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Résumé

L'électrophorése des protéines sériques revét un intérét diagnostic certain. Nous rapportons un cas associant une électrophoreése insolite a une
cholestase ictérique compliquant un cholangiocarcinome. Il s'agit d'un patient agé de 55 ans hospitalisé pour I'exploration d'un ictére cholestatique.
L'électrophorese capillaire a montré une bis-albuminémie objectivée par I'épaississement du bas du pic de I'albumine, et un pic surnuméraire X. Une
seconde électrophorése sur Hydragel a montré la disparition des deux anomalies précitées qui est la preuve de l'origine acquise de cette bis-
albuminémie et de la nature lipidique du pic X. L'étiologie la plus probable dans notre cas est la présence de substances interférentes telles que la
bilirubine libre (hyperbilirubinémie), les lipides (hyperlipémie) et les acides biliaires. Un tableau de bis-albuminémie dans un tracé électrophorétique

similaire a notre cas, devrait suscitée la recherche de pathologies sous-jacentes.
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Abstract

Serum protein electrophoresis is of certain diagnostic interest. We report a case of unusual electrophoresis associated with cholestatic jaundice

complicating a cholangiocarcinoma. The study involved a 55-year old patient hospitalized for the exploration of cholestatic jaundice. Capillary

electrophoresis showed bisalbuminemia diagnosed based on the thickening of the bottom of the albumin peak and a supernumerary peak X. Second

electrophoresis with Hydragel showed the disappearance of the two above abnormalities which was the proof that bisalbuminemia was acquired and

of the lipidic nature of the Pic X. In our case, the most likely cause was the presence of interfering substances such as free bilirubin

(hyperbilirubinemia), lipids (hyperlipidaemia) and bile acids. Bisalbuminemia in a patient with similar electrophoretic picture should suggest the search

for underlying diseases.
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Introduction

L'électrophorése des protéines sériques a un intérét diagnostic
certain. C'est est un examen biologique fréquemment prescrit pour la
mise en évidence d'anomalies qualitatives et/ou quantitatives des
protéines sériques [1,2]. Son indication principale et incontestable est
le dépistage, a faible colt, d'une immunoglobulinopathie [2].
L'électrophorése capillaire, comme I'électrophorése sur gel d'agarose,
permet la séparation de 6 fractions de protéines [2]. Des pics
irréguliers ayant une étiologie trés diverse sont de plus en plus
détectés au niveau des différentes fractions en électrophorése
capillaire, grace a sa plus grande sensibilité. Les auteurs rapportent
un cas rare associant une électrophorése des protéines sériques
insolite @ une cholestase ictérique compliquant un

cholangiocarcinome.

Patient et observation

Nous rapportons le cas d'un patient agé de 55 ans, connue
hypertendue, et diabétique sous insuline. Hospitalisé pour
I'exploration d'un ictére cholestatique, la tomodensitométrie thoraco-
abdomino-pelvienne a montré un aspect en faveur d'un
cholangiocarcinome métastatique avec des métastases pulmonaires,
et pancréatiques ainsi qu'une sténose du bas du cholédoque avec une
dilatation des voies biliaires. L'examen clinique avait objectivé une
asthénie, un ictére cutanéo-muqueux avec un prurit. Le patient
présentait depuis une année des douleurs abdominales, une urine
décolorée avec une dyspnée d'effort. Le bilan biologique a permis de
confirmer la cholestase ictérique avec : phosphatase alcaline (6N),
gamma-glutamyl transferase (25N), bilirubine totale (29N), bilirubine
direct (37N), bilirubine indirect (16N). Le reste du bilan hépatique a

