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TESTS ISOTOPIQUES EN HEMATOLOGIE
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Collaboration technigue :

La plupart des tests isotopiques utilisés en
hématologie ne sont que des techniques d’ex-
ploration dynamique de I’hématopoigse (31).
Devant un cas d’anémie, on se rappellera par
exemple que la masse globulaire (M) est fonc-
tion de la vitesse de production (P) et de la
durée de vie des hématies (T).

M=Px T

L’anémie, qui se définit par une diminution
de M, ne peut résulter que d’une production
insuffisante de globules rouges ou d’une dimi-
nution de leur durée de vie. Fonctionnellement,
on fera donc la distinction suivante.

a) Le tissu hématopoiétique libére une quan-
tité insuffisante de globules rouges. Dans ce
cas, I’examen de la ponction de moelle mon-
trera une lignée rouge pauvre (anémie aplas-
tique, envahissement néoplasique...) ou riche
(anémie de Biermer, anémie ferriprive...).

by La durée de vie des hématies circulantes
est réduite. Il s’agit d’'une hémolyse ou d’une
hémorragie.

Bien que fréquemment associés, il existe
cependant une prédominance assez nette d’un
des deux phénoménes. C’est ainsi gue chez le
biermérien, s’il existe une légére hémolyse
périphérique, 1’anomalie majeure est un trouble
de maturation des érythroblastes dans la moelle
(érythropoiése inefficace) (12).

1. — Le test de survie globulaire

Le test de survie globulaire donne une me-
sure de T, et est par conséquent indiqué lorsque
I’'on suspecte une hémolyse. Le chrome 51 est
I’isotope le plus utilisé car son émission gamma
permet une détection externe des lieux de
séquestration des hématies marquées.

(M) Aspirant au FNRS et (*) Chargé de Recherches
au FNRS, Université de Liége, Institut de Médecine,
Département de Clinique et de Pathologie médicales
(Pr. H. Van Cauwenberge), Secteur d’Hématologie (Pr.
associé J. Hugues).

1. BALDFELLI

Le marquage se fait in vitro en incubant un
échantillon de sang périphérique avec 50 pC
de Na,®'CrO, : le chrome se fixe essentielle-
ment & la partie polypeptidique de I’hémo-
globine et n’est pas réutilisé lors de la mort
de la cellule.

Limites de la méthode.

a) La liaison du Cr avec le globule rouge
n’est matheureusement pas totalement irréver-
sible, T existe une éfution du marqueur ¢’en-
viron 1 % par jour, si bien que la demi-vie ob-
servée chez un sujet normal est de 30 jours
- 5 jours au lieu des 60 jours attendus.

La figure 1 donne une table de conversion
de la demi-vie apparente du 5'Cr en durée de vie
réelle. Cette conversion doit &tre faite avec
prudence car 1’élution est altérée par certains
états pathologiques, particuliérement les hémo-
globinopathies (8).

b) Une réduction de la demi-vie apparente
n’impligue pas nécessairement une hémolyse :
il est impossible au seul vu de la courbe de sur-
vie de distinguer un patient présentant des
hémorragies d’un autre souffrant d’une mala-
die hémolytique. On peut cependant en cours de
test mesurer avec précision les pertes sanguines
digestives (6), et éventuellement, aprés recon-
struction de la courbe, déceler une hémolvse
surajoutée.

¢) Le test de survie globulaire est peu sen-
sible 4 la destruction d’une fraction des cel-
lules nées de ta moelle trés tot aprés leur mise
en circulation (hémolyse précoce).

Considérons par exemple un patient pro-
duisant 2 types de globules rouges : 50 9, des
hématies vivent 100 jours mais les 50 auires %
ne vivent que 10 jours (double population).
On voit immédiatement qu’ad n’importe quel
moment, un échantillon de sang contiendra
plus de 90 %, de cellules & vie longue, bien que la
moelle fabrique chaque jour une quantité égale
de ceflules des 2 types. La survie raccourcie
des 10 %, restants sera donc difficile 2 mettre
en évidence (petit nombre de cellules marquées,
T 14 du 5I1Cr fortement diminué).
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A. Chez I'homine, dans les conditions normales, les
globules rouges sont détruits uniquement par un pro-
cessus de sénescence. En injectant un mélange d’héma-
ties marquées de tout dge (sang périphérique), on devrait
obtenir une décroissance linéaire coupant 1’axe des temps
4 120 jours.

