lll. Principes d’interprétation de |'électrophorese des

protéines sérigues

A. Artefacts

L’électrophorése des protéines sériques doit étre réalisée selon un protocole strict afin
d’obtenir des tracés interprétables et similaires. De nombreux facteurs peuvent conduire a des

erreurs d'interprétation. Nous développerons ici les principaux pieges a éviter.

1. Effet de 'hémolyse

Une mauvaise technique de prélévement ou la mauvaise conservation de I'échantillon
sanguin destiné a I'électrophorése des protéines peut conduire a une hémolyse de ce prélévement
L’hémolyse est la destruction du globule rouge, permettant ainsi la libération d’hémoglobine libre
dans le plasma a analyser.

Différentes études ont montré que 'hémoglobine migre aveedgsbulines (AMOGet al,

1977 ; MARTINEZ-SUBIELA et al, 2002). De plus, la libération d’hémoglobine libre dans le
plasma entraine la formation de complexes haptoglobine-hémoglobine. Ceux-ci vont migrer avec
les a2-globulines (AMOGet al, 1977). Pour ces raisons, un sérum hémolysé ne devrait pas étre
utilisé pour une électrophorese. Le cas échéant, lors de linterprétation de I'électrophorese, il
faudra :

*sous-estimer les2-globulines,

*sous-estimer leg-globulines.
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2. Effet du fibrinogene

Par définition, I'électrophorése des protéinesosirs est réalisée sur du sérum et non sur du
plasma. Le sérum ne differe du plasma que pasdiabe de fibrinogene, la présence de thrombine
et de fibrinoglobuline (GARNIER, 2000). S’il n’epais possible d’avoir du sérum, I'électrophorese
des protéines peut étre réalisée sur du plasman@apt, il faut rappeler que le fibrinogene est une
des protéines dont la concentration augmente @snétats inflammatoires (TRUMEd al, 1996)
et que sa présence provoque des interférences sacé électrophorétique (MEDAILLE, 1997).

Le fibrinogéne migre entre les fractiofs et y-globulines (MARTINEZ-SUBIELAEet al,
2002). Lors de linterprétation d’'une électroph@@es protéines réalisée sur du plasma, il faudra

donc sous-estimer Igisglobulines.

3. Effet de la lipémie

Lorsque lI'animal n’est pas a jeun, il existe urgque d’obtenir un sérum lipémique. Les
lipides produisent un pic au sein de la fractios @-globulines. Cela peut entrainer des erreurs
d’interprétation, la présence d'un pic e étant retrouvée lors d'états inflammatoires
(MARTINEZ-SUBIELA et al, 2002). Lors de I'interprétation d’'une électroptae des protéines

réalisée sur du sérum lipémique, il faudra donssestimer les2- globulines.

4. Effet de la bilirubinémie

Lors d'ictére, de pathologie hépatique, de malfdromades voies biliaires ou de troubles
excrétoires biliaires, la bilirubine peut étre oeivée de maniére anormalement élevée dans le sang.

Cette bilirubinémie modifie les résultats de I'détephorese.
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La bilirubine interfére avec I'albumine, lesglobulines et le§2-globulines. Elle provoque
une augmentation de l'albumine et ddsglobulines et une diminution de- et2-globulines
(MARTINEZ-SUBIELA et al, 2002).

Lors de linterprétation d’'une électrophorese da®téines reéalisée sur du sérum
bilirubinémique, il faudra donc :

*sous-estimer I'albumine,

esous-estimer lesl-globulines,

esurestimer les2-globulines,

esurestimer leg2-globulines.

5. Effet des corticoides

Il arrive souvent au praticien de réaliser une tébphorese des protéines sériques sur un
animal ayant déja recu des traitements meédicamentarmi ceux-ci, la corticothérapie est a
prendre particulierement en compte. En effet, ehe modifier sensiblement les résultats de
I'électrophorese.

La corticothérapie induit une augmentation de laceatration sanguine en haptoglobine.
Ainsi les corticoides provoquent une augmentaties globulines de la fractios? (HARVEY et
WEST, 1987). Lors de l'interprétation d’'une éleptnorése des protéines réalisée sur le sérum d’un
animal ayant été traité par des corticoides dang3dgours précédents, il faudra donc sous-estimer

lesa2-globulines.

