15. Quand doit-on pratiquer un hémogramme?

· Signes évocateur d'une diminution d'une ou de plusieurs lignées sanguines :

· GR : Syndrôme anémique (paleur et signe d'anoxie)

· Plaquettes : Syndrôme hémorragique aigu, purpura, echymoses anormaux

· GB (PNN ++) : Syndrôme infectieux inexpliqué; persistant, récidivant, grave

· Atteinte de l'état général : asthénie, anorexie, amaigrissement, fièvre au long cours, douleurs osseuses....

· Signes évoquant l'augmentation d'une ou plusieurs lignées sanguines :

· Erythrose cutanée ou prurit à l'eau ( + GR)

· Thromboses artérielles ou veineuses ( + plaquettes)

· Syndrôme tumoral : adénopathies, splénomégalie ( + GB)

· Certaine situation systématique ou bilans :

· Grossesse

· Médecine du travail

· Bilan pré op

· Bilan pré thérapeutique (chimio ++)

· Médecine de dépistage

· Suivi thérapeutique

· En urgence devant :

· Etat de choc

· Paleur intense

· Angine ulcéro nécrotique ou résistante aux ATB

· Fièvre élevée après prise de médicaments, surtout apres chimio anti mitotique

· Fièvre résistante aux ATB

· Purpura pétéchial avec syndrôme hémorragique

-  Avant toute thérapeutique pouvant  en modifier les données et l'interprétation

16. Donner les règles de base permettant d'interpréter les valeurs de l'hémogramme

· Chaque lignée doit être interprétée quantitativement (nb de C en valeur absolue, volume, indice...) et qualitativement (anomalies morphologique, C anormales)

· Les données de l'hémogramme sont des mesures en concentration : la numération cellulaire tient compte ) la fois des cellules et du contenant (plasma)

· Une  anémie est définie par la diminution de la valeur de l'hémoglobine au desous de la normale en fonction de l'âge et du sexe

· NN : 140 g/L

· H : 130

· F : 120

· Vieux : 110

· Les anémies sont classées en fonction du VGM (volume globulaire moyen)

· Anémie microcytaire : VGM < 80

· Anémie normocytaire : VGM [80 – 100]

· Anémie macrocytaire : VGM > 100

· Toute nouvelle anémie doit s'accompagner dela numération des réticulocytes (non incluse systématiquement dans l'hémogramme)

· Les résultats des différents leucocytes sont donnés en pourcentage et en valeur absolue (pourcetage sans intérêt isolément)

· Toute thrombopénie doit être vérifiée sur l'examen du frottis sanguin afin de s'assurer qu'il n'y a pas eu d'artefact au labo

17 . Dans quelles situations doit-on réaliser un Hémogramme en urgence ?

· En urgence devant :

· Etat de choc

· Paleur intense

· Angine ulcéro nécrotique ou résistante aux ATB

· Fièvre élevée après prise de médicaments, surtout apres chimio anti mitotique

· Fièvre résistante aux ATB

· Purpura pétéchial avec syndrôme hémorragique

18. Sur quelle paramètre de l'hémogramme définit-on une anémie? Citez et définissez les autres caractères biologiques sanguins permettant de classer cette anémie.

On définit une anémie par une diminution du taux d'hémoglobine à  l'hémogramme en dessous de la limite inférieure d'hémoglobine  qui est : 

· NN : 140 g/L

· H : 130

· F : 120

· Vieux : 110

· F enceinte : 105 (2nd T)

après avoir éliminer une fausse anémie par dilution.

On ne tient pas compte ni du nombre de GR, ni de l'hématocrite.

Autres paramètre : 

· VGM : volume globulaire moyen = rapport enter hématocrite et le nombre d'hématies

· Anémie microcytaire : VGM < 80 

· Anémie normocytaire : VGM [80 – 100]

· Anémie macrocytaire : VGM > 100

· CCMH : Concentration Corpusculaire Moyenne en Hémoglobine : concentration moyenne en Hb par GR (Hb / Ht)

· Normochromie : CCMH [32 – 36]

· Hypochromie : CCMH < 32

· CCMH > 36 : artifice d'hémogramme (agglutinine froide)

- TCMH : Teneur Corpusculaire Moyenne en Hémoglobine : Poids moyen d'Hb par GR (Hb / nb GR). Peu informative.   Valeure normale : 27 à 32 pg par cellule.

19. Quand peut-on parler de fausse anémie et quelles en sont les causes?

On parle de fausses anémie quand il y a Hémodilution.

Causes : 

· Physiologique : femme enceinte

· Pathologique : hyperprotidémies importante (ex : gammapathiesmonoclonales), insuffisance cardiaque et hyperspélnisme (ex : hypertension portale)

20. Anémie Microcytaire : définition, principales étiologies

VGM < 80

Elles traduisent un trouble de la synthèse de l'Hb.