B. A cause de I’élution, la demi-vie du chrome lié
aux globules rouges est de 30 jours au lieu des 60 jours
attendus. En pratique, les prises de sang durent 13 3
15 jowrs et la valeur de la demi-vie est obtenue par
extrapolation.

) La radio-activité sanguine s’exprime le
mieux en coups par ml de globules rouges. La
décroissance observée exprime le fait que les
globules rouges détruits ont été remplacés par
des cellules nouvelles, par conséquent non mar-
quées. Ce mode d’expression n'est valable que
lorsque la masse globulaire reste constante, et
conduit & des erreurs grossiéres si le systéme
n’est pas stable. C’est pourquoi, lorsque I’héma-
tocrite réguliérement surveillé se modifie de fagon
significative, on admet que le volume total ne
change pas (compensation de la déplétion éry-
throcytaire par une expansion plasmatique ou
inversement), et on exprime les résultats en
activité par nnité de volume de sang total (30).

Mesures externes (16).

Le turn-over du Cr lié¢ aux hématies détruites
dans le systdme histiocytaire est suffisamment
bas que pour donner une accumulation détec-
table (demi-vie de I’élimination tissulaire : 14
4 21 jours). La mesure de la radio-activité au
nivean du foie et de la rate comparée a la radio-
activité circulante mesurée au-dessus du pre-
cordivm permet donc de déterminer le sicge de
"hémolyse (fig. 2).

Chez les sujets normaux, la radio-activité
hépatique ou splénique mesurée 20 minutes
aprés l’injection vaut environ 80 %, de celle
mesurée au precordium. Méme aprés 30 jours,
ce rapport augmente peu (1 2 1,2 aprés 1 mois).

10 FRACTION DES G.R*RESTANT EN CIRCULATION

s,

Demi-vie apparente des hématlies:
04] Vie moyenne apparente 2 11552 16]
16,8723}

Fraction disparaissant par jour: 00600008
Q3] Coédfficient de corrélation : 396
Masse globulaire @ 306 m/f

5 10 45 Jours
MESURES EXTERNES

. i
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Fi1G. 2.

Test de survie globulaire d’une anémie hémolytique
d’origine indéterminée (@—@) comparé 4 un test
normal (X-——x).

La demi-vie apparente est presque réduite an tiers de la
valeur normale. 11 existe une séguestration splénique
importante puisque le rapport rate/cozur (R) atteint 4,85
au 12¢ jour. On ne note pratiquement pas de séquestra-
tion hépatique. La splénectomie a été efficace (patient
B.A).

Chez un sujet normal, les rapports rate/cceur et foie/
cceur (F) ne dépassent pas 1 au 252 jour.
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Il est important de suivre ’évolution des
rapports rate/cceur et foie/ceeur dans le temps
afin de distinguer la séquestration des cellules
marquées de la simple bypertrophie de I’organe
avec accroissement concomitant de la vascu-
larisation (rapport d’activité élevé d’emblée).

Ces mesures externes donnent des résulfats
qualitatifs, mais il existe une corrélation entre
le lieu de séquestration (*) duradio-Cr (tableau 1),
Ie tableau clinique et Pefficacité de la splénec-

tomie.

Dans la microsphérocytose héréditaire (Min-
kowski-Chauffard), lorsque le diagnostic a été
fait de fagon formelle (résistance globulaire

TaeLEAU 1

Type d’anémie

Lieu de la séquestration
lorsqu’elle existe

Anémies hémolytiques
congénitales

— Sphérocytose

— Elliptocytose

— Thalassémie majeure

— Drépanocytose

— Déficit en pyruvate-
kinase

- G6PD

Anémies hémolytiques
immunologigues
— Agglutinines froides
— Agglutinines chaudes

Autres hémolyses
- Myélosclérose
— Hodgkin
— Leucose lymphoide
chronique
- PNH
- Cirrhose
— Hémolyse mécanique

Hémaosidérose pulmonaire

— Splénique ¢lective

— Essentiellement splénique

— Splénique {globules du
malade ou d’un donneur)