B. Interprétation de I'électrophorese des protéinesg|ses

Avant tout début d’interprétation, il est nécessale recueillir une bonne anamnese du cas :
econcernant I'animal lui-méme (espéce, age, sdaeépéysiologique),
escommémoratifs, traitements en cours, hypothesamadstiques,

eexamen clinique lors du prélévement (déshydratatijy
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emesure de la protidémie sérique.
Une fois ces renseignements pris, linterprétatioa I'électrophorese se base sur
I'observation du tracé, sur le rapport albuminébglines puis sur I'étude des différentes fracion

1. Rapport albumine/globulines normal

Lorsque que le rapport albumine/globulines est mabrie tracé est trés souvent normal. En
effet, cela signifie que les proportions entredéf&rentes fractions ont été conservées. La demand
d’électrophorese fait suite dans ce cas au résditate valeur anormale de la protidémie. Le
tableau 1 présente les causes possibles des diisgrates avec un rapport albumine/globulines

normal.

Tableau 1: Etiologie des dysprotéinémies lors de rapportiime/globulines normal.

Protidémie Etiologie

Augmentée » Déshydratation

* Hyperhydratation
* Hémorragie

Diminuée e Fuite plasmatiques (brdlures, abrasigns,
|ésions exsudatives, parasitisme, maladie
gastro-intestinale)

On remarque I'importance de I'examen cliniqueaeinise en évidence de la déshydratation
de l'animal. Une mesure de I'hématocrite et desgimes totales permet d’identifier une anomalie
de 'hydratation ou une hémorragie.

2. Rapport albumine/globulines bas

Ce cas est le plus couramment observé en clinltjagoour origine soit une diminution de
'albumine soit une augmentation des globulines.tdldeau 2 présente les causes possibles des

dysprotéinémies avec un rapport aloumine/globuldiesnué.
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Tableau 2: Etiologie des dysprotéinémies lors de rapportlime/globulines diminué.

Origines

Causes

Etiologie

Albumine diminuée

Pertes sélectives

* Glomérulonéphrite

» Syndrome néphrotique

* Maladie gastro-
intestinale

» Parasitisme

Défaut de synthése

* Maladie chronique du
foie

« Malnutrition

+ Maladie inflammatoire
chronique

Globulines augmentées

al-globulines augmentées

« Maladie inflammatoire
aigue

a2-globulines augmentées

* Maladie inflammatoire
aigue

* Hépatite aigle

* Néphrite aigtie

* Syndrome néphrotique

B-globulines augmentées

* Hépatite aigle
* Syndrome néphrotique
» Dermatite suppurative

Pontp-y

» Hépatite chronique
(cirrhose)

y-globulines augmentées ave
un pic large (polyclonal)

c

* Maladie inflammatoire
chronique

* Infection

» Heépatite chronique

* Abceés hépatique

* Maladie suppurative
(dermatite, tuberculose)
* Maladie auto-immune
(anémie hémolytique,
thrombocytopénie, anémi
infectieuse équine, lupus
erythémateux disséming,
polyarthrite,
glomérulonéphrite)

* Lymphosarcome

y-globulines augmentées ave
un pic étroit (monoclonal)

c

* Lymphosarcome

* Myélome multiple
* Macroglobulinémie
» Ebhrlichiose
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3. Rapport albumine/globulines élevé

Ce cas est plus rare. Il a pour origine soit ungnmentation de l'albumine soit une
diminution des globulines. Le tableau 3 présergechuses les plus fréquentes des dysprotéinémies

avec un rapport albumine/globulines augmenté.

Tableau 3: Etiologie des dysprotéinémies lors de rappomimiime/globulines augmenté.

Origines Etiologie
* Nouveau-né avant la prise du colostrum
Globulines diminuées * Immunodéficience du poulain arabe
(y-globulines diminuées) » Agammaglobulinémie acquise ou
héréditaire
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V. Exemples de profils électrophorétiques pathologigise

A. Le myélome multiple ou maladie de Kahler

1. Présentation

Le myélome multiple, aussi appelé maladie de Kaldst une prolifération plasmocytaire
anormale associée a une sécrétion excessive dimmeinoglobuline anormale. Les principales
formes d’'immunoglobulines sécrétées sont les IgGestigA. Plus rarement on observe des
sécrétions d’lgD ou d’IgM (LAUTZENHISERt al, 2003). C’est une affection tumorale que I'on
rencontre dans de nombreuses especes animalase(daétine, équine...).

