sous-populations lymphocytaires chez les patients suspectés d’un déficit de l’immunité cellulaire T.


En effet, au sein des lymphocytes T, on distingue deux sous-groupes : les lymphocytes CD4 et les lymphocytes CD8. Le rapport CD4/CD8 donne un aperçu global du fonctionnement de l’immunité cellulaire. Il doit se situer à 1,0 ou plus. Ce rapport est par exemple utilisé pour le suivi du statut immunitaire des patients séropositifs pour le VIH.


Le dosage sanguin des immunoglobuline*s IgG, IgA et IgM peut apporter des informations sur le fonctionnement des lymphocytes B, support de l’immunité humorale (production des anticorps*).


Le panel des cytokines et facteurs de croissance explore l’inflammation et l’immunité et doit être réservé à des situations particulières notamment pour certains cancers.


1.1.4 LA MICROBIOLOGIE MéDICALE


C’est une branche de la biologie médicale qui s’attache à la recherche des micro-organismes pathogènes (bactéries et virus) dans les prélèvements d’origine humaine dans le but de diagnostiquer des pathologies infectieuses associées.


Le pouvoir pathogène d’une bactérie ou d’un virus se définit par sa capacité à causer une maladie dont les symptômes sont d’intensité variable.


La virulence d’un micro-organisme traduit la gravité des troubles engendrés chez l’hôte : c’est ce que nous appelons le degré du pouvoir pathogène.


Le pouvoir pathogène des micro-organismes est conditionné par plusieurs facteurs :


▪  la capacité des bactéries à se multiplier dans l’hôte (le pouvoir invasif) ;


▪  la capacité des bactéries à libérer des toxines (le pouvoir toxique) ;


▪  les résistances opposées par l’organisme hôte (le « terrain »).


La qualité du prélèvement pour les examens microbiologiques est essentielle pour garantir l’obtention de résultats pertinents et fiables : cela permet une interprétation objective des résultats4.


Nous pouvons noter plusieurs raisons pour lesquelles la qualité du prélèvement est primordiale.


▪  Un prélèvement de qualité minimise les risques de contamination et assure que les micro-organismes ciblés sont effectivement présents dans l’échantillon. Cela permet une identification précise des agents pathogènes responsables de l’infection.


▪  Un prélèvement effectué avec des écouvillons ou des flacons stériles et avec précaution évitera les risques de contamination croisée, c’est-à-dire l’introduction de micro-organismes provenant d’une autre source que l’échantillon à analyser.


▪  Un prélèvement de qualité contribue à obtenir des résultats bactériologiques précis, d’évaluer la sensibilité des bactéries identifiées aux différents antibiotiques, ce qui aide le médecin à poser un diagnostic approprié et choisir le traitement le plus efficace pour le patient.


▪  L’isolement et l’identification d’une bactérie pathogène à partir d’un prélèvement bien effectué conduit à la réalisation d’un antibiogramme*. Ce test biologique in vitro permet de mesurer la sensibilité bactérienne aux antibiotiques et constitue un outil d’aide précieux à la décision thérapeutique.


1.1.5 LA PARASITOLOGIE-MYCOLOGIE


C’est une branche de la biologie médicale visant à isoler et identifier les parasites qui peuvent infester l’être humain et provoquer des maladies parasitaires.


Le diagnostic des parasitoses (c’est-à-dire l’ensemble des maladies dues à des parasites) peut être effectué à l’aide de divers milieux biologiques, en fonction du type de parasite et de l’organe ou du tissu affecté. Voici quelques exemples des milieux les plus utilisés.


→ Les selles


Les selles sont souvent utilisées pour diagnostiquer les infections intestinales causées par des parasites tels que les vers ronds intestinaux : ascaris, anguillule, ankylostome, oxyure ou les vers plats comme les ténias (vers solitaires), les douves et les bilharzioses intestinales. La plupart des vers excrètent des larves et des œufs, que l’on retrouve dans les selles, et qui peuvent être identifiés au microscope.


On cherche également dans les selles les protozoaires* (parasites composés d’une seule cellule) et qui infectent l’intestin comme la giardiase (Giardia) et les amibes (Entamoeba histolytica). Les protozoaires sont identifiables au microscope grâce à leurs formes végétatives et à leurs formes de kystes.