- Hépatique aprés splénec-
tomie (globules du ma-
lade)

— Splénigue

— Splénique et/on hépa-
tique

— Pas de séquestration

— Hépatique (et splénique)
— Splénique (et hépatique)

— Splénique
- Splénique

— Splénique

— Pas de séquestration nette
— Splénique

— Pas de séquestration

- Pulmonaire

() L’observation d’une séguesiration dans le cas du
test de survie globulaire implique nécessairement ’hyper-
destruction des hématies marquées. Dans le test de sur-
vie plaquettaire, I’observation d’une radio-activité exa-
gérée au niveau de la rate peut correspondre 4 une
hyperdestruction ou 4 une accumulation réversible sans
destruction des plaguettes marguées.

diminuée, test de Coombs négatif, micro-
sphérocytes sur les frottis de sang), I'indication
de splénectomie peut étre posée sans test iso-
topique, puisque cette infervention est réguliére-
ment suivie d’une amélioration (7).

Par contre, si le diagnostic est douteux, le
test au Cr est indiqué.

L’elliptocytose montre en régle générale une
séquestration splénique, et la splénectomie
améliore ou corrige P'anémie (4).

Dans la thalassémie (13, 19) :

a) la durée de vie des globules rouges du
malade est réduite, mais la splénectomie ne
réduit pas leur hémolyse de fagon significative,

b) la durée de vie des globules thalassémiques
peut étre plus courte et la séquestration plus
franche chez un receveur normal que chez le
patient,

¢) la rate peut étre érythropoiétique.

Dans ces conditions, le test le plus valable
consiste 4 mesurer la destruction et la séques-
tration des -globules rouges normaux injectés
au malade. En cas de séquestration splénique,
Ia splénectomie permettra de réduire considéra-
blement le rythme des transfusions.

Dans Jla drépanocytose (anémie & cellules
falciformes), une destruction splénique élective
serait une indication- de splénectomie (29).

En cas de déficit en pyruvate-kinase, la mise
en évidence d’une franche séquestration splé-
nique peut &tre suivie d’une bonne efficacité
clinique de la splénectomie (22). Le test au Cr
met parfois en évidence une double population
circulante.

Dans le déficit en glucose-6-phosphate-déshy-
drogénase (G6PD), les erises hémolytignes sont
dues 2 des drogues (primaquine, phénacétine,
sulfamidés), et 1I’hémolyse régresse spontané-
ment a 1arrét de la prise du médicament : le
probléme de la splénectomie ne se pose donc
pas. En cas d’hémolyse chronique, on ne note
pas de séquestration. Il existe parfois un aspect
de double population (23).

Dans les anémies hémolytiques immunolo-
giques, le test au Cr a toute sa valeur. Expéri-
mentalement, un anticorps incomplet & bas
titre donne une lyse splénique, a haut titre une
lyse hépatique, & trés haut titre une lyse intra-
vasculaire. En cas de séquestration splénique
avec séquestration hépatique faible ou nulle,
Iintervention est efficace, mais on peut observer
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des rechutes aprés amélioration franche ou
guérison apparente (10).

Le clinicien tiendra compte en outre du type
de Panticorps (la maladie des agglutinines
froides est beaucoup moins influencée par la
splénectomie que les anémies hémolytiques a
« anticorps chauds »), du titre de l’anticorps,
de D’efficacité préalable de la corticothérapie et
de "azathioprine {Imuran).

Dans la myélosclérose, 1a rate est par défi-
nition hématopoiétique. Dans les phases avan-
cées de la maladie, elle peut cependant manifes-
ter une aciivité érythroclastique surajoutée. La
décision de la splénectomie ne peut se faire
qu’aprds tests isotopiques (fer et chrome) pet-
mettant de juger de I'importance relative de
I’érythropoiése et de la destruction splénique (24).

Eatrent en ligne de compte :

1) 1a localisation de 1’érythropoitse exira-
médullaire (exclusivement splénique ou hépato-
splénique),

2) lefficacité de Iérythropoiése (les érythro-
poiéses ectopiques sont peu efficaces),

3) I'importance de la séquestration splé-
nique.

Dans la maladie de Hodgkin oun la leucose
lymphoide, Uapparition d’une anémie hémo-
lytique peut conduire 2 la discussion de la splé-
nectomie en fonction des données de 1’épreuve
isotopique.