révélé une cytolyse hépatique modérée avec une alanine-amino-

transférase (3N), une aspartate-amino-transférase (4N), et une
insuffisance hépatocellulaire révélée par une hypoalbuminémie
sévere (17,7 g/1) et un taux de prothrombine effondré (29,2%). La
lipasémie était normale a 38 UI/I qui atteste de l'absence d'une
pancréatite, ainsi que la fonction rénale avec une créatinine normale
29,8 mg/| (estimation du débit de filtration glomérulaire selon MDRD:
100 ml/mn/1,73 m?). On a noté une élévation franche de la Protein
Induced by Vitamin K Absence or Antagonist (PIVKA > 30
000Mau/ml), marqueur de grande sensibilité du carcinome
hépatocellulaire, mais sans anomalie de I'alpha-foetoprotéinémie. Le
bilan lipidique a révélé une hypertriglycéridémie (5,58 g/l), et une
hypercholestérolémie totale (23,94 mmol/l) due a une hyperLDLémie
(21,30 mmol/I). Le taux d'acide urique était normal avec une glycémie
équilibrée (hémoglobine glyquée: 7% sur capillarys 2, Sebia).
L'électrophorése des protéines sériques réalisée par électrophorése
capillaire sur capillarys 2 Sebia, a montré comme anomalies en plus
d'une hypoalbuminémie, une bis-albuminémie objectivée par un
épaississement du bas du pic de I'albumine sur son versant anodique,
un pic atypique surnuméraire X migrant entre les fractions albumine
et alphal-globulines (Figure 1). Une seconde électrophorése réalisée
sur Hydragel Sebia a montré la disparition du pic X ainsi que
I'épaississement de la base du pic de I'albumine (Figure 2). Le patient

est décédé des suites d'un choc septique.

Discussion

L'électrophorése des protéines sériques reste indispensable dans
plusieurs démarches diagnostics telles que les gammapathies
monoclonales, les processus inflammatoires, les syndromes
néphrotiques, etc. Décrite pour la premiére fois par Scheurlen en
1955 [3], la Dbis-albuminémie représente une anomalie
électrophorétique de I'albumine, caractérisée par un dédoublement

de la fraction d'albumine sur le tracé d'électrophorése des protéines
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sériques [4,5]. Ces bis-albuminémies ont une prévalence de 0,003%
a0,1% [1,6] avec une incidence qui varie en fonction des populations
avec 1/1000 a 1/10 000 chez les caucasiens et les japonais, pouvant
atteindre 1% dans certaines tribus amérindiennes [7,8]. Dans notre
cas, on note la présence de deux types d'anomalies migrant dans la
zone de I'albumine. La premiére est |'épaississement de la base du pic
de l'albumine sur son versant anodique (Figure 1) qui correspond a
la bis-albuminémie, la deuxieme est le pic surnuméraire X dont la
migration électrophorétique est plus lente (migration plus
cathodique). Par ailleurs, la disparition de ces deux anomalies sur
Hydragel (Figure 2) est la preuve de l'origine acquise de la bis-
albuminémie et du pic X, ainsi que de leur nature différente de
I'albumine. En effet, les bis-albuminémies acquises sont transitoires
et plus fréquentes que celles d'origine génétiques. On distingue deux
causes majeures de bis-albuminémies acquises: une pseudo-bis-
albuminémie (aspect artéfactuel) due a la migration de molécules
interférentes dans la méme zone que I'albumine et une modification
de la migration d'une partie de I'albumine dans laquelle I'albumine est
de migration plus cathodique (derriére le variant) et présente a une

concentration inférieure a la fraction normale [1].

Notre cas est en phase avec la premiére cause énoncée, compte tenu
de la présence de substances interférentes d'origine endogéne. En
effet, ces substances ont pour cible principale I'albumine en raison de
ses propriétés de transport. Une augmentation de la concentration
des molécules transportées étant susceptible de modifier I'aspect
électrophorétique de I'albumine en général et I'aspect de son pic en
particulier [1]. Parmi ces substances endogenes on retrouve: la
bilirubine libre, les lipides et les acides biliaires. Produit du
catabolisme de I'heme, la bilirubine est transportée par I'albumine au
niveau de son site de liaison localisé dans une poche de son sous-
domaine IB (faussement appelée bilirubine libre) dans les
hépatocytes oU elle est conjuguée a I'acide glucuronique pour devenir
la bilirubine conjuguée [9] . Dans la réalité, en présence d'une
augmentation de « bilirubine libre », le pic d'albumine s'épaissit au
niveau de sa base et plus particulierement sur son versant anodique
pour revétir un aspect de bis-albuminémie acquise. Cet aspect, plus
facile a voir en « électrophorése capillaire » est trés rarement décrit
dans la littérature [7,9-11]. Nous retrouvons le méme aspect de
l'albumine (Figure 1) chez notre patient dans un contexte
d'augmentation de la bilirubine avec une bilirubine libre a 16N. Les
bis-albuminémies dues a des dyslipidémies (hyperlipémie) sont les
plus fréquemment rencontrées depuis le développement de