Le myélome multiple se manifeste souvent chez e par des symptdmes non
spécifiques. Ainsi on peut observer des troubleigix (Iéthargie, perte de poids...), des troubles
ostéo-articulaires (boiterie, douleur squelettiqiracture pathologique), des troubles digestifs
(anorexie, vomissement, diarrhée...), des troubldeauwes (insuffisance rénale, protéinurie,
polyuro-polydipsie...). On observe aussi parfois ttesibles de la coagulation ou un syndrome
d’hyperviscosité sanguine ayant pour conséquenseagnements (épistaxis, méléna, hémorragie
rétinienne...) et des atteintes centrales du systemesux (dépression...) (DA¥t al, 1987).

Une suspicion de myélome multiple entraine I'exgilion radiographique du squelette a la
recherche de Iésions spécifiques dites « géodemgoree-piéce » et la recherche de protéines de
Bence-Jones (chaines Iégéres des immunoglobulingisées par voie urinaire) dans les urines. A
'examen cytologique, on note une infiltration pfascytaire de la moelle osseuse ou de la rate
(TRIPPet al, 2009).

Outre l'infiltration plasmocytaire, le diagnostici anyélome multiple repose sur la mise en
évidence d’'une hyperparaprotéinémie par électragdeodes protéines sériques et I'identification de
cette paraprotéine (IgG, IgA, IgD ou IgM) par imnoétectrophorese.
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2. Profil électrophorétiqu

Lors demyélome multiple, I'électrophorése des protéinasqaés est caractéris
par un rapport albumine/globulines diminué dd a bgperglobulinémie et la présence d’'un
monoclonal (parfois biclonal) dans la région p2- ou deg-globulines.

La figure 1 pésente un tracé électrophorétique des protéimagues chez un ch
atteint d’'un myélome multiple (LYON, 199

Figure 1: Electrophorése des protéines sérique chez uratfedit de myélome multiple (sou : LYON, 1994).
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On observe sur le tracé (figure 1) un pic étroiples élevé que celui de I'albumine dan:
région deg2-globulines. Ce pic est caractéristique d’une ganatia@ monoclonal
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B. La macroglobulinémie de Waldenstrom

1. Présentation

La macroglobulinémie de Waldenstrom est une pmalifén Iymphocytaire ou
lymphoplasmocytaire anormale associée a une sgtratxcessive d'une immunoglobuline
anormale. L'immunoglobuline sécrétée est I'lgM (Hllet CLATWORTHY, 1971). C'est une
affection tumorale que I'on rencontre dans de n@ubes espéces animales (canine, féline, équine,
etc.).

La macroglobulinémie de Waldenstrém se manifesi@us souvent chez I'animal par des
troubles généraux (dépression, anorexie, perte aigs)y des troubles sanguins (saignements,
hémorragie rétinienne, anémie), un syndrome d’hypensité sanguine, une lymphadénopathie,
une splénomégalie ou une hépatomegalie (ME1IAL, 1979).

A I'examen cytologique, on observe une infiltratigmphocytaire ou lymphoplasmocytaire
de la moelle osseuse ou des organes hématopogetique

Le diagnostic de la macroglobulinémie de Waldemstrépose sur la mise en évidence d'un
hyperparaprotéinémie par électrophorése des pesteseriques et lidentification de cette
paraprotéine (IgM) par immunoélectrophorése, aésoca [linfiltration lymphocytaire ou

lymphoplasmocytaire.

2. Profil électrophorétique

Lors de macroglobulinémie de Waldenstrom, I'élgutrarese des protéines seériques est
caractérisée par un rapport albumine/globulinesrdiegndd a une hyperglobulinémie et la présence
d’un pic monoclonal dans la région deglobulines.

La figure 2 présente un tracé électrophorétiquepdet®ines sériques chez un chien atteint
d’'une macroglobulinémie de Waldenstrém (GENTILEIal, 2005).
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Figure 2 : Electrophorése des protéines sériques et immactwéphorese chez un chien attein
macroglobulinémie de Waldenstrém (sot: GENTILINI et al, 2005)

a) Profil électrophorétigl : présence d'un pic monoclonal dans la régionydgisbulines.