Les hémolyses mécanigues (prothéses intra-
cardiaques) sont essentiellement intravasculaires
et Ja splénectomie est inefficace {28).

Dans I'hémoglobinurie paroxystigue nocturne
(PNH), I’accumulation de Cr dans le feie et 1a
rate est modeste : ’hémolyse est surtout intra-
vasculaire (17, 20). La courbe de survie peut
montrer un aspect diphasique (double popu-
lation).

L’anémie des cirrhoses peut parfois bénéficier
de la splénectomie.

L’ hémosidérose pulmonaire se caractérise par
des hémorragies intra-alvéolaires survenant en
poussées. Une séquestration pulmonaire s’ob-
serve en période évolutive, une anémie ferri-
prive pouvant apparaitre en cours de rémission.

2. — Le test de survie plaquettaire

Les globules blancs et les plaquettes, comme
les globules rouges, peuvent &re marqués par le

Na,#CrQ,. Alors que I’étude de la cinétique des
leucocytes est peu souvent réalisée en clinique,
celle des plaqueties est le test biologique qui,
dans les cas de thrombocytopénie, apporte le
plus d’enseignements : ceux-ci sont en effet 4 la
fois d’ordre diagnostique, physiopathologique et
thérapeutique. Le test au chrome plaguettaire
présente de nombreuses analogies avec le test
au chrome érythrocytaire €t nous nous conten-
terons de souligner ici les différences majeures
qui distinguent les cinétiques globulaire et pla-
quettaire du point de vue du marquage au
chrome (1, 2, 3, 18).

1) Le marquage radio-isotopique au chrome
mesure avec exactitude la survie des plaquettes
transfusées, car le radio-isotope n'est pas élué.
A la différence du tracé de survie érvthrocy-
taire, qui du fait de 1’élution, est toujours
exponentiel (ou linéaire en coordonnées semi-
logarithmiques), Ie tracé de survie plaquettaire
est linéaire en coordonnées ordinaires chez les
individus normaux. Chez ceux-ci,la durée de vie
moyenne est de 7,5 & 9,5 jours. Au contraire,
dans les états pathologiques ot des agents ex-
ternes détruisent les plaquettes au hasard, les
tracés peuvent étre décrits par des combinaisons
variables de destruction linéaire et exponentielle.
A Pextréme, on peut voir des courbes de survie
totalement exponentielles, avec une demi-vie
de quelques minutes.

2) Du fait de 1’absence d’élution, les tracés
de survie plaquettaire sont susceptibles d’une
étude mathématique rigoureuse .qui- peut &tre
traitée sur ordinateur. Le programme que nous
avons mis au point se fonde sur la propriété
qu’a la tangente initiale au tracé de survie de
couper I’axe des temps 2 la durée de vie moyenne
(fig. 3), et sur la propriété de la surface limitée
par la courbe (débutant 3 Pordonnée 1) de
représenter 1’Age moyen des cellules. Ces pro-
priétés n’étant valables que lorsque les pro-
cessus de production et distinction plaguettaires
ne se¢ modifient pas dans le temps, le programme
se charge lui-méme de détecter les cas ol ces
conditions ne sont pas remplies. Le méme pro-
gramme fournit.le graphique de la fonction de
survie des plaquettes marquées et un protocole
complet des conclusions diagnostiques tirées du
test : durée de vie moyenne, 4ge moyen, nombre
de plaquettes produites par jour dans 1'orga-
nisme et proportion des plaquettes séquestrées
dans la rate {voir 3). . S
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FiG. 3. Durée de vie réduite 4 5,8 jours chez un patient thrombocytopénique ayant 117 000 plaguettes/mm?. Les
points ont été ajusi€s par un polynome du 3¢ degré, dont [a tangente)initiale coupe 1’abscisse au temps 100/17,16,

égal 4 la durée de vie moyenne,

3) Deux heures aprés I'injection d’un échan-
tillon de plaquettes marquées, on ne retrouve
en circulation que 62 % en moyenne des cel-
iules injectées. On sait aujourd’hui que le reste
de Véchantillon est séquestré de fagon réver-
sible dans la rate, car il peut &ire mobilisé par
la perfusion intraveineuse d’adrénaline, tandis
que la radio-activité externe mesurable sur 1’aire
de projection splénique suit en sens inverse les
variations de la radio-activité sanguine. Cette
interprétation est confirmée par le fait que,chez
les sujets splénectomisés, 90 & 100 9% des
plaquettes injectées circulent aprés deux heures,
tandis que dans les cas de splénomégalie, 23 %
en moyenne des plaquettes sont retrouvées dans
la circulation générale. Les érythrocytes, par
contraste, ne montrent pas de pareils phéno-
ménes de séquestration.