Il est à noter qu’il existe des variétés de protozoaires* vivant à l’état saprophyte* dans le tube digestif (en général non pathogènes en petit nombre) et qu’il n’est pas nécessaire de traiter, comme Entamoeba coli et hartmanni, Chilomastix, Endolimax, Enteromonas.





L’analyse des selles permet également d’identifier la cryptosporidiose. C’est une affection parasitaire intestinale qui peut provoquer des diarrhées. Le Cryptospridium qui infecte les humains forme des spores semblables à des œufs appelées oocystes qu’on peut identifier au microscope sur un échantillon de selles.


Aujourd’hui, des tests de détection d’antigènes* ou d’ADN parasitaires dans les selles sont également disponibles.


→ Le sang


Le sang peut être utilisé pour diagnostiquer le paludisme, une maladie causée par des parasites du genre Plasmodium qui infectent les globules rouges et le foie, et qui sont transmis par la piqûre d’un moustique femelle appelé « anophèle ».


Selon l’organisation mondiale de la santé (OMS), cette maladie a frappé 249 millions de personnes dans le monde en 2022, et causé 608 000 décès.


Le paludisme touche une centaine de pays dans les zones tropicales défavorisées d’Afrique, d’Asie et d’Amérique latine.


En France, les départements de la Guyane et de Mayotte sont les seules zones du territoire où le paludisme est présent.


Il existe cinq espèces de Plasmodium en fonction de la zone géographique où elles sévissent : Plasmodium falciparum (le plus dangereux), P. vivax, P. ovale, P. malariae et P. knowlesi. Ce dernier infecte habituellement le singe et est accidentellement transmis à l’homme.


Lors d’une crise palustre, le patient souffre de fièvre et de frissons, de sueurs froides, de la nausée et des maux de tête.




Important : il faut savoir qu’au retour d’une zone d’endémie palustre, toute fièvre doit être considérée comme un paludisme sauf preuve du contraire. La recherche de paludisme au laboratoire est une urgence absolue car le traitement doit être instauré le plus rapidement possible pour éviter les complications qui peuvent être graves.





D’autres protozoaires* peuvent être identifiés dans le sang par examen microscopique comme les trypanosomes africains qui provoquent des troubles du sommeil et de l’éveil par atteinte du système nerveux central, d’où son nom « maladie du sommeil » ; elle est transmise par la piqûre de la mouche tsé-tsé.


Les trypanosomes américains, identifiés également dans le sang par un examen au microscope, sont responsables de la maladie de Chagas qui sévit en Amérique du Sud ; elle est transmise par un insecte appelé « triatome ». En l’absence de traitement, cette maladie est potentiellement mortelle à cause des lésions viscérales irréversibles qu’elle peut engendrer.


Les leishmanioses viscérales méditerranéennes sont transmises par la piqûre d’insectes femelles appelés « phlébotomes ». Sans traitement, les leishmanioses peuvent être graves voire mortelles, car elles provoquent une forte anémie, de la fièvre, un gonflement du foie, de la rate et des ganglions lymphatiques*. Le diagnostic biologique s’effectue par des examens sérologiques ou par PCR*.


Les filaires (des vers ronds) à loa loa et les filaires de Bancroft, qui sévissent en Afrique, sont des parasitoses sanguicoles (parasites qui se trouvent dans le sang mais à l’extérieur des globules rouges) et dont le diagnostic repose sur l’observation au microscope des microfilaires produites par les vers femelles adultes. La filaire à loa loa peut provoquer un œdème de Quincke du visage et le ver parasite adulte peut migrer à travers l’œil où il sera visible et extractible. La filaire de Bancroft peut provoquer de la fièvre, des douleurs diffuses et un œdème qui peut devenir permanent et défigurant.


Les babésioses transmises par les tiques infestent de multiples mammifères et rarement l’homme. Elles parasitent les globules rouges et présentent beaucoup de similitudes avec le paludisme. Elles sont détectées par examen microscopique du sang.


La trichinose est une parasitose transmissible à l’homme par la consommation de viandes contaminées (porc, sanglier, cheval, ours noir). Il s’agit d’un ver rond microscopique enkysté dans la viande. Chez les humains, la gravité de la maladie dépend de la quantité de parasites ingérés. Quelques jours après la consommation de viande infectée, la trichinose peut se manifester par de la fièvre, des douleurs musculaires et abdominales et de la diarrhée. Le diagnostic biologique s’effectue sur une prise de sang par la détection des anticorps* spécifiques dans le sérum. Parfois, une biopsie* musculaire, peut s’avérer utile, pour mettre en évidence le parasite par examen microscopique.


