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Mieux dépister la carence martiale
pour mieux la traiter, un objectif réaliste

Better detect iron deficiency to treat it better, a realistic goal
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La carence en fer est la carence nutritionnelle la plus
fréquente dans le monde, avec probablement plus de 2 mil-
liards de personnes atteintes [ 1, 2]. Cette carence est définie
par la présence d’un stock en fer insuffisant pour répondre
aux besoins de l'organisme. Elle peut exister avec ou
sans anémie microcytaire, cette derniere étant généralement
associée a une carence plus importante. Le fer est essen-
tiel a de nombreuses fonctions biologiques, notamment la
respiration cellulaire, la production d’énergie, la synthese
d’ADN, la synthese de I’heme dans les cellules érythroides
etlaprolifération cellulaire [3, 4]. La carence en fer est asso-
ciée a la fatigue, I’altération de la qualité de vie, une baisse
de la productivité et un retard de croissance et de déve-
loppement chez les enfants. Elle est également associée a
une mortalité plus importante dans certaines pathologies
chroniques, dont I'insuffisance cardiaque et 1’insuffisance
rénale [5-7]. La présence d’une carence martiale chez des
patients devant subir une chirurgie cardiaque multiplie par
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3,5 le risque de mortalité a 90 jours, indépendamment de la
présence d’une anémie [8].

Il existe deux types de carence en fer, absolue ou fonc-
tionnelle. La carence absolue en fer est définie comme une
diminution du stock en fer dans 1’organisme. Elle peut étre
liée a un apport insuffisant en fer (dénutrition, malabsorp-
tion, grossesses rapprochées, jeunes enfants...) ou a une
perte de sang chronique (principalement gynécologique ou
digestive). La carence en fer absolue est biologiquement
définie par une faible concentration sérique de ferritine et
un faible coefficient de saturation de la transferrine (CST).
La carence fonctionnelle en fer est quant a elle liée a un
défaut de transport du fer depuis ses zones de stockage (foie,
muscle, macrophages. . .) par rétention excessive. Elle est
principalement liée a un état inflammatoire persistant qui
entralne une augmentation inappropriée de la concentra-
tion d’hepcidine, I’hormone hyposidérémiante systémique.
Dans la carence fonctionnelle en fer, la concentration
sérique de ferritine est normale voire anormalement éle-
vée, car c’est une protéine positive de I’inflammation, alors
que le CST est en général inférieur a 20 %.
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Nous avons réalisé un état des lieux de I’utilisation des mar-
queurs biologiques de la carence martiale en France [9].
Une étude longitudinale rétrospective sur une tres grande
cohorte de patients recevant un traitement par fer a été
menée en utilisant les bases de données de couverture
des soins de santé entre janvier 2006 et décembre 2015
en France. Les 96 724 patients inclus dans cette analyse
avaient recu en moyenne 4,9 administrations de fer par
patient, correspondant a 1,7 épisode de traitement. Dans
seulement un tiers des épisodes de traitement (34,6 %), les
patients avaient bénéficié d’un bilan martial incluant ferri-
tine ou CST avant traitement. Les chiffres étaient encore
plus inquiétants pour les bilans martiaux faits en post-
traitement (15,5 %), ou avant et apres traitement (7,3 %).
Le suivi de ’efficacité du traitement de la carence en fer
par ses marqueurs spécifiques (ferritine et CST) était plus
fréquent chez les patients souffrant de maladies inflamma-
toires chroniques que chez ceux sans affection chronique
sous-jacente (de 22,6 % a41,0 % contre 3,1 % ; p < 0,0001).
La ferritine sérique avait été mesurée 30 fois plus fré-
quemment que le CST. L’utilisation des deux marqueurs
a augmenté régulierement pendant la période d’étude, bien
qu’elle reste faible. Malgré les recommandations, dans une
étude de vraie vie en France, les évaluations biologiques
de la carence en fer sont donc rarement prescrites et/ou
réalisées dans le cadre d’une évaluation avant ou apres
traitement, bien que plus fréquemment réalisées chez les
patients atteints de maladies inflammatoires chroniques.
Ces données nous semblent refléter de mauvaises pratiques
pour au moins deux raisons. D’une part, il n’est pas logique
de traiter une carence sans précisément quantifier le niveau
de cette carence avant et suivre sa correction apres un traite-
ment. D’autre part, il est crucial de déterminer précisément
I’étiologie et le mécanisme de la carence en fer car les traite-
ments different selon qu’elle est liée a une carence absolue
(possibilité de fer oral ou intraveineux) ou a un contexte
inflammatoire (seul le fer intraveineux pourra étre utilisé)
[10].

Nous avons également fait un état des lieux de I’intérét du
CST comparativement a la ferritine dans le diagnostic de la
carence martiale. En effet, la derniére recommandation de
la Haute autorité de Santé de 2011 avait présenté la ferri-
tine comme marqueur de premiere intention de la carence
martiale, tout en préconisant la réalisation du CST en cas
d’inflammation [11]. Nous avons effectué une revue systé-
matique de la littérature qui nous a permis d’identifier 41
publications pertinentes traitant de 1’utilisation du CST et
de la ferritine pour le diagnostic de la carence martiale dans
différentes populations, avec ou sans inflammation. Cette
analyse de la littérature montre I’intérét d’utiliser le CST
en plus ou a la place de la ferritine dans le diagnostic de
carence en fer, et méme en premiere ligne dans les patho-
logies inflammatoires chroniques [12]. Historiquement, le
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CST était la technique de diagnostic la plus utilisée, avant
que les méthodes de quantification des concentrations de
ferritine sérique ne soient établies [13]. La mesure du CST
semble pourtant mieux refléter la quantité de fer disponible
pour I’érythropoiese médullaire que la concentration circu-
lante de ferritine. Chez les patients souffrant de pathologies
inflammatoires chroniques, le CST semble le plus pertinent
méme si certains évoquent le probleme posé par les varia-
tions nycthémérales de fer dont la mesure est incluse dans le
calcul du CST. En utilisant le myélogramme avec coloration
de Perls comme technique de référence, il a été récemment
montré chez les patients insuffisants cardiaques que le CST
était1’examen le plus performant pour I’identification d’une
carence martiale (seuil < 20 %), contrairement a la valeur
de la ferritinémie dont I’utilité diagnostique était remise en
question [14].

Un des problémes posés par le dosage de la ferritine sérique
est I’importante variabilité inter technique observée. La
ferritine est une protéine glycosylée, qui existe sous deux
isoformes (H pour heavy et L pour light) présentes en quan-
tité variable, ce qui entraine une variabilité de mesure en
fonction des anticorps utilisés. Par ailleurs, 1’importance
de I'intervalle des valeurs de références couramment obser-
vée pour la ferritine suggere que de nouvelles études sur ces
valeurs de références seraient utiles. L’association des deux
marqueurs, ferritine et CST, permet une augmentation des
performances diagnostiques respectives de ceux-ci [5, 15].
L’analyse de la littérature permet également de mettre en
avant pour la ferritine les différents seuils décisionnels pré-
conisés, qui varient en 1’absence d’inflammation entre 10
et 30 pg/L, et qui peuvent varier selon les sexes sans forcé-

Points clés

e Le diagnostic biologique de carence martiale doit €tre
réalisé avant toute mise en place d’un traitement correctif,
notamment pour évaluer I’efficacité du traitement a son
issue, et le réadapter si besoin.

e Le dosageisolé de fer dans le sang n’est pas informatif,
du fait notamment d’une importante variabilité au court
du nychtémere, et ne doit pas étre prescrit.

e Le diagnostic de carence martiale doit étre fait par le
dosage de la ferritine et/ou le coefficient de saturation de
la transferrine. Tout contexte inflammatoire peut modi-
fier la valeur de la ferritine ; il convient en cas de maladie
chronique inflammatoire de choisir pour évaluer le sta-
tut martial la mesure du coefficient de saturation de la
transferrine, qui implique un dosage de fer et un dosage
de transferrine.

e Le bilan martial chez les patients atteints de Covid 19
ne peut se fonder sur le dosage de la ferritine, en raison
d’une élévation associée a la maladie.
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ment intégrer I’dge de la ménopause (qui rend comparable
les valeurs chez1’homme et la femme). S’il est recommandé
d’augmenter significativement les seuils diagnostiques en
cas d’inflammation, la définition objective de cette inflam-
mation n’est pas forcément mentionnée. Pour le CST, la
situation est plus simple car deux seuils assez proches sont
mentionnés, < 16 % ou < 20 %.

La carence martiale est facteur de mauvais pronostic et est
associée a une mortalité accrue dans certaines pathologies
chroniques. Ces différents travaux illustrent la nécessité de
mieux la diagnostiquer en pratique courante, afin de mieux
la traiter et de mieux monitorer le traitement. Ils soulignent
aussi les travaux qui restent a conduire autour de ce bilan
trés couramment prescrit.
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