

· Diagnostic positif 

Hémoglobine < 13 g/dL chez l’homme ; < 12 g/dL chez la femme et l’enfant de plus de 10 ans ; < 11 g/dL chez l’enfant de moins de 1 an ; < 10,5 g/dL (ou 11g/dL) chez la femme enceinte ; < 14 g/dL chez le nouveau-né 

· Anémie microcytaire 
L’existence de microcytose traduit un défaut de synthèse de l’hémoglobine et dans la grande majorité des cas est le reflet d’une anomalie de l’utilisation du fer. 

	Anémie microcytaire hyposidérémique 
	Anémie microcytaire normosidérémique 

	· Anémie inflammatoire 

· Anémie par carence martiale 


	· thalassémie 

· Anémie réfractaire ?


( NB : une intoxication au plomb (saturnisme) s’associe à une hémolyse ; le frottis sanguin montre des hématies à ponctuations basophiles  

· Anémies normo/macrocytaires non régénératives 
Ce sont les plus fréquentes. les réticulocytes sont < 120000/mm3 après une semaine de l’apparition de l’anémie. Le caractère arégénératif témoigne du caractère central de l’anémie  

	Dues à une pathologie extramédullaire
	Pathologie médullaire

	· Insuffisance rénale 

· Insuffisance endocrine (surtout hypothyroïdie)

· Alcoolisme 

· Syndrome inflammatoire débutant 


	· Erythroblastopénie 

· Mégalloblsatose par carence en vitamine B12 ou l’acide folique

· Syndrome myélodysplasique

· Leucémie, lymphomes, myélome  

· Aplasie médullaire 




· Anémies normo/macrocytaires régénératives 
Le caractère régénérative affirme le caractère périphérique de l’anémie. Il faut rechercher en premier lieu un syndrome hémorragique, une hyperhémolyse avec effondrement de l’haptoglobine et augmentation de la bilirubine libre.  

· Hémolyse extracorpusculaire : paludisme, septicémie à gram négatif, intoxication par le plomb, une morsure du serpent, un valve cardiaque mécanique, une microangiopathie thrombotique, un effort physique important, hémolyse auto-immune ou autre. 

· Hémolyse corpusculaire : maladie de Minkowski-Chauffard (microsphérocytose) ; drépanocytose ; déficit en G6PD ou en pyruvate kinase. 

· Le déficit en G6PD est responsable de crises d’hémolyse au décours de la prise médicamenteuse (antioxydants : antipaludéens, sulfamide) ou de fèves favisme). Présence de corps de Heinz ; il est lié à l’X (garçon)  

Les signes biologiques de l’anémie hémolytique sont : l’hyperréticulocytose, l’effondrement du taux d’haptoglobine sérique, l’élévation de la bilirubine libre et l’élévation des LDH sériques. Dans le cadre de l’hémolyse aiguë on a : élévation de l’hémoglobinémie et apparition d’une hémoglobinurie.   
· Etude de la morphologie des hématies sur le frottis sanguins : schizocytes (microangiopathie thrombotique ou autre cause mécanique d’hémolyse), hématies à ponctuations basophiles (thalassémie, saturnisme) ; corps de Heinz intraérythrocytaire (déficit en G6PD) ; les sphérocytes ont une VGM normal (maladie de Minkowski-Chauffard ou anémie hémolytique auto-immune).

· Le test de Coombs direct : est positif dans les hémolyses immunologiques (auto-immune, immuno-allergie médicamenteuse, post-transfusionnelle). 
	Maladie de Minkowski-Chauffard
	Maladie de Marchiafava-Micheli  

	· Ou microsphérocytose héréditaire 
· Transmission autosomique dominante

· Elle est due à un défaut de la membrane des hématies par absence d’une protéine de structure de la membrane (la spectrine). 

· Il existe une augmentation de la fragilité (osmotique) des hématies en solution hypotonique 

· La splénectomie est indiquée après 6 ans


	· appelée aussi hémoglobinurie paroxystique nocturne 

· Anémie hémolytique acquise due à une susceptibilité accrue des GR à l’activité lytique du complément. 

· Son évolution est grevée de complications thrombotiques sévères 

· Dc + : test de sucrose et test de Ham-Dacie (test de lyse en sérum acidifié) 




· Fausses anémies par hémodilution 

· fausses anémie par hémodilution : splénomégalie, grossesse (> 2e trimestre), Ig monoclonale, surcharge volémique, insuffisance cardiaque

· Une hémoconcentration peut masquer une anémie : déshydratation, panhypopituitarisme, insuffisance surrénale chronique 

Remarques 

La mitose intramédullaire de la lignée érythrocytaire s’arrête au stade d’érythroblaste acidophile. 

Les corps de Jolly sont des fragments nucléaires qui sont visibles dans les érythrocytes après splénectomie ou en cas d’asplénisme. 

L’érythropoïétine stimule la différenciation des CFU-E en pro-érythroblastes, ainsi que la synthèse de l’hémoglobine dans les érythroblastes jeunes. 

· Paramètres 

· VGM (volume globulaire moyen) = hte x 10 / nbr de GR (N : 80 – 100 fl)
· CCMH (concentration corpusculaire moyenne en hémoglobine) = Hb x 100 / hte (N : 32-36 g/dL)

· TCMH (teneur corpusculaire moyenne en hémoglobine) = Hb x 100 / nbr de GR (N : 27-32 pg)

Anémie par carence martiale
· La baisse de la ferritinémie est la première étape de la carence martiale : elle est le témoin de diminution de réserves en fer de l’organisme. Les autres signes et l’anémie apparaissent secondairement

· L’hyposidérémie est une conséquence des malabsorptions du grêle proximal 

· Diminution de la saturation en transferrine (hémosidérine) : < 0,16 ; augmentation de la capacité totale de la fixation de la transferrine. Le fer sérique est bas 

· Mais le dosage de la ferritine seule suffit largement pour affirmer l’hyposidérémie (meilleur reflet dus réserves en fer). Donc soit on demande les 3 premiers examens (fer sérique ; CS de l’hémosidérine et la CTF) ou la ferritinémie seule. Le dosage de la ferritinémie est préférable.  

· Clinique : koïlonychie, glossite atrophique, dysphagie avec syndrome de Plummer-Vinson ; géophagie (Pica) 

· Une augmentation modérée du taux des plaquettes est habituelle 

· En cas de syndrome inflammatoire on peut avoir une anémie microcytaire hyposidérémique avec ferritine sérique augmentée (ou normal) et CTF de l’hémosidérine normal ou diminué. 
· En cas de carence martiale associée à une carence en folate la microcytose est absente 

· chez un patient polyglobulique traité par saignées, il est nécessaire de respecter la carence     
· traitement : 100 à 200 mg de fer métal/j (3 cp/j de Fumafer®) ; chez l’enfant : 5 mg/kg/j. Durée minimale : 4 mois. La normalisation de la ferritinémie et de la FNS permet d’arrêter le traitement. 

· Il n’y a pas lieu, pour dépister une carence martiale, de prescrire simultanément un dosage de fer sérique et la ferritinémie (*). Il n’y a pas lieu de prescrire un dosage de fer sérique, en présence d’une ferritinémie basse. Il n’y a pas lieu, en cas d’anémie hypochrome microcytaire par carence martiale, de demander : une numération des réticulocytes, un médullogramme. Il n’y a pas lieu de demander en première intention, devant une anémie microcytaire, une électrophorèse de l’hémoglobine à la recherche d’une b thalassémie hétérozygote, sans s’être assuré de l’absence de carence martiale. Il n’y a pas lieu de prescrire la voie parentérale pour traiter une carence martiale, en raison du risque d’effets indésirables, sauf dans les cas où la voie orale est impossible ou inadaptée (malabsorption sévère). Il n’y a pas lieu de prescrire par voie orale, une forme galénique de fer destinée à la voie parentérale.
(*) Le dosage de la ferritine sérique est le test le plus sensible et le plus spécifique sauf s’il existe un syndrome inflammatoire où une ferritinémie normale n’exclut pas une carence martiale.



Anémie mégaloblastique
· La carence en vitamine B12 s’accompagne généralement d’une stérilité réversible après vitaminothérapie

· Les signes d’atteinte neurologique avec sclérose combinée de la moelle sont observés dans la carence en vitamine B12 (atteinte de la sensibilité profonde avec signe de Babinski bilatéral). 

· Les carences en folate et surtout en vitamine B12 engendrent une hyperhomocystéinémie en raison du défaut de méthylation de cet aminoacide en méthionine. L’augmentation de l’homocystéine est considérée comme facteur de risque de thrombose artérielle, veineuse et d’athérosclérose. 

· Le déficit en folate chez la femme enceinte peut être responsable des malformations du tube neural chez le fœtus ( spina bifida 

· Chez l’enfant on observe un retard de développement psychomoteur, une hypotrophie staturo-pondérale       

· La carence en folates est un facteur cancérogène surtout pour les cancers colorectaux

· Le taux de plaquettes et de globules blancs neutrophiles et lymphocytes sont souvent diminués.  

· Frottis : trouble de division des GR avec anisocytose, macro-ovalocytose, poïkilocytose, polychromasie, hématies en "poires" et corps de Jolly. Une schizocytose est notamment présente dans la carence sévère en vitamine B12. les polynucléaires sont souvent hypersegmentés (polylobé), ce signe est très précoce apparaissant même avant l’anémie.  

· La moelle osseuse est habituellement hypercellulaire avec un excès d’érythroblastes immatures, la plupart de grande taille (mégaloblaste). Les mégaloblastes se caractérisent par un asynchronisme entre la maturation du cytoplasme hyperbasophile (bleu) et le noyau (qui garde une apparence immature).  L’érythropoïèse est inefficace par avortement intramédullaire.  
· Maladie de Biermer : c’est la cause la plus fréquente des carences en vitamine B12 ; elle résulte d’une malabsorption par gastrite atrophique d’origine auto-immune. achlorhydrie ; absence de sécrétion de facteur intrinsèque;

Les folates sont présents dans les légumes verts, les fruits et le foie et sont détruits par la cuisson. Sont absorbés pas un mécanisme actif au niveau du duodénum, et du jéjunum proximal ; les besoins quotidiens sont de l’ordre de 200 à 300 µg (augmentent au cours de la croissance et de la grossesse). les réserves principalement hépatiques sont faibles 7 à 12 mg et correspondent à une autonomie de 3 à 4 mois environ.


Le facteur intrinsèque est une glycoprotéine sécrétée par les cellules pariétales du corps et du fundus de l’estomac. Il se lie avec la vitamine B12 et est indispensable à son absorption. Celle-ci s’effectue au niveau de l’iléon terminal (récepteur spécifique). Le transport plasmatique de la cobalamine est assuré les transcobalamines. Les besoins quotidiens sont de 2 à 5 µg, se trouve dans le foie, les laitages… (les protéines animales). L’organisme possède d’importantes réserves, principalement hépatiques, en B12 (3 à 5 mg), ceci permet une autonomie de 3 à 4 ans. 


Les folates et la vitamine B12 sont nécessaires à la synthèse de l’ADN dans toutes les lignées cellulaires à renouvellement rapide : lignées hématopoïétique, épithélium buccal, gastrique et intestinal. 


Médicaments antifoliques : méthotréxates, triméthoprim (Bactrim). Autres non antifoliques : hydantoïne, barbiturique… 


Résection du grêle : proximale ( carence en folates ; distale ( carence en vitamine B12


Déficit en vitamine B12 : gastrectomie, gastrite atrophique, maladie de Biermer (anémie pernicieuse) ; maladie de Crohn ; lymphomes intestinaux : pullulation microbienne ; bothriocéphale (parasite qui consomme la vitamine B12) ; Maladie d’Imerslund ; insuffisance pancréatique exocrine ; 


Les médicaments qui peuvent inhiber l’absorption de la vitamine B12 (rare) : colchicine, néomycine, colestyramine, phénytoïne. 