L’échinococcose (ver plat) est une affection parasitaire provoquée par une larve d’un ténia du chien ; elle est responsable de l’hydatidose hépatique. Les parasites développent dans le foie un kyste pseudo-tumoral*, parfois de grande taille, en mimant une tumeur cancéreuse. Le diagnostic biologique est exclusivement sérologique.


La toxoplasmose est une infection liée à un parasite nommé Toxoplasma gondii, transmis par le chat et les aliments contaminés (viande crue ou peu cuite, légumes et crudités mal rincés). Le diagnostic s’effectue sur une prise de sang par des examens sérologiques5.


Les parasites sanguins peuvent être identifiés soit au microscope, soit par détection de l’antigène* ou de l’ADN parasitaire par PCR*, voire par des tests sérologiques.


→ Les urines


Les urines peuvent être utilisées pour le diagnostic de certains parasites comme la bilharziose urogénitale (ver plat) en détectant la présence d’œufs dans les urines. Deuxième maladie parasitaire au monde après le paludisme, la bilharziose se contracte en se baignant dans de l’eau douce contaminée, particulièrement dans les pays tropicaux d’Afrique, d’Amérique du Sud et en Asie.


La bilharziose urogénitale provoque des lésions des voies excrétrices urinaires et génitales. L’hématurie (présence de sang dans les urines) est le signe classique de cette maladie parasitaire.


→ Les sécrétions génitales


Certains agents infectieux comme Trichomonas6, un parasite sexuellement transmissible qui affecte les voies génitales, sont diagnostiqués au microscope en analysant les sécrétions vaginales chez la femme et urétrales chez l’homme.


→ Les prélèvements cutanés


Les œufs d’oxyures peuvent être identifiés en faisant un prélèvement sur les plis de la marge anale. L’examen est appelé « scotch-test », il consiste à coller un ruban adhésif sur les plis de l’anus, pour y recueillir les œufs d’oxyures identifiables au microscope.


Les surfaces cutanées peuvent également être infectées par les arthropodes parasitaires comme les acariens du genre sarcopte, agent de la gale humaine, qui peut provoquer des démangeaisons et des lésions cutanées de grattage ou du genre Demodex, qui infecte les cils et peut entraîner une irritation des yeux et des larmoiements. Le diagnostic biologique de ces parasites s’effectue par leur observation au microscope.


Les leishmanioses cutanées sont diagnostiquées en prélevant un échantillon de peau infecté. Cette parasitose se manifeste par des lésions cutanées et un bouton croûteux ou « bouton d’Orient » qui ne gratte pas. La maladie guérit spontanément mais lentement.


→ Les expectorations


Certains parasites siègent électivement dans les poumons comme Pneumocystis (un champignon) qui affecte les sujets immunodéprimés ou comme Paragonimus (une douve, un ver plat) qui peut provoquer une toux et des crachats contenant du sang et dont la mise en évidence s’effectue sur un prélèvement d’expectoration induite ou par prélèvement bronchoscopique. D’autres s’y localisent accessoirement (amibes, échinococcose) ou ne font qu’y transiter au cours de leur cycle évolutif dans l’organisme (ascaris, filaires). Lors de ce passage, ces parasites peuvent provoquer des manifestations pulmonaires : toux, douleur thoracique, difficulté à respirer.


→ Le liquide céphalorachidien*


Dans le cas de certaines parasitoses du système nerveux central, comme la neurocysticercose (infection du cerveau par des larves enkystées de ténia), des échantillons du liquide céphalorachidien peuvent être prélevés par ponction lombaire pour analyse.


→ La biopsie* de tissus


Dans certains cas, des prélèvements de biopsies de tissus infectés sont nécessaires pour diagnostiquer une parasitose comme la toxocarose appelée également « larva migrans viscérale » liée à des larves d’ascaris, qui contaminent habituellement les chiens (Toxocara canis) ou les chats (Toxocara catis). Ce sont les enfants, en jouant dans la terre ou le sable souillé, qui sont le plus souvent touchés. La toxocarose peut provoquer une fatigue, de la toux, des troubles hépato-digestifs, des démangeaisons et parfois des problèmes de vue.


