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Quelques définitions..

Erythrocyte: globule rouge (cellule sanguine)

Hémoglobine: protéine (couleur rouge de érythrocyte)contenant le fer
El'ythOpOiéSE: production des globules rouges

Anémie: hémoglobine < normale

Polyglobulie: hémoglobine > normale




- localisation : dans la moelle osseuse

- Aboutit a: 100 Milliards de GR/j
- But: apports d’oxygéne aux tissus par les GR

EQUILIBRE entre formation et destruction GR
Taux Hb : Femme: 12-16g/dl

Durée de vie GR: 120 jours

Homme: 14-18g/dl

Crite ilisque

Erythropoiese:



Durée de érythropoiése : 5 jours
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Uérythropoiese : le fer et Fheme
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Uérythropoiese : le fer et Fheme

Fe2*
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Anémie = Déséquilibre

- anémie:@ Formation GR ouﬁ destruction/perte GR

1- Recherche mécanisme
o- Traitement de la cause

Peut étre multifactoriel++
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En fait c’est simple....

- Moelle osseuse: &

- 3 outils: B12, folate, fer
- Stimulants : EPO ( reins)
TSH (thyroide)



Donc devant une anémie

NFS + Réticulocytes (EPP)

Folate, B12 il &@% /J@
. = Albeite!

Ferritinémie, coefficient de saturation de la transferrine

TSH :
Créatinémie (on ne dose pas en routine 'EPO!) % &

+ CRP
Peut etre multifactorielle.....!!



Recherche mécanisme

1) Interrogatoire et examen clinique

Maladies rénales, dialysé?

Maladie de la moelle osseuse (myélome..) ?
Saignement? (digestif, gynécologique..)
Infection?

Lupus?



2) Bilan biologique
Moelle osseuse compense 'anémie en produisant des GR ou pas ??

A,ne’ml’e : ~150 000 <—| Réticulocytose |—> <150.000 . .
regenérative | | Anémie

Hémolyse Saignement | arégenérative
Microcytose Normocytose Macrocytose
[ | |
¥ v
Fer sérique, Ys. CRP Créatinine. B12. folates. TSH
Carence fer Inflammation
Néqatif
2 ¥ ¥
Insuffisance rénale Carence Hypothyroidie JV

Myéloqramme




EPO chez patient non IRC
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Et I'insuffisant rénal et dialysé

EPO mais pas que!
Peut saigner, étre carencé en vitamine, avoir une hypothyroidie...

Donc le bilan initial d’'une anémie chez UIRC (Homme:Hb < 13.5 g/dl ;
Femme < 12 g/dl) est le méme que pour tout autre patient !

Mais apres ??
- IRC: fréquence de suivi dépend de la sévérité de IRC et de 'anémie
(traitement initié que si Hb < 11g/dl)
- Dialysé: -> NFS / mois
-> Bilan martial (du fer) / 3 mois



Le fer dans l'organisme

hémoglobine -myoglobine
3g

réserves
ig

plasma / ]‘

0.003g

enzymes héminigues
0,01g




L.e bilan martial

CYCLE DU FER

fer des globules
'~ rouges circulants .
de | 5a3 g

v incorporation libéradvion du fer

de fer dans les des giobules rouges
globules rouges détruits de
delSiBOrngl)our I5 2 30 mgfjour
80 % gﬂ fer sérigque du plasma sanguin
de |1 g mol/l (),
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| mgfpour (J) ) P | mg-"lour (2) o
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23 3 mgliour (%)
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de 0.6a 1.2 mg



Le fer et Férythropoiese

. Chaque jour :

m 1/120 des hématies est détruit et remplacé par une
quantité équivalente de nouvelles hématies,

L donc environ 15 a 30 mg de fer sont libérés de I’'Hb

N la méme quantité de fer (15 a 30 mg) est réintroduite dans
de nouvelles hématies.
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Fer/ferritine/transferrine