I'électrophorese capillaire, avec laquelle les chilomicrons et les

lipoprotéines (Lp) migrent dans la méme zone que l'abumine [1].
Cette migration est probablement due a la présence d'un détergent
associé au tampon de migration [9]. Notre échantillon a bénéficié
d'une seconde électrophorése sur gel d'agarose ou on peut témoigner
de la nature lipidique du pic X. En effet, sa migration est plus
cathodique par rapport a I'albumine normale en raison de la migration
préférentielle des Lp au niveau alpha2 ou bétal. La Figure 2 montre
I'aspect de I'électrophorése sur gel d'agarose avec disparition du pic
X (pouvant maintenant étre nommé Lp X) et augmentation de la
fraction des béta-globulines. Ce cas de pseudo-bis-albuminémie
acquise au cours d'un ictére cholestatique compliquant un
cholangiocarcinome métastatique est I'un des rares cas décrit dans la
littérature. En effet, Rar L. et a/. [12] ont décrit un cas similaire ou la
différence majeure se situe au niveau de la migration du variant
d'albumine qui se situait sur le versant cathodique de la fraction
normale de l'albumine et se caractérisait par un épaulement et

absence de pic Lp X de migration lente.

Conclusion

Les pics irréguliers sont de plus en plus fréquents au niveau des
différentes fractions en électrophorése capillaire, spécifiquement
les bis-albuminémies. Notre cas clinique affirme encore plus la
diversité des interférences pouvant affectées la migration de
I'albumine ainsi que la présence de pics divers dans des contextes
cliniques bien précis. Les bis-albuminémies acquises et les pics de
nature lipidiques au cours des cholangiocarcinomes ne devraient
plus étre méconnues. Ne présentant pas de caractére pathologique
particulier, les bis-albuminémies ainsi que les tracés
électrophorétiques atypiques devraient suscitées la recherche d'une

pathologie associée.
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Figures

Figure 1: électrophorése des protéines sériques objectivant
I'épaississement de la base du pic d'albumine et le pic surnuméraire
X

Figure 2: électrophorése des protéines sériques sur gel d'agarose
(HYDRASYS, SEBIA): A) électrophorégramme obtenu par analyse
densitométrique du gel coloré et séché; B) électrophorése sur gel

d'agarose

Références

1. Lefrére B, Deddme E, Garcia-Hejl C, Ragot C, Chianea D,
Delacour H et al. Les bisalbuminémies: a propos d'un cas. La
Revue de Médecine Interne. 2018;39(12):950-954. PubMed |

Google Scholar

2. Szymanowicz A, Cartier B, Couaillac J-P, Gibaud C, Poulin G,
Riviere H et al. Proposition de commentaires interprétatifs préts
a l'emploi pour I'électrophorése des protéines sériques. Annales
de Biologie Clinique. 2006;64(4):367-380. PubMed | Google

Scholar

3. Forzy G, Friedlander C, Khalil A, Filoche B. Bisalbuminémie et
pancréatite. La Presse Médicale. 2004;33(13):869-870.

PubMed | Google Scholar

4. Bach-Ngohou K, Schmitt S, Le Carrer D, Masson D, Denis M.
Dysalbuminemia. Ann Biol Clin (Paris). 2005;63(2):127-134.
PubMed | Google Scholar

10.

11.

12.

Hajoui FZ, Biaz A, Zouiten L, Mechtani S, Dami A, Bouhsain S et
al. A case of bisalbuminemia in a patient with digestive
adenocarcinoma. Ann Biol Clin (Paris). 2015;73(2):190-194.
PubMed | Google Scholar

Faviou E, Nounopoulos C, Dionyssiou-Asteriou A.
Bisalbuminemia from a clinical chemist's viewpoint: a case report
and review of the recent literature. Minerva Med.

2006;97(3):287-293. PubMed | Google Scholar

David Keren F. Protein electrophoresis in clinical diagnosis. CRC

Press. 2003. Google Scholar

Madison J, Arai K, Sakamoto Y, Feld RD, Kyle RA, Watkins S et
al. Genetic variants of serum albumin in Americans and
Japanese. Proc Natl Acad Sci U S A. 1991;88(21):9853-9857.
PubMed | Google Scholar

Cellier CC, Lombard C, Dimet I, Kolopp Sarda M-N.
L'électrophorése des protéines sériques en biologie médicale:
interférences et facteurs confondants. Revue Francophone des
Laboratoires. 2018;2018(499):47-58. Google Scholar

Regeniter A, Siede WH. Peaks and tails: evaluation of
irregularities in capillary serum protein electrophoresis. Clinical
Biochemistry. 2018;51:48-55. PubMed | Google Scholar

Hellara I, Fekih O, Triki S, Elmay A, Neffati F, Najjar MF. La
bilirubine interfere-t-elle sur ['électrophorése capillaire des
protéines Annales de

2014;72(1):124-128. PubMed | Google Scholar

sériques?. Biologie  Clinique.

Rar L, Uwingabiye J, Biaz A, Mechtani SE, Dami A, Ouzzif Z et al.
Association insolite d'une cholestase ictérique a une bis-
albuminémie acquise. Revue Francophone des Laboratoires.
2018;2018(498):68-70. Google Scholar

Page number not for citation purposes 4


javascript:PopupFigure('FigId=1')
javascript:PopupFigure('FigId=2')
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29914710-bisalbuminemia-a-case-report/?from_single_result=Lefr%C3%A8re+B%2C+Ded%C3%B4me+E%2C+Garcia-Hejl+C%2C+Ragot+C%2C+Chianea+D%2C+Delacour+H+et+al.+Les+bisalbumin%C3%A9mies%3A+%C3%A0+propos+d%27un+cas.+La+Revue+de+M%C3%A9decine+Interne.+2018%3B39%2812%29%3A950-954
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Lefr%C3%A8re+B%2C+Ded%C3%B4me+E%2C+Garcia-Hejl+C%2C+Ragot+C%2C+Chianea+D%2C+Delacour+H+et+al.+Les+bisalbumin%C3%A9mies%3A+%C3%A0+propos+d%27un+cas.+La+Revue+de+M%C3%A9decine+Interne.+2018%3B39%2812%29%3A950-954&btnG=
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/16829482-a-proposal-of-ready-made-interpretative-comments-applicable-to-serum-protein-electrophoresis/?from_single_result=Szymanowicz+A%2C+Cartier+B%2C+Couaillac+J-P%2C+Gibaud+C%2C+Poulin+G%2C+Rivi%C3%A8re+H+et+al.+Proposition+de+commentaires+interpr%C3%A9tatifs+pr%C3%AAts+%C3%A0+l%27emploi+pour+l%27%C3%A9lectrophor%C3%A8se+des+prot%C3%A9ines+s%C3%A9riques.+Annales+de+Biologie+Clinique.+2006%3B64%284%29%3A367-380
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Szymanowicz+A%2C+Cartier+B%2C+Couaillac+J-P%2C+Gibaud+C%2C+Poulin+G%2C+Rivi%C3%A8re+H+et+al.+Proposition+de+commentaires+interpr%C3%A9tatifs+pr%C3%AAts+%C3%A0+l%27emploi+pour+l%27%C3%A9lectrophor%C3%A8se+des+prot%C3%A9ines+s%C3%A9riques.+Annales+de+Biologie+Clinique.+2006%3B64%284%29%3A367-380&btnG=
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Szymanowicz+A%2C+Cartier+B%2C+Couaillac+J-P%2C+Gibaud+C%2C+Poulin+G%2C+Rivi%C3%A8re+H+et+al.+Proposition+de+commentaires+interpr%C3%A9tatifs+pr%C3%AAts+%C3%A0+l%27emploi+pour+l%27%C3%A9lectrophor%C3%A8se+des+prot%C3%A9ines+s%C3%A9riques.+Annales+de+Biologie+Clinique.+2006%3B64%284%29%3A367-380&btnG=
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/15387385-bisalbuminemia-and-pancreatitis/?from_single_result=Forzy+G%2C+Friedlander+C%2C+Khalil+A%2C+Filoche+B.+Bisalbumin%C3%A9mie+et+pancr%C3%A9atite.+La+Presse+M%C3%A9dicale.+2004%3B33%2813%29%3A869-870
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Forzy+G%2C+Friedlander+C%2C+Khalil+A%2C+Filoche+B.+Bisalbumin%C3%A9mie+et+pancr%C3%A9atite.+La+Presse+M%C3%A9dicale.+2004%3B33%2813%29%3A869-870&btnG=
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&doptcmdl=Citation&defaultField=Title+Word&term=Bach-Ngohou%20K%5bauthor%5d+AND++Dysalbuminemia
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Bach-Ngohou+K%2C+Schmitt+S%2C+Le+Carrer+D%2C+Masson+D%2C+Denis+M.+Dysalbuminemia.+Ann+Biol+Clin+%28Paris%29.+2005%3B63%282%29%3A127-134&btnG=
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&doptcmdl=Citation&defaultField=Title+Word&term=Hajoui%20FZ%5bauthor%5d+AND++A+case+of+bisalbuminemia+in+a+patient+with+digestive+adenocarcinoma
http://scholar.google.com/scholar?hl=en&q=+A+case+of+bisalbuminemia+in+a+patient+with+digestive+adenocarcinoma
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&doptcmdl=Citation&defaultField=Title+Word&term=Faviou%20E%5bauthor%5d+AND++Bisalbuminemia+from+a+clinical+chemist?s+viewpoint:+a+case+report+and+review+of+the+recent+literature
http://scholar.google.com/scholar?hl=en&q=+Bisalbuminemia+from+a+clinical+chemist?s+viewpoint:+a+case+report+and+review+of+the+recent+literature
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=David+Keren+F.+Protein+electrophoresis+in+clinical+diagnosis.+CRC+Press.+2003&btnG=
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&doptcmdl=Citation&defaultField=Title+Word&term=Madison%20J%5bauthor%5d+AND++Genetic+variants+of+serum+albumin+in+Americans+and+Japanese
http://scholar.google.com/scholar?hl=en&q=+Genetic+variants+of+serum+albumin+in+Americans+and+Japanese
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Cellier+CC%2C+Lombard+C%2C+Dimet+I%2C+Kolopp+Sarda+M-N.+L%27%C3%A9lectrophor%C3%A8se+des+prot%C3%A9ines+s%C3%A9riques+en+biologie+m%C3%A9dicale%3A+interf%C3%A9rences+et+facteurs+confondants.+Revue+Francophone+des+Laboratoires.+2018%3B2018%28499%29%3A47-58&btnG=
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=PubMed&cmd=Search&doptcmdl=Citation&defaultField=Title+Word&term=Regeniter%20A%5bauthor%5d+AND++Peaks+and+tails:+evaluation+of+irregularities+in+capillary+serum+protein+electrophoresis
http://scholar.google.com/scholar?hl=en&q=+Peaks+and+tails:+evaluation+of+irregularities+in+capillary+serum+protein+electrophoresis
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24492101-does-bilirubin-interfere-with-capillary-electrophoresis-of-serum-proteins/?from_single_result=Hellara+I%2C+Fekih+O%2C+Triki+S%2C+Elmay+A%2C+Neffati+F%2C+Najjar+MF.+La+bilirubine+interf%C3%A8re-t-elle+sur+l%27%C3%A9lectrophor%C3%A8se+capillaire+des+prot%C3%A9ines+s%C3%A9riques%3F.+Annales+de+Biologie+Clinique.+2014%3B72%281%29%3A124-128
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Hellara+I%2C+Fekih+O%2C+Triki+S%2C+Elmay+A%2C+Neffati+F%2C+Najjar+MF.+La+bilirubine+interf%C3%A8re-t-elle+sur+l%27%C3%A9lectrophor%C3%A8se+capillaire+des+prot%C3%A9ines+s%C3%A9riques%3F.+Annales+de+Biologie+Clinique.+2014%3B72%281%29%3A124-128&btnG=
https://scholar.google.com/scholar?hl=fr&as_sdt=0%2C5&q=Rar+L%2C+Uwingabiye+J%2C+Biaz+A%2C+Mechtani+SE%2C+Dami+A%2C+Ouzzif+Z+et+al.+Association+insolite+d%27une+cholestase+ict%C3%A9rique+%C3%A0+une+bis-albumin%C3%A9mie+acquise.+Revue+Francophone+des+Laboratoires.+2018%3B2018%28498%29%3A68-70&btnG=

Figure 1: électrophorése des protéines sériques objectivant I'épaississement de la base du pic d'albumine et le pic surnuméraire X
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Figure 2: électrophorése des protéines sériques sur gel d'agarose (HYDRASYS, SEBIA): A) électrophorégramme obtenu par analyse

densitométrique du gel coloré et séché; B) électrophorése sur gel d'agarose
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