La mycologie fait partie de la parasitologie, elle étudie les levures pathogènes des champignons comme le Candida albicans, impliqué dans les mycoses vaginales, ou comme la cryptococcose, qui sévit chez les immunodéprimés, ou encore comme les dermatophytes tels que Trichophyton, Microsporum et Epidermophyton, qui affectent la peau et les ongles, et peuvent provoquer la teigne du cuir chevelu.


Le Pityriasis versicolor est une affection cutanée sans gravité, due également à un champignon appelé Malassezia furfur, qui parasite la peau en provoquant des taches squameuses de couleur beige, rosée ou blanche, apparaissant sur le tronc, le cou, l’abdomen et parfois le visage.


Les infections parasitaires sont plus fréquentes dans les pays pauvres ou en voie de développement que dans les pays industrialisés. La plupart des parasites intestinaux sont liés aux conditions sanitaires précaires dans ces pays, où les aliments, les boissons et l’eau peuvent être contaminés.


Dans les pays développés, les infections parasitaires peuvent apparaître chez des immigrés, chez des voyageurs de retour de zones tropicales ou subtropicales, ou chez des patients dont le système immunitaire est affaibli (personnes atteintes du SIDA ou ceux qui prennent des médicaments immunosuppresseurs).


Certains parasites sont universels, comme Toxoplasma gondii ou Trichomonas vaginalis, qui est un parasite sexuellement transmissible, rappelons-le.


En résumé : le diagnostic des infections parasitaires au laboratoire se fait sur des prélèvements de selles, d’urines, de sang, de sécrétions vaginales et urétrales, d’expectorations ou d’autres tissus infectés.


On procédera à l’examen microscopique des échantillons prélevés, aux techniques de concentration, à la mise en culture, à l’usage des techniques de biologie moléculaire de type PCR* ou par des examens sérologiques.


1.1.6 LA GéNéTIQUE BIOLOGIQUE MéDICALE


La génétique biologique est une branche de la biologie médicale, spécialité de la médecine, qui consiste en l’analyse du matériel génétique humain à partir de liquides ou d’échantillons biologiques (sang, salive, liquide amniotique*, cheveux, cellules de la peau ou des cellules musculaires) dans le but de caractériser l’origine génétique d’une maladie.


La génétique biologique est subdivisée en deux sous-branches :


▪  la cytogénétique, qui étudie les anomalies d’un point de vue cellulaire ;


▪  la génétique moléculaire, qui étudie la structure et le fonctionnement des gènes normaux ou mutants d’un point de vue moléculaire. Un gène mutant est un gène doté de traits inédits qui peuvent être neutres, favorables ou délétères à l’origine de maladies héréditaires et aux prédispositions génétiques.


Voici quelques exemples.


▪  Exemple 1 : la trisomie 21. C’est une maladie génétique qui résulte d’une anomalie chromosomique liée à la présence d’une copie supplémentaire d’un chromosome. L’être humain possède 46 chromosomes organisés en 23 paires. Dans la trisomie 21, le chromosome 21 est en trois exemplaires au lieu de deux, portant le nombre total de chromosomes à 47. La trisomie 21, parfois appelée syndrome de Down, est la maladie génétique la plus fréquente dans l’espèce humaine. Elle a été découverte en 1959 par un groupe de médecins français. Elle peut entraîner une déficience intellectuelle, des troubles de la croissance, une insuffisance de la tonicité musculaire et un faciès caractéristique avec des yeux bridés, un petit nez aplati et des mains courtes.


▪  Exemple 2 : la mucoviscidose*. Il s’agit une maladie génétique causée par une mutation d’un gène appelé CFTR (Cystic Fibrosis Transmembrane Regulator) situé sur le chromosome 7 provoquant un dysfonctionnement des fonctions respiratoires et digestives avec de graves complications infectieuses et fonctionnelles.


▪  Exemple 3 : la drépanocytose*. C’est une maladie génétique liée à une mutation d’un gène situé sur le chromosome 11, qui entraîne le remplacement d’un acide aminé par un autre sur une chaîne protéique de l’hémoglobine. Les conséquences sont une anémie, une mauvaise circulation sanguine et un manque d’oxygénation des tissus.


Les médecins spécialisés en génétique réalisent des tests pour diagnostiquer des troubles génétiques, évaluer les risques héréditaires et donner des conseils avisés.