4} Ainsi,en plus des insuffisances de produc-
tion et des excés de destruction décerits dans les
anémies, on pourra meitre en évidence par le
test plaquettaire des anomalies de distribution
qui, elles aussi, se manifestent par un abaisse-
ment du nombre de plaquettes comptées dans le
sang périphérique. D’olt la classification du
tableau 2, qui permet la différentiation des trois

TABLEAU 2

Hypoproduction plaquettaire

Diminution du nombre de mégacaryvocytes ou troubles de
maturation. Production plaquettaire calculée réduite.

— Aplasie méduliaire

— Leucémies

- Néoplasies médullaires (métastases, myélome, mala-

die de Hodgkin)
— ‘Myélosclérose
— Mégaloblastose

Hyperdestruction plaquettaire

Meégacaryocytes en nombre normal ou accru, souvent
immatures, réduction de la durée de vie plaqueitaire.
— Purpura thrombocytopénique idiopathique
— Lupus érythémateux systémique
— Intoxications (guinidine, quinine, sulfamidés, arsé-
nicaux)
Leucémie lymphoide chronique
— Purpura post-varicelle, rubéole,
nucléose, scarlatine.
— Maladie d’Aldrich
- Anomalie de May-Hegglin
— Coagulations intravasculaires

herpés, mono-

Hyperséguestration plaquettaire

Mégacaryocytes en nombre normal, récupération dimi-
nuée des plaquettes injectées, activité splénique élevée,
splénomégalie généralement présente.

— Hypersplénisme de toutes origines.
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Fi1G. 4. Test au fer normal.

La décroissance de la radio-activité au cours des premiéres heures est rigoureusement exponentielle (courbe
supérieure). Une seconde exponenticlle se dessine les jours suivants (courbe inférieure).

L’apparition de la radio-activité dans les globules ¢

irculants se fait selon une courbe d’allure sigmoide dont

le maximum est atteint aprés 10 jours {maximum d'incorporation globulaire : 75 & 95 7).

Les mesures externes se font grice 4 un systéme de
(R) et le sacrum (S). On observe d’abord une fixation
spiénique et hépatique (diminution circulante). Aprés un

trois sondes a scintillation placées sur le foie (F), la rate
hématopoiétique et une décroissance an niveau de aire
4 deux jours, I'activité sacrée chute tandis que celle du

foie et de la rate augmente (passage de globules marqués en circulation), Dans ce cas particulier, des mesures ont

été également réalisées an niveau du poumon (P).

1’analyse mathématique de la courbe de décroissance plasmatique permet de calculer les différents paramétres

de la cinétigue du fer.

grandes classes d’affections thrombocytopé-
niantes, suivant qu’elles sont la conséquence
d’une hAypoproduction, dune hyperdestruction
ou d’une hyperséquestration plaqueitaires.
Enfin, comme pour le test érythrocytaire, le
marquage au chrome des plaquetics permet des
mesures de radio-activité externe sur les aires de
projection hépatique ou splénique qui peuvent

avoir une réelle utilité thérapeutique. Ainsi,
dans les thrombocytopénies graves et résis-
tantes aux traitements médicaux, on envisagera
la splénectomie si la rate s’avére le siége d'une
hyperdestruction significative (purpura thrombo-
cytopénique idiopathique, lupus érythémateux,
certaines formes de leucémies lymphoides chro-
niques) ou d’une hyperséquestration impor-
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F1a. 5. Test au fer dans un cas d’elliptocytose. :
Chez ce patient (L. D) le nombre de globules rouges, I’ hémoglobine, la valeur hematocnte sont normaux. Les
réticulocytes et le fer sérique sont & la limite supérieure de Ia normale.
Le test est profondément perturