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Pas de conflit d’intérêt  
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Dr Agnès Lahary, Laboratoire d’hématologie, CHU Charles Nicolle, Rouen 
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Dr Caroline Thomas, Service d’hématologie et immunologie pédiatrique, CHU Nantes, Nantes 
Association Vigifavisme  

Béatrice Quinet et Catherine Pouzat / filière MCGRE 



La membrane érythrocytaire 

Défaut structurel de l’organisation Anomalie de la perméabilité membranaire 

• Altération des interactions verticales et perte 
de la STABILITE membranaire 

Sphérocytoses hé́ré́ditaires  

• Altération des interactions horizontales et perte 
de l’ELASTICITE membranaire 

Elliptocytoses hé́ré́ditaires, pyropoïky- 
locytoses, ovalocytoses  

• Altération de l’HYDRATATION érythrocytaire 

Stomatocytoses hé́ré́ditaires  
        (déshydratées)  



La sphérocytose héréditaire (SH) 



Examens biologiques de 1ère  intention  
 

• numération formule sanguine (NFS)  
• le compte des réticulocytes,  
• l’examen de la morphologie érythrocytaire sur frottis ++++++  
•  les marqueurs biochimiques d’hé́molyse : haptoglobine, bilirubine libre (ou indirecte), 

LDH.  
 
• Le test EMA examen mesurant la liaison de la membrane des globules rouges au 

5’éosine-maléimide (EMA) en cryométrie en flux.  
• recommande ́ comme examen de dé́pistage ou de confirmation de SH en première intention  
• (associé à un examen morphologique des hématies au frottis concordant) (grade A - catégorie 1).  

• Le test EMA peut être réalisé́ en période néonatale en cas de SH connue chez un des parents.  
• Le test EMA est disponible dans les « grands » laboratoires de ville 

 
• Une enquête familiale est proposée chez les 2 parents s’il n’y a pas la notion de SH 

familiale, avec la recherche d’une hémolyse (NFS, réticulocytes, haptoglobine, 
bilirubine, LDH), l’examen du frottis sanguin et un test EMA.  
 



Analyses des indices érythrocytaires et de la 
morphologie des GR sur lame ++++ 



• Ektacytométrie = examen de référence (mais peu disponible) 

(+/- Electrophorèse des protéines de la membrane du GR)  

 

• Biologie moléculaire / NGS avec comme principales indications 

   les formes de transmission récessive ou sporadique ;  

   les patients transfusion-de ́pendants pour lesquels les tests 
phénotypiques sont mis en de ́faut ;  

   les formes complexes de pathologie membranaire ou les formes 
mixtes, associant plusieurs pathologies érythrocytaires où le diagnostic 
phénotypique par les tests habituels ne permet pas de conclure ;  

   les cas d’anémie fœtale inexpliquée ou anasarque fœto-placentaire. 
 

 

 

 

Examens de 2ème  intention  
 



Démarche diagnostique devant une suspicion de sphérocytose héréditaire 

Signes cliniques et/ou biologiques d’hémolyse 

Profil typique clinique et biologique 
morphologie typique de SH sur frottis 
VGM normal 
+/- Reticulocytes >150 G/L 
+/- CCMH > 36% 

Test EMA pathologique 
+/- Tests d’hémolyse 

SH 

Test de Coombs  (-) 
Electrophorèse de l’Hb normale 
G6PD, PK normaux  

Profil typique clinique et biologique 
morphologie typique de SH sur frottis 
et VGM normal 
et Reticulocytes >150 G/L 
+/- CCMH >36% 

Atypie clinique ou biologique :  
morphologie non typique de SH sur frottis 
ou VGM anormal 
ou Reticulocytes <150 G/L 
ou surcharge martiale 
ou autre 

Biologie moléculaire  
+/- Electrophorèse des 
protéines de membrane du GR 

ATCD familiaux de SH 

(+) 
(- ou ?) 

(+) 

Test EMA pathologique 

(+) 

SH 

(A discuter) 

(-) 

Ektacytométrie 

SH 

(-) 

Autre diagnostic ? 

(+) 
SH 

(+) 

Ektacytométrie 
(+) 

(-) 

(-) 

(A discuter) 

SH 

(+) 

Test EMA et Ektacytométrie 
dissociés 

SH 
Autre diagnostic ? 

Autre diagnostic ? 

Test EMA pathologique 
et  Ektacytométrie (+) 

Test EMA normal 
et  Ektacytométrie (-) 



Prise en charge chez le nouveau-né (1)  

 - surveillance de l’ictère ++ 

 

 - discussion de l’EPO recombinante    



 
• supplémentation en foldine 

 
 
 
 

• Indications  de la splénectomie  
 
 
 
 
 

Prise en charge de l’hémolyse chronique (2)  



Indications  de la splénectomie partielle  

Indications  de la cholécystectomie 



Prise en charge des complications post splénectomie (3)  
 

• Le risque infectieux  
 
 
 
 
 
 
 
 
 







L’elliptocytose héréditaire (EH)  
et la pyropoïkylocytose(PPK) 



Circonstances diagnostiques  

• Fortuit +++++ 

 

• Enquête familial, ictère néonatal, hémolyse chronique, hémolyse 
aigues, lithiase vésiculaire … 

 

 



Examens biologiques de 1ère  intention  
 

• numération formule sanguine (NFS)  
• le compte des réticulocytes,  
• l’examen de la morphologie érythrocytaire sur frottis ++++++  
•  les marqueurs biochimiques d’hé ́molyse : haptoglobine, bilirubine libre (ou 

indirecte), LDH.  
 

EH simple PPK – Hydrops fetalis 

Diagnostic cytologique  Diagnostic cytologique 
Ektacytométrie 
Biologie moléculaire  



Prise en charge thérapeutique  

Idem que la SH* 
 
 
*à l’exception de la splénectomie partielle ou sub-totale qui est 
inefficace  



La stomatocytose déshydratée 



Circonstances diagnostiques  

• Enquête familial, ictère néonatal, hémolyse chronique, hémolyse aigues, 
lithiase vésiculaire, hyper-ferritinémie / polyglobulie /Oedèmes 
périnataux / thrombose post splénectomie… 

 

• Classiquement on classe les DHS en : 

 DHS1 :  mutation de Piezo1 (90 % des patients) (formes peu 
anémiques) 

 DHS2 : mutation de Gardos (10 % des patients) (anémie plus 
marquée) 



Mutation Piezo1 (n=104) 
 
. Hémolyse compensée (Hb 134±19 g/L) 
. Rétic  307.5±106 G/L  
. VGM 97±8 fL  CCMH 354±24.1 g/L  
. Les marqueurs d’hémolyse peuvent être  
Absents (25 % des patients ont une hapto < 0,1) 

              Mutation KCNN4 (n=13) 
 
. Hémolyse +/- compensée (Hb 102±13 g/L) 
. Rétic  178.1±63.1 G/L  
. VGM 97±8 fL   - CCMH 332±12.9 g/L  

. Stomatocytes absents du frottis 

. Ektacytométrie normale  
 
. 1 mutation récurrente chez 40 % 

. « petite taille » des réticulocytes 
avec un VGMr –VGM < 10 

. Pas d’oedème périnatal mais anémie 
significative in utero 
. Hyperferritinémie corrélée à l’age 
. Pas de complications thrombotique 
post-splénectomie (n’améliore pas  
les paramètres hématologiques) 

. ATCD d’oedème périnatal (1/4 des patients) 

. Hyperferritinémie non corrélée au fer hépatique 

. Complications thrombotique  
post-splénectomie (n’améliore pas  
les paramètres hématologiques) 

. Stomatocytes présents sur le frottis  

. Ektacytométrie anormale 
 
. 3 mutations récurrentes (exon 51) pour 1/3  
Mutations rares ou privées ou 2 variants associés 

V. Picard et al, Haematologica 2019 

DHS type I DHS type II 



Examens biologiques de 1ère  intention  
 

• numération formule sanguine (NFS)  

• le compte des réticulocytes (+/- le volume des rétic VGMr),  

• l’examen de la morphologie érythrocytaire sur frottis ++++++  

•  les marqueurs biochimiques d’hé ́molyse : haptoglobine, 
bilirubine libre (ou indirecte), LDH.  

• Le bilan martial +++++ 

• Le dosage de la P50 sur un GDS veineux 

 

• L’ektacytométrie  

• La biologie moléculaire 

 

 



Prise en charge 

 - surveillance de l’hyperferritinémie et de la surcharge en fer 
hépatique à l’age adulte même en l’absence d’hyperferritinémie marquée 
(IRM hépatique dès que ferritine> 500 μg/L ) 

 
 - surveillance des grossesses pour dépister les oedèmes anté-
nataux avec échographie mensuelle à partir du 3ème mois voire plus si 
besoin 
 
 - Splénectomie « habituellement » contre indiquée (risque de 
thromboses répétées +++) …du moins pour les forme Piezo 
 
 - (Enregistrer dans la cohorte CohSto) 
 



Merci pour votre attention 