Le diagnostic moléculaire d’une maladie génétique est soumis à de strictes conditions médico-légales : information du patient, recueil d’un consentement éclairé, stricte confidentialité car les résultats de l’examen génétique sont communiqués exclusivement au médecin traitant.


Dans certains cas, en présence d’une anomalie génétique avérée, il faut faire une enquête familiale pour dépister les cas asymptomatiques et agir par des mesures préventives avant l’apparition des signes de la maladie.


Les tests génétiques sont pratiqués dans des structures hospitalières et dans des laboratoires privés spécialisés et agréés.


_____________________


1 Voir chapitre 1.4.4 pour les unités d’analyses.


2 Voir chapitre 2.3.1.2 sur les examens biologiques de la surrénale.


3 Voir chapitre 2.3.8.1.


4 Voir chapitre 2.1.


5 Voir chapitre 2.2.3.1


6 Voir chapitre 2.2.3.3 sur les IST.










1.2


Pourquoi faire un bilan biologique médical ?


En bref :


Un bilan biologique, appelé également analyse biologique, est un ensemble de tests médicaux qui visent à évaluer l’état de santé d’une personne en examinant différentes composantes de son sang, de ses urines, ou d’autres fluides corporels.


Les bilans biologiques peuvent fournir des informations précieuses aux médecins pour diagnostiquer des maladies, surveiller leur évolution, évaluer l’efficacité d’un traitement ou encore prévenir d’éventuels problèmes de santé.


Il est important de noter que les tests inclus dans un bilan biologique peuvent varier en fonction des besoins individuels et des symptômes présentés par le patient. Seul un praticien de santé peut déterminer quels tests sont nécessaires et les mieux adaptés dans votre cas.


Si vous avez des préoccupations concernant votre santé, il est recommandé de consulter votre médecin qui pourra vous guider sur les tests appropriés à réaliser.


L’analyse des liquides biologiques sert plusieurs motifs. Certains examens contribuent à informer sur l’état de santé du patient. D’autres, en présence de signes cliniques, sont utiles au diagnostic, au suivi thérapeutique et à projeter un pronostic sur l’évolution de la maladie.


1.2.1 DANS QUELS CAS FAIRE UN EXAMEN BIOLOGIQUE ?


Les principales circonstances qui amènent à faire un bilan biologique sont les suivantes.


●  Dans le cadre d’un bilan de santé ou check-up


En France, la consultation pour effectuer un bilan de santé est un droit acquis en 1945. Chaque assuré peut bénéficier tous les 5 ans d’un bilan de santé s’il en fait la demande.


Il est communément admis par le grand public que les bilans de prévention périodiques peuvent être utiles pour prévenir les maladies, raison pour laquelle la demande d’un bilan sanguin de routine par les patients à partir de 40-50 ans est un motif fréquent de consultation en médecine générale. On estime que 61 % des actes de biologie médicale sont prescrits par les médecins généralistes.


Le check-up médical est un moyen de faire le point sur votre état de santé et permettre un dépistage ainsi qu’une prise en charge précoce. Outre l’interrogatoire et l’examen clinique, le praticien, s’il le juge utile, vous conseillera un bilan biologique dit « de routine » à la suite de votre visite médicale.


En fonction de l’âge, du sexe, des antécédents personnels et familiaux, du mode de vie, le bilan biologique de santé conseillé par votre médecin peut par exemple contenir :


▪  le dosage de la glycémie à jeun (pour le dépistage du diabète ou du prédiabète) ;


▪  le bilan lipidique incluant le cholestérol (pour apprécier le risque cardiovasculaire) ;


▪  la numération formule sanguine (pour détecter une anémie, une infection ou une maladie de la moelle osseuse*) ;


▪  la protéine C réactive ou CRP (pour déceler une inflammation) ;


▪  les transaminases et les gamma GT (pour explorer le fonctionnement du foie) ;


▪  la créatinine (pour évaluer la fonction rénale) ;


▪  l’ionogramme (pour vérifier les équilibres acido-basiques* et hydroélectrolytiques) ;


▪  la thyréostimuline ou TSH (qui renseigne sur le fonctionnement de la thyroïde) ;


▪  la ferritine et la vitamine D (pour repérer une éventuelle carence) ;


▪  le test du VIH et autres infections sexuellement transmissibles (pour le dépistage en cas de partenaires multiples) ;


▪  le PSA chez les hommes de plus de 50 ans (pour explorer la prostate) ;


▪  le frottis cervico-vaginal chez les femmes (pour le dépistage du cancer du col de l’utérus) ;


▪  une bandelette urinaire qui permet d’analyser différents paramètres de l’urine tels que le pH, la présence de protéines, de glucose, de sang, de leucocytes et de nitrites (indicateurs d’infection urinaire).


●  Pour orienter un diagnostic


Il s’agit d’une circonstance fréquente où, après les premiers résultats, il convient de pratiquer d’autres analyses pour affirmer le diagnostic.


Exemple : devant un examen clinique suspectant un problème au foie (fatigue, fièvre, douleur abdominale à droite, teint jaunâtre, urines colorées…) les premiers résultats biologiques montrent une élévation des enzymes transaminases SGOT, SGPT7, confirmant l’atteinte hépatique, mais ils ne donneront aucune information quant à la cause. Il va falloir réaliser d’autres examens pour différencier une cause virale, de l’alcoolisme, une atteinte médicamenteuse ou toxique.


●  Pour confirmer un diagnostic


Dans de nombreuses circonstances, l’interrogatoire et l’examen clinique permettent d’évoquer le diagnostic. Les examens biologiques viendront le confirmer.


Exemple : on va confirmer une grossesse par un test sanguin, ou une infection urinaire par un examen cytobactériologique des urines, ou un paludisme par un frottis sanguin.


●  Pour le choix d’un traitement


Pratiquer un exament biologique est particulièrement utile au cours des maladies infectieuses : cystite, angine, pneumonie…


Exemple : l’antibiogramme* réalisé à la suite de l’identification d’un germe pathogène va permettre au médecin de choisir l’antibiotique auquel le germe est sensible et éviter celui auquel il est résistant.


●  Pour surveiller un traitement


L’analyse biologique permet de s’assurer que la quantité de principes actifs d’un médicament se trouve dans la zone thérapeutique qui est l’intervalle dans laquelle doit se trouver la concentration sanguine du médicament. Trop faible, le principe actif est inefficace ; trop élevé, il est potentiellement toxique voire dangereux. L’examen biologique permet, si nécessaire, d’ajuster la posologie.


Exemple : traitements par anticoagulants (Préviscan®), ou par lithium (Téralithe®), ou par carbamazépine (Tégrétol®). Une posologie trop élevée d’anticoagulants, en l’occurrence, peut provoquer des saignements. Au contraire, si la posologie est trop faible, un caillot sanguin* pourrait se former, avec le risque d’un accident cardiovasculaire.


●  Pour dépister une complication d’une pathologie connue, traitée


Les maladies chroniques peuvent provoquer sur le long cours des complications liées à leur propre évolution ou aux effets secondaires des traitements. Il faut donc les reconnaître pour les traiter.


Exemple : chez les diabétiques, il conviendra de dépister une éventuelle atteinte rénale par la présence d’un taux élevé de microalbumine dans les urines lors des bilans biologiques de surveillance.


●  Bilan par suite d’un risque pathologique


Cibler une population à risque permet de prendre des mesures préventives pour la population, voire thérapeutique pour certains si nécessaire.


Exemple : à la suite d’un diagnostic d’une infection sexuellement transmissible (IST), il convient de détecter et traiter le ou les partenaires du patient ou de la patiente.


●  Bilan pour confirmer un état particulier


Un examen sérologique permet de vérifier le statut immunologique d’un patient.


Exemple : à la suite de la vaccination contre un agent infectieux comme l’hépatite B, ou la rubéole, il convient de vérifier si le patient a développé des anticorps* protecteurs à un taux satisfaisant. À défaut, des mesures de revaccination peuvent être envisagées.


●  Bilan de dépistage par suite d’une pandémie


Au cours d’une pandémie, il convient de dépister les patients à risque, à titre préventif, pour lutter contre la propagation de l’agent infectieux.


Exemple : lors de la pandémie de la COVID-19, un test de dépistage du virus devait être effectué si l’on était cas contact.


●  Bilan préopératoire


Avant une intervention chirurgicale, un bilan sanguin préopératoire est généralement prescrit avant le geste anesthésique et chirurgical, afin de détecter une maladie à risque hémorragique méconnue qui nécessiterait une prise en charge médicale particulière. Le plus souvent, il s’agit d’un bilan de coagulation ou d’hémostase*.