Fer libre toxique , donc le fer est fixé:

- a des proteines de transport= transferrine

Fer directement disponible pour I’érythropoiese

- a des protéines de réserve = ferritine

Fer pas directement disponible pour I’érythropoiese

- Hémoglobine, myoglobine



Le fer dans Forganisme

PLa répartition du fer dans lY'organisme :

Les fer est réparti dans trois compartiments :

FER
FONCTIONNEL
- - -

Le fer fonctionnel 69% i

e FER DE R

- . TRANSPORT
Le fer de transport 0,1% - Mot O s - Sang circulant

/plasma

#
Le fer de réserve 30% |
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Bilan martial primordial

1) IRC: diminue absoption fer

EPO consomme de fer pour GR
Donc cible ferritine haute (> 300 ng/ml, CST > 25%)
(ferritine F 15 - 150 pg/1 ; H 20- 250 pg/l)

2) EPO ,:E:, ferritine et CST faible% inefficace
(fouetter un ouvrier avec outil cassé ne sert a rien et c’est cruel...)

3) Ferritine et CST élevée : besoins en EPO
-> Bénéfice pour le patient (risq&e EPO)

-> Bénéfice économique (le fer est moins cher que ’EPO)



Objectifs chez le patient IRC

Hb a11.5 g/dl (entre 11 -12 g/dl)

Ferritinémie : 300 - 500 ng/ml
ou
Coef de saturation de la transferrine : 25 % -30%



Differents fers injectables

Venofer
Ferinject : injection directe; pas plus de > 200mg par
administration HD

Fer Mylan

PS: toujours doser la ferritinémie a distance de
P’injection de fer (>7jours)



Diftérentes EPO

Epoétine béta

Epoétine alpha

Darbépoétine alpha Aranesp®
Meéthoxy polyéthylene

glycol-époétine beta Mircera®

EPO recombinantes: cellules de mammifere dont génome modifié par ajout
du gene humain codant pour la synthese de 'EPO



EPQO: caractéristiques

- Action: au niveau de la moelle osseuse comme ’EPO naturelle

- Effets indésirables: Début de traitement: sd pseudogrippaux (fievre ,
cephalées, arthralgies, myalgies,asthénie, vertiges)

- érythroblastopénie: par Ac neutralisants apres plusieurs mois de traitement
(pic 2001-2002 , polysobate 80 utilisé comme stabilisateurs)

- + souvent retrouvé: HTA, céphalées, diarrhées , infections rhinopharyngées

- Efficacité : comparable entres les différentes EPO

- Demi vie différentes



Temps de VY2 vie des EPO

Temps de Yz vie

Temps de Y2 vie

Intervalles entre 2

apres administration | apres administration | injections

sous cutané IV
Epoietine 6-9h 19-24h /48-72h
(Neorecormon,
Eprex)
Darbepoietine alpha | 25h 48h / sem correction
(Aranesp) / 2 semaine stable
Mircera 133h 137h / 2 sem correction

/ 4 sem stable




Donc...

- Faire tres attention a :

la date et le type d’EPO injectée (les patients changent de centre
fréquemment...)

-> Eprex : relai EPO a faire rapidement
-> Aranesp : attendre 1 - 2 semaines
-> Mircera : attendre 1 mois , 5 sem maximum !



RC




7 MESSAGES

- Formation des GR dans moelle osseuse

- Anémie = déséquilibre entre formation et destruction

- Régénérative ou arégénérative: fonctionnement de la moelle osseuse
- Multifactorielle: Bilan initial d’anémie IRC = Bilan patient non IRC

- EPO avec ferritinémie < cible est inefficace

- pas de dosage de ferritinémie dans les 7 jours suivant I'injection de fer

- Faire attention a I'intervalle d’administration des EPO



Je vous remercie de votre attention

Et je remercie Pharmagence et le RESIR
Et ... bonne soirée a tous !!




