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Cas N°1: Madame I, 80 ans
 Bonne santé habituelle pour son âge 

 Hospitalisée pour fatigue et dyspnée d’effort 

 A l’admission: 

• Hb = 69 g/l (N: 120-160)

• MCV = 107 fl (N: 80-98)

• Réticulocytes = 1.6% (6-22)

• Leucocytes = 3 G/l (4-10), PMN = 1.29 G/l (2-7.5)

• Plaquettes = 96/l (150-300)

• Ferritine = 159 μg/l (N:11-137) 

• LDH = 1095 U/l (125-240), mais haptoglobine normale 

• Folate = 24.4 nmol/l (6–39) 

• Tests hépatiques et créatinine: normaux. 



Examen du frottis sanguin périphérique

Présence de neutrophiles hypersegmentés (≥ 5 lobes)

Examens complémentaires: 

Vitamine B12 : 104 pmol/l (150-650)
Acide Méthylmalonique (MMA): 5’500 nmol/l (50-300) 
Holotranscobalamine (= B12 active): 15 pmol/l (> 35)

Anticorps anti-facteur intrinsèque : fortement positifs 
Anticorps anti-cellules pariétales: négatifs 



Diagnostic ?

Anémie pernicieuse (Biermer)

Traitement ?

Substitution en vitamine B12 à vie

Evolution ?

Normalisation de l’hémogramme après 3 mois de substitution 
en vitamine B12 parentérale !



Cas N°2: Madame V., 69 ans

Status
Pâleur, poids 90 kg, taille 156 cm (BMI = 37 kg/m2), 
T 36°C, TA 151/68 mmHg, Pouls 56/min régulier, 
souffle cardiaque proto-mésosystolique 2/6 max au 
foyer aortique, pas d’adénopathies palpables, foie 
et rate non évaluables (adiposité abdominale +++)

Antécédents personnels
- Carence martiale substituée par fer 

parentéral il y a 5 mois
- Syndrome métabolique, avec:
 Obésité de classe II selon OMS (BMI = 37)
 Hypertension artérielle
 Dyslipidémie
- Hypothyroïdie (post-thyroïdite auto-immune) 

substituée
- Cardiopathie hypertensive
- Cholécystolithiases asymptomatiques

Motif de consultation
Asthénie importante et suspicion de lymphome (ganglions médiastinaux péricentimétriques, volumineuse splénomégalie de 
18 cm de diamètre au CT scan)

Médicaments, habitudes
Lévothyroxine, Lisinopril. Pas d’alcool !

PET CT
Plusieurs hypercaptations ganglionnaires 
médiastinale (SUVmax entre 7.8 et 10.1), absence 
d’hypermétabolisme splénique



Bilan complémentaire

Ponction-biopsie de moelle osseuse: moelle 
réactionnelle, sans évidence de lymphome !

Comment poursuivez-
vous à ce stade ?

Biopsies ganglionnaires par bronchoscopie: 
ganglions réactionnels, pas de lymphome !

Biopsie splénique: hyperplasie splénique, pas 
de lymphome !



Bilan après substitution martiale 
parentérale (3 g i.v. au total)

Oeso-gastro-duodénoscopie: varices oesophagiennes de 
stade I, multiples angiectasies antrales et duodénales, 
électrofulgurées

Colonoscopie: petit polype caecal, réséqué, et petite 
angiodysplasie du transverse, électrofulgurée

Relecture du CT-scan: foie d’allure cirrhotique avec signes 
d’hypertension portale (varices péri-oesophagienne, 
splénomégalie)



Diagnostic ?
Anémie d’origine mixte:
Carence martiale
Spoliation digestive occulte (varices 

oesophagiennes, angiectasies)
Hypersplénisme (hypertension portale sur 

cirrhose hépatique)

Traitement ?
Substitution en fer +/- transfusion érythrocytaire, 
ligature des varices oesophagiennes et 
électrofulguration des angiectasies



Cas N°3: Monsieur R., 63 ans

Status
Etat général conservé, poids = 114 kg, taille = 192 
cm (BMI = 30.9 kg/m2). TA 145/70 mmHg. Pas 
d’adénopathie ni de splénomégalie palpable.

Antécédents personnels
Lombalgies chroniques secondaires à des troubles dégénératifs du rachis
BPCO modérée
S/P évacuation d’un hématome sous-dural il y a 3 ans (chute accidentelle)

Motif de consultation 
Asthénie et fatigabilité accrue à l’effort.

Médicaments, habitudes
Tabagisme actif à environ 45 UPA
Consommation OH occasionnelle

Frottis sanguin
Présence de qq macrocytes, 
anisocytose plaquettaire.



Examens complémentaires
Médullogramme

Coloration H&E:
Hyperplasie érythroïde, avec signes 
de dysérythropoïèse 

Coloration Pearl (fer):
Présence de nombreux sidéroblastes en 
couronne (>10%)

Microscopie électronique:
Eyrthroblaste avec mitochondries chargées 
en fer regroupées autour du noyau



Traitement et évolution ?

EPO
EPO + 
G-CSF lénalidomide«watch and wait»

Diagnostic ?
«Syndrome myélodysplasique avec sidéroblastes en 
couronne et dysplasie unilinéaire» (selon OMS 2017)



Cas N°4: Monsieur M., 21 ans

Status
Dans les limites de la norme. Pas d’organomégalie.

Antécédents personnels
Bonne santé habituelle. D’origine suisse.
S/P fracture de jambe sans complication il y a 11 ans

Motif de consultation 
Check-up. Légère fatigue à l’anamnèse.

Médicaments, habitudes
Nihil
Consommation OH occasionnelle

Frottis sanguin périphérique: 

Anisopoïkilocytose avec nombreuses cellules en cible, 
hypochromie

érythroblaste



Bilan complémentaire

=> Recherche de mutations de la protéine HFE:

C282Y   Mutation homozygote
H63D    Mutation absente
S65C     Mutation absente

D’après Prof. P. Brissot

Diagnostic: Hémochromatose héréditaire, type 1 (gène HFE)

Investigation de l’hyperferritinémie:



=> Bilan d’hémoglobinopathie:

• HPLC: pas de bêta-thalassémie 
(HbA2 normale)

• Biologie moléculaire:
– Délétion alpha 3.7 kb hétérozygote 

par Gap-PCR (=> thalassémie alpha 
«minime» ou «trait thalassémique 
alpha») => porteur asymptomatique 
(pas d’anémie ni de microcytose !!!)

• Séquençage des gènes des globines 
alpha: mise en évidence d’une 
mutation hémizygote c178 G>C (Hb
Zurich-Albisrieden) dans le gène de 
la Globine alpha 2, non affecté par 
la délétion alpha 3.7 kb 
hétérozygote.

Investigation de la microcytose

https://www.google.ch/url?sa=i&url=https://www.chromsystems.com/products/hemoglobin-testing/hemoglobin-variants-hplc-15330.html&psig=AOvVaw238EAiUt-BhVO-P93jsSGB&ust=1594409043493000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCIDb8cHpwOoCFQAAAAAdAAAAABAT


Diagnostic ?

Traitement ?

1) Alpha-thalassémie mineure par inactivation de 2 
gènes alpha sur 4 (délétion 3.7 kb + mutation 
ponctuelle c178 G>C de type Hb Zurich-Albisrieden)

2) Hémochromatose héréditaire type 1 (mutation 
C282Y du gène HFE à l’état homozygote)

1) Nihil

2) Saignées thérapeutiques



Cas N°5: Monsieur B., 73 ans

Status
Ictère franc, poids 65.1 kg, taille 172 cm (BMI = 22 
kg/m2), T 36°C, TA 100/50 mmHg, Pouls 56/min 
régulier, pas d’adénopathies ni 
d’hépatosplénomégalie palpable

Antécédents personnels
Bonne santé habituelle
S/P accident de voiture avec multiples fractures costales il y a 1 an et S/P appendicectomie 
il y a 8 ans

Motif de consultation aux urgences
Asthénie et fatigue en aggravation depuis 1 mois, suite au traitement d’une possible diverticulite par ciprofloxacine en auto-
médication (le patient est un ancien médecin généraliste à la retraite)

Médicaments, habitudes
Nihil
Consommation OH occasionnelle

CT scan thoraco-abdominal
Dans les limites de la norme
(pas d’hépatosplénomégalie, pas de dilatation des 
voies biliaires, pas d’adénopathies, pas de masse 
tumorale ni d’hématome) Ictère scléral



Analyses de laboratoire

Frottis sanguin périphérique:
Sphérocytes et micro-sphérocytes hyperchromes (↑), présence 
d’une cellule en cible avec ponctuations basophiles (↑)

Hypothèse 
diagnostic ?

Comment 
poursuivre ?



Test de Coombs direct



Diagnostic ?

Traitement et évolution?

- Transfusion de 2 concentrés érythrocytaire
- prednisone 1 mg/kg/jour

Prednisone 70 mg

Arrêt 
prednisone

Anémie hémolytique auto-immune à auto-
anticorps chauds d’isotype IgG

Corticostéroïdes



Cas N°6: Madame W., 24 ans 

Status
Pas d’ictère. Urines légèrement brunâtres, 
sinon sp. (pas adénopathies ni 
hépatosplénomégalie)

Antécédents personnels
Bonne santé habituelle
Carence et fer et en vitamine B12, 
subsituées par voie parentérale.
S/P après traitement éradicateur 
d’une gatrite à Helicobacter pylori il y 
a 1 mois

Motif de consultation
Pancytopénie modérée inexpliquée 
persistante depuis 3 mois, au décours 
d’une bronchite virale, et malgré la 
substitution de carences en fer et en 
vitamine B12 découvertes fortuitement

Médicaments, habitudes
Pilule contraceptive à base de désogestrel 
(Cerazette®)

Patiente Urines 
normales



Comment poursuivre ?
Anémie régénérative, hémolytique, anictérique 

(bilirubine normale !) et avec urines foncées 

 Constellation typique d’une hémoglobinurie !
 Hémolyse intravasculaire !

Analyse des urines: Hémolyse extravasculaire (cas N°5) Hémolyse intravasculaire (ici)

 Test de Coombs direct: négatif !! 
Hémolyse non immune !!

 Cytométrie en flux du sang périphérique: 
présence d’une population cellulaire déficiente 
en protéines régulatrices du complément 
(CD55, CD59) à ancrage membranaire via des 
GPI (glycosylphosphatidylinositol)



Diagnostic ?

Hémoglobinurie paroxystique 
nocturne («PNH»)

Traitement ?

Eculizumab (Soliris®), anticorps 
anti-protéine C5 du complément



Approche pratique d’une anémie
• Anamnèse

• Examen physique

• Laboratoire

• Formule sanguine 
complète avec examen 
du frottis sanguin

• Ponction-biopsie de 
moelle osseuse (si 
suspicion d’anémie 
centrale ou de 
myélophtisie)

Algorithmes pour l’approche 
diagnostique selon le taux 

absolu de réticulocytes:

 < 50 G/l: anémie 
hyporégénérative

 > 100 G/l: anémie 
régénérative 

 50-100 G/l: anémie d’origine 
mixte (fréquent dans la 
pratique! p.e. anémie 
inflammatoire+hémorragie)

ESH. The Handbook 2009 Edition, Disorders of erythropoiesis, erythocyts and iron metabolism, Chapter 4: https://www.esh.org/files/doc/IRON2009_CAP.4%28108-141%29.pdf





Algorithme pour l’investigation d’une 
anémie hyporégénérative

MCV = Mean Cell Volume
RBC = Red Blood Cells
Epo = Erythropoietin
WBC = White Blood Cells
MMM = Myelofibrosis with Myeloid Metaplasia
CHF = Chronic Heart Failure
BM = Bone Marrow
AA = Aplastic anemia
PRCA = Pure Red Cell Aplasia
sTR = soluble Transferrin Receptor 
IRIDA = Iron-Refractory Iron Deficiency 
Anemia
MDS = Myelodysplastic Syndrome
IF = Intrinsic Factor
PC = Parietal Cell 
Ab = Antibodies
GI = Gastro-Intestinal
HFR = High Fluorescence Red blood cells



Algorithme pour l’investigation d’une 
anémie régénérative

Intracellular
parasites (malaria, 

babesia)

Heinz bodies
(Hb Hammersmith)

*

*



Merci pour votre attention