Les plus fréquentes sont les anémies hyposidérémiques par carence martiale ou inflammation (entrainant une insensibilité à l'EPO). Elles nécessitent une exploration du métabolisme du fer et une recherche étiologique

21. Anémie macrocytaire : définition, principales étiologies

VGM > 100

3 grandes étiologies : 

· Ethylisme : l'EPO est synthetisé au niveau du foie et du rein donc en cas de cirrhose cela entraine un probleme au niveau de la synthèse d'EPO mais également des problèmes d'hypertension portale et d'hypersplénisme

· Déficit en vitamine B12 ou en acide folique (composant indispensable à la synthèse d'ADN)

· Les syndrômes myélodisplasiques : maladie de la moelle osseure qui produit un nombre anormal de cellules dysplasiques (état pré-leucémique)

D'autres étiologies seront systématiquement recherchées et faciles à éliminer :

· régénération médullaire (réticulocytes augmentée)

· hypothyroïdie (clinique, TSH)

· hépatopathies autre que l'éthylisme

· hémopathies malignes : leucémies et lymphomes

22. Anémie normocytaire : définition, principales étiologies

VGM [80 – 100]

Séparées en fonction de la numération des réticulocytes :

· Anémie régénérative avec réticulocytes > 150 g/L : traduisent une régénération médullaire après hémorragie aiguë, hémolyse ou chimiothérapie

· Anémie arégénérative avec réticulocytes <150 g/L : traduisent une atteinte centrale (moelle, hématopoïese) et seront explorées par le myélogramme (ponction moelle osseuse sternale) après avoir systématiquement éliminé :

· Insuffisance rénale

· Patho thyroidienne

· Inflammation

23. Quelles sont les anomalies de l'hémogramme qui demandent une prise en charge urgente par un spécialiste?

· Hb < 60 g/L ou mal tolérée

· Hématocrite > 60%

· Neutropénie < 0,2 G/L (agranulocytose)

· Thrombopénie < 10 G/L même en l'absence de syndrôme hémorragique

· Hyperleucocytose avec cellules immature > 20 G/L

G = 10^9

24. Polynucléose neutrophile : définition, principales étiologies

PNN > 7 . 10^9 /L

Etiologies : 

· Eliminer causes physiologiques : Effort physique, post prandiale, grossesse, suites de couches, suites opératoires, nouveau-né

· Les polynucléoses neutrophiles d'entrainement par hyperstimulation médullaire

· Causes pathologiques : tabagisme, maladie inflamatoire, nécrose tissulaire (infarctus, pancréatite, cancers, lymphome, médicaments (corticoïdes)

· Infections bactériennes soit généralisées (sépticémies) soit localisées. Les I virale n'entrainents en général pas cette augmentation. Si pas de polynucléose neutrophile : orientation vers typhoide, brucellose, tubercullose

25. Myélémie : définission, principales étiologies

Passage dans le sang de formes immatures de la lignée granuleuse de la moelle : métamyélocytes, myélocytes et moins souvent promyélocytes (précurseurs des PN). Une myélémie significative est pathologique

Etiologies : 

· Infections graves (septicémies)

· Métastases ostéomédullaire

· Syndrôme myélloprolifératif : leucémie myéloide chronique

· Régénération médullaire : réparation d'hémorragie, anémies hémolytique, réparation d'insuffisane médullaire (ex : post chimio)

26. Monocytose : définition, principales étiologies

Monocytes > 1. 10^9 /L

On séparre

· Les monocytoses transitoires : généralement réactionnelles ) des pathologies infectieuses ou inflammatoire :

Etiologies : 

· Bactériennes : tuberculose, brucellose, endocardites, typhoide

· Parasitaire : paludisme, leishmaniose

· Cancers

· Inflammation

· Nécrose tissulaire

· Phase de réparation d'une agranulocytose

· Les monocytoses chroniques : généralement liées à une hémopathie maligne qu'il convient d'explorer en milieu spécialisé  : Leucémie aigue monoblastiques, Syndrômes myélomonocytaires chroniques

27. Neutropénies : définition, risque majeur, principales étiologies

PNN  < 1,5.10^9 /L chez l'adulte

 Risque majeur : Infection bactérienne ou mycosique surtout si PNN en dessous de 0,5 (agranulocytose)

Exception des africains qui ont des valeurs de PNN basse pouvant aller jusqu'à 1

Etiologie : 

· Médicaments (chimio)

· Hémopathies malignes (leucémies) : neutropénies d'aggravation progressive ou associées à d'autres anomalies (macrocytose, anémie)

· Infections : typhoide, brucellose, sépticémies grave, hépatite virale (neutropénies isolée transitoire)

· Hypersplénisme

· Autres : trouble de répartition, congénitale, connectivites, radiation ionisante, immunologique

· Trouble de margination : neutropénie isolée et fluctuantes

28. Quels sont les gestes à éviter en cas de thrombopénie?

· Si la thrombopénie est  < 50.10^9 /L

· injections intramusculaire

· biopsies percutanées

· toute intervention chirurgicale

· Si la thrombopénie est < 20.10^9 /L

· ponction lombaire

· ponction pleurale ou péricardique

· sports traumatisants

29. Qu'est-ce qu'une anémie d'origine centrale? Quels sont les mécanismes et principales étiologies?

Anémie par défaut de production soit par atteinte de la cellule hématopoiétique elle-même, soit par atteinte de l'environnement de cette cellule. Réticolocytes non élevés < 150.10^9 /L. Elles sont AREGENERATIVES

Peut être du à :

· Disparition des cellules souches de la moelle osseuse ou à une insuffisance médullaire quantitative

· Dysérythropoïèse ( défaut de production des hématies) ou à une insuffisance médullaire qualitative

· Envahissement de la moelle osseuse par des cellules hématopoïètiques anormales (ex : leucémie) ou bien par des cellules extra hémopoïétiques (ex :métastases)

· Anomalie de structure de la moelle osseuse.  Ex : myélofibrose (densification plus ou moins importante du réseau réticulinique avec ou sans collagénisation et néo formation osseuse)

· Manque de matière première : insuffisance en fer, en vit B12, en folate, indispensable au renouvellement de l'ADN et à la constitution de l'Hb

· Stimulation hormonale diminuée : ex: déficit en EPO en cas d'insuffisance rénale

· Production d'inhibiteur de l'érythropoïèse : ex : TNF : inflammations

30. Qu'est-ce qu'une anémie d'origine périphérique? Quels en sont les mécanismes et principales étiologies?

La production médullaire est normales voire augmentée, le nombre de réticulocytes est élevé >150.10^9 /L. Elles sont REGENERATIVES

3 causes principales :

· Pertes sanguines aiguës (ex : hémorragie digestive)

· Hémolyse pathologique, cad destruction trop précoces des GR dans l'organisme, due à :

· soit une cause extra corpusculaire (Ac anti GR, fréquence ++)

· soit une cause corpusculaire : destruction précoce du GR liée à sa fragilité, elle même due à des anomalies de membrane, de système enzymatique ou de l'Hb. Maladies génétiques ++

· Régénérations après une phase d'anémie centrale due à une chimio

31. Anémie normocytaire ou macrocytaire régénérative : définition, principales étiologies

Réticulocytes >150.10^9 /L :  anémie périphérique

· Anémies hémorragiques aiguës : légèrement macrocytaire, parfois normocytaire, et proportionelle à la perte sanguine. L'hyper réticulocytose apparaît au bout de 3 ou 4 J et sera maximale à 7 J.

· Anémies hémolytiques : 2 tableaux cliniques :

· Hémolyse chronique extravasculaire : paleure, ictere, splénomégalie

· Hémolyse aiguë vasculaire : hémoglobinurie, douleurs lombaires et abdomniales atypiques, parfois tableau de choc.

· Régénération médullaire : contexte evident (ex : chimio)

L'hémolyse entraine une augmentation de la bilirubine libre due au catabolisme de l'Hb et induit aussi une haptoglobine basse

2 examens réalisés prioritairement : Frottis sanguin, test de Coombs

32. Définir le type d'anémie observée lors de carences en folates? Principales étiologies de ces carences

La carence en folate est observée dans le cas d'anémies macrocytaires arégénératives (VGM > 100, réticulocytes normaux).

Les globules rouges sont de grande taille mais les réticulocytes ne sont pas augmentés. C'est une anémie d'origine centrale

Ce déficit en folate peut être :

· physiologique : grossesse ou croissance, lié à l'augmentation de l'utilisation

· Anomalie de l'absorption en particulier dans la maladie coeliaque

· Anomalie de l'utilisation liée à certains médicaments

· alimentaire ( contrairement à la vitamine B12)

· Fréquent chez les alcooliques (réserve dans le foie)

33. Définir le type d'anémie observée lors de carences en vitamine B12? Principales étiologies de ces carences

La carence en vitamine B12 est observée dans le cas d'anémies macrocytaires arégénératives (VGM > 100, réticulocytes normaux).

Les globules rouges sont de grande taille mais les réticulocytes ne sont pas augmentés. C'est une anémie d'origine centrale

La cause la plus fréquente est l'anémie de Biermer, que l'on diagnostique, outre par la Vit B12 effondée, par la mise en évidence du facteur intrinsèque par :

· Recherche d'Ac anti Facteur intrinsèque (la B12 ne peut plus se fixer, Ac anti cellules  pariétales)

· Fibroscopie gastrique à la recherche d'une gastrite atrophique

· Recherche de malabsorption digestive entrainant des problemet d'absorption de la vitamine B12

· Gastrectomie : perte de la production du facteur intrinseque

La carence d'apport peut exister mais est excpetionnelle car on en trouve beaucoup dans l'alimentation. Elle peut exister chez les végétariens très stricts. Les stocks dans le foie permettent de tenir 3 ou 4 ans.

34. Princpiaux mécanismes à l'origine d'une thrombopénie vraie

Thrombopénie : plaquettes < 150.10^9 /L

3 mécanismes :

· Origine centrale (médullaire) : se caractérise par une diminution de la production de plaquettes due à une aplasie ou à un envahissement médullaire. Dans ces cas-là ona une confirmation sur le myélogramme : Mégacaryocytes médullaires bas! Peu de plaquettes mais à durée de vie normale (7 – 10 j)

· Hyper destruction des plaquettes (origine périphérique) dans la circulation, d'où une production et un nombre de mégacaryocytes augmentés. Si on mesure la durée de vie des plaquettes, elle est raccourcie

· Séquestration des plaquettes dans la rate : hypersplénisme. Une grosse rate entraine une séquestrtion splénique : quand on mesure la durée de vie des plaquettes elle est normale, voire peu diminuée. Elles sont stockées dansc ette grosse rate

35. Contextes évocateurs les plus fréquents permettant d'expliquer une thrombopénie.

Thrombopénie : plaquettes < 150.10^9 /L

· Période néonatale : causes les plus fréquentes sont

· immmunisation (Ac maternels)

· infection in utero

· thrombopénie congénitale

· retard de croissance intra utérine (pas de myélogramme)

· Thrombopénie physiologique de la femme enceinte : 100 à 150

· Ethylique en cas d'intoxication à l'alcool

· Infection sévère avec choc, hyperthermie, coagulation intra vasculaire disséminée avec troubles multiples de l'hémostase fréquente

· Infection virale aiguë et transitoire (rubéole, oreillon...) ou chronique (VIH, VHB...)

· Coagulation intravasculaire disséminée

36. Quelle est en pourcentage la répartition osseuse de la moelle active chez l'adulte?

La moelle active (rouge) est la moelle hématopoïétique. Au cours de la vie, elle subit progressivement une involution adipeuse (moelle jaune)

Répartition :

· 20 % dans les os du crâne

· 30% à un iveau du thorax (côtes, sternum, rachis dorsal)

· 15% au niveau du rachis lombaire

· 25% au niveau de la ceinture pelvienne

Important pour ponction de moelle et radiothérapies.

37. Citez les principaux facteurs de croissance agissant sur l'hématopoïèse. Par quels tissus sont-ils produit? Sur quelles cellules et à quel moment de l'hématopoïèse agissent-ils?

· G-CSF : stimule la prolifération, la survie et la différenciation de la lignée granulocytaire

· GM-CSF : action plus large et moins spécifique que G-CSF. Agit sur les cellules granulomonocytaires, les éosinophiles, les BFU-E (érythroblastes) et les CFU méga.

· IL-3 : agit sur toutes les lignées à des temps très précoce de l'hématopoïèse, incluant une action sur les CFU-S

· EPO : Stimule la prolifération et différenciation des cellules progénitrices érythropoïétiques, essentiellement aux stades tardifs de la différenciation. Synthèse au niveua du rein ++ et du foie et se fait en réponse à une hypoxie.

· Thrombopoïétine : ligand de Mpl. Synthèse dans le foie. Double action : 

· action sur les temps précoces de la différenciation granulée régulée par les mégacaryocytes (action MK-CSF)

· Action tardive (action TPO) sur la maturation des plaquettes, et sur la ploïdisation des mégacaryocytes (division seulement des noyaux).


Facteurs majeurs de régulation homéostatique de la production des plaquettes car elle agit du début à la fin.

38. Citez les principaux inhibiteurs de l'hématopoïèse. Par quels tissus sont-ils produit? Sur quelles cellules et à quel moment de l'hématopoïèse agissent-ils?

· TGF B : Transforming Growth Factor. Produit par les plaquettes et empêche l'entrée  des cellules en cylce cellulaire : il maintient les cellules progénitrices en phase G0. Il inhibe également la ploïdisation des mégacaryocytes et la croissance des BFU-E

· TNF a : Tumor Necrosis Factor. Produit par les macrophages, les lymphocytes T et les cellules NK, il inhibe la croissance des progéniteurs érythroïdes et des progéniteurs granulo-macrophagiques

· le MIP1 alpha : Macrophage Inflamatoring Proteine 1. Agit comme inhibiteur de la mise en cycle des cellules souches.

Tous ces inhibiteurs sont des molécules dont le récepteur se situe sur les cellules souche et progénitrices.