Alb al | a2 |B1iB y

b) Immunoélectrophorése du sét : identification des IgM dans le pic monoclo
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On observe sur le tracé (Figure 2a) un pic étroitaessi élevé que celui
'albumine dans la région de-globulines. Cet aspect est caractéristique d’'unngapathie
monoclonale. L'immunoélectrophorése (Figure 2b)ficore le constituant principal dee

pic : des IgM.

29



C. La péritonite infectieuse féline (PIF)

1. Présentation

La péritonite infectieuse féline est une infectidrale due a un coronavirus chez le chat.
Elle se présente sous deux formes : la forme seéidlagforme humide.

La forme humide est la plus courante et est caiaété par une péritonite ou une pleurésie
avec la présence d’'un épanchement péritonéal augbldl s’agit d’'un exsudat stérile visqueux et
de couleur jaune. Il se caractérise par une deélEt@e (1.017 a 1.047), un taux de protéines éleve
(50 a 120 g/L) et une cellularité variable (16(@BA00 et plus) (WEISS et SCOTT, 1980).

La forme seche se présente sous la forme de graralou pyogranulomes disséminés dans
les visceéres, les yeux et le systéme nerveux dentra

Le diagnostic de la PIF est difficile surtout s@asforme seche. En effet, il n’existe pas de
test discriminant le coronavirus de la PIF des gavaorus intestinaux bénins. L’électrophorése des

protéines sériques peut aider le clinicien dartsiged’'une forme séche (WEISS, 1991).

2. Profil électrophorétique

Dans le cas d’'une PIF, le chat présente une hyméipémie par hyperglobulinémie et un
rapport albumine/globulines diminué. On observprisence d’'un pic polyclonal dans la zone des

v-globulines.
La figure 3 présente le profil électrophorétiquardchat atteint d’'une PIF sous sa forme

séche (WEISS, 1991).
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Figure 3: Electrophorése des protéines sériques chez urattbat de la PIF sous sa forme s¢
(source : WEISS, 1991).
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Sur le tracé électrophorétique (figure 3), on obsenn pic large dans la zone dy-
globulines qui a tendance a se confondre ave-globulines. Ce pic est caractéristique d’

gammapathie polyclonale.

D. Laleishmanios

1. Présentatio

La leishmaniose est une infection parasitaire demmiferes due a un protozoaire genre
leishmania Elle se transmet a I'animal par I'intermédiaitardvecteu : le phlébotome. En Franc
on la rencontre dans la zone de vie de l'insectestjde bassin iéditerranéen. Le parasite
multiplie dans les macrophages de I'héte vert

La maladie se développe sous deux formes pos: une forme viscérale et une for
cutanée. Dans ces deux formes on observe des symptgénéraux (amaigrissement, ané
fievre), une lymphadénomeégalie locale ou générale,hoiterie. Dans la forme viscérale, on f
observer des troubles digestifs (diarrhée chrondjuedlon avec méléna), une insuffisance ré

(glomérulonéphrite), une insuffisance hépatiquendDt fome cutanée, on peut observer
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alopécie, une séborrhée seéche avec des lésiongtiled, une kératoconjonctivite bilatérale
associée parfois a une uvéite (HEBERT, 2002).

Le diagnostic se fait par la visualisation du piéeagans des ponctions de moelle osseuse, de
nceud lymphatique ou de liquide synovial ou danshilgssies de lésion cutanée, de rate ou de foie
(MC CONKEY et al, 2002). Des sérologies de type ELISA existerdagtent étre interprétées en
fonction des signes cliniques. L'électrophoresepteséines sériques peut orienter le clinicien dans

sa démarche diagnostique.

2. Profil électrophorétique

Lors de leishmaniose, I'animal présente une hypééprémie par hyperglobulinémie avec
un rapport albumine/globulines diminué. On obsewe pic polyclonal dans la zone degs
globulines pouvant étre associé a un bfag (c’est-a-dire une union des fractiofis et y-
globulines).

La figure 4 présente le profil électrophorétiquerdthien atteint de leishmaniose.
Figure 4 : Electrophorése des protéines sériques d’un ditemt de leishmaniose.
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Sur le tracé électrophorétique (figure 4), on observe un pic large dans la zgne des
globulines pouvant étre associé a un bfieg. Ce pic est caractéristique d’une gammapathie

polyclonale.
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