C’est aussi un moyen de précaution pour éviter une éventuelle complication pendant et après une anesthésie et une chirurgie.


●  Bilan prénuptial


Le bilan prénuptial est un certificat qui était requis entre les années 1942 et 2008, pour tous les mariages civils célébrés en France. Les futurs époux devaient se soumettre à deux consultations médicales et à la réalisation d’examens biologiques dans le but d’établir ce bilan prénuptial.


Parmi les examens obligatoires, on recensait pour les femmes : la sérologie de la syphilis, de la rubéole, de la toxoplasmose et la détermination du groupe sanguin ; pour les hommes, seule la recherche de la syphilis était requise.




Aujourd’hui, ce bilan n’est plus exigé. Cela étant, il est fortement conseillé de consulter un gynécologue ou une sage-femme pour une consultation pré-conceptionnelle. Le but est de s’assurer qu’il n’y a pas de contre-indications à la grossesse, de discuter de l’opportunité d’un bilan sanguin à réaliser, ou d’une éventuelle supplémentation en vitamines.


En effet, si vous projetez de devenir enceinte, votre médecin vous prescrira la vitamine B9 (folates) qui contribue au bon développement du tube neural* du bébé pendant la grossesse. Le tube neural deviendra le cerveau et la moelle épinière du bébé.





●  Bilan sanguin pour récupérer un permis de conduire suspendu


Si, par décision préfectorale ou judiciaire, quelqu’un s’est vu suspendre son permis de conduire suite à la constatation d’une conduite sous l’emprise de l’alcool, pour le récupérer après sevrage, il doit effectuer les recherches suivantes pour justifier être de nouveau apte à conduire :


▪  la gamma-glutamyltransférase (gamma GT) ;


▪  la transferrine carboxydéficiente, ou Carbohydrate Deficient Transferrin (CDT) ;


▪  la numération formule avec volume globulaire moyen (VGM).


Ces paramètres donnent des indications sur le niveau d’imprégnation éthylique et doivent être strictement normaux.


Certains examens biologiques sont préconisés par la Haute autorité de santé (HAS) et pris en charge par l’Assurance maladie, selon des recommandations précisées. C’est le cas du dépistage du VIH, de l’hépatite C ou du dosage de la vitamine D.


D’autres examens font l’objet de recommandations, comme la surveillance biologique de la fonction thyroïdienne ou la recherche des anticorps* irréguliers chez la femme enceinte.


1.2.2 POURQUOI DOSER UN MéDICAMENT DANS LE SANG ?


En bref :


Le dosage d’un médicament dans le sang est une pratique courante en médecine pour diverses raisons liées à la sécurité, à l’efficacité et à la personnalisation du traitement. Cela permet d’optimiser la posologie du médicament administré tout en évitant des effets indésirables liés à un surdosage (risque de toxicité) ou à un sous-dosage (risque d’inefficacité).


Le dosage sanguin d’un médicament est indiqué surtout lorsque la zone thérapeutique est étroite entre la posologie optimale, le sous dosage ou le surdosage, comme c’est le cas des médicaments anticancéreux, antiépileptiques, antipsychotiques, antirejet d’organes ou à visée cardiaque…


En surveillant la concentration du médicament, le médecin peut également évaluer si le patient prend régulièrement son traitement conformément à la prescription ou s’il existe une non-observance.


En mesurant la concentration du médicament dans le sang, le médecin peut ajuster la posologie pour répondre aux besoins spécifiques du patient.


Le suivi thérapeutique pharmacologique repose sur la mesure de la concentration sanguine d’un médicament administré à un patient, dans le but d’adapter individuellement la posologie.


L’approche est la suivante : pour certains médicaments, les effets sont directement liés à leur concentration sanguine. Celle-ci dépend d’une variabilité pharmacocinétique interindividuelle, où le devenir du médicament dans l’organisme peut varier d’un sujet à l’autre et, pour un même sujet, d’un moment à un autre de la journée.


De nombreux facteurs, notamment génétiques, contribuent à cette variabilité pharmacocinétique, comme la capacité d’absorption, de distribution, du métabolisme* et de l’excrétion du médicament.


Les sources de variabilité pharmacocinétique peuvent aussi être de nature physiologique, liées à l’âge et au sexe, au poids corporel, ou liée à un état pathologique ou encore du fait d’interactions médicamenteuses.


La chronopharmacologie est une science qui repose sur le principe fondamental suivant : pour avoir l’effet escompté, un médicament doit agir au bon endroit, selon la posologie optimale, mais également selon le bon moment de la journée.


Cette discipline récente repose sur le constat que la réponse d’un individu à un médicament dépend de son rythme biologique* et peut varier selon l’heure à laquelle il est administré.


Le rythme biologique* est une sorte d’horloge interne qui régit notre corps et fonctionne sur un cycle de 24 heures. Il indique à notre organisme lorsqu’il est temps de produire telle hormone, ou fabriquer tel enzyme, ou d’exercer telle fonction (dormir, s’éveiller, manger…).




La chronopharmacologie vise donc à déterminer les moments optimaux pour administrer un traitement, afin d’améliorer son efficacité et de réduire les risques d’effets secondaires. Voici quelques exemples.


▪  Les antihistaminiques H2 (Azantac®, Tagamet®…) prescrits dans le traitement des ulcères gastroduodénaux seront pris le soir, à distance du dernier repas, afin de ne pas freiner la sécrétion gastrique nécessaire à la digestion.


▪  Les corticoïdes anti-inflammatoires (Solupred®, Cortancyl®…), produits chimiquement, sont très semblables au cortisol physiologique. Ils seront administrés par voie orale le matin vers 8 heures, période de la journée où la sécrétion du cortisol est à son apogée.


▪  L’anticancéreux fluorouracile s’avère plus efficace et 5 fois moins toxique lorsqu’il est perfusé la nuit autour de 4 heures du matin, plutôt qu’à 16 heures de l’après-midi.


▪  Les statines (Zocor®, Tahor®…), qui permettent d’abaisser le taux du mauvais cholestérol et très utilisées parmi la population, doivent être consommées le soir avant d’aller se coucher. La raison est que le foie synthétise davantage du cholestérol pendant la nuit.


▪  Les hypotenseurs pris le soir exposent à un moindre risque de complications cardiovasculaires à long terme, selon une étude publiée en 2019 dans la revue European Heart Journal. Cependant, si votre traitement comporte des diurétiques, ces médicaments risquent de multiplier les réveils nocturnes. Un échange préalable avec votre médecin est conseillé avant de changer l’horaire de ses prises.


Aujourd’hui, la mesure de la concentration sanguine d’un médicament est utilisée comme étant le reflet de sa concentration au niveau de ses cibles pharmacologiques.





○ Pourquoi cibler la zone thérapeutique d’un médicament ?


La zone thérapeutique est l’intervalle dans lequel doit se trouver le taux sanguin d’un médicament pour une action pharmacologique optimale. Par exemple, pour le traitement par la digoxine (un cardiotonique), la zone thérapeutique doit se trouver entre 0,75 à 2,5 nmol/l. Un taux trop élevé peut s’avérer toxique, alors qu’un taux trop bas serait inefficace. La mesure des concentrations sanguines d’un médicament est utile dans les cas de figure suivants.


▪  La zone thérapeutique du médicament est étroite entre le surdosage et le risque de toxicité ou le sous-dosage et le risque d’inefficacité thérapeutique, comme c’est le cas cité pour la digoxine ou pour le traitement par Téralithe® (un antipsychotique) par exemple.


▪  De même pour les anticoagulants oraux, un surdosage est associé à un risque de saignement et d’hémorragie, et à l’inverse un sous-dosage augmente le risque de thrombose et d’accidents cardiovasculaires.


▪  Dans certains cas particuliers, le dosage des médicaments permet de contrôler l’observance chez un patient, c’est-à-dire sa capacité à suivre correctement le traitement qui lui a été prescrit.


▪  En cas de non-réponse thérapeutique, malgré un traitement bien conduit et bien observé.


▪  En cas de manifestations cliniques anormales, ou de signes évoquant le surdosage ou une intoxication médicamenteuse.


▪  Ainsi, le dosage du médicament dans le sang permet d’ajuster la posologie, d’éviter le surdosage et de vérifier l’observance du traitement.


○ Quels sont les médicaments qui nécessitent un suivi biologique ?


Les sociétés savantes internationales de pharmacologie préconisent un suivi thérapeutique par dosage biologique pour les médicaments avec une zone thérapeutique étroite liée à une variabilité pharmacocinétique interindividuelle, tels que :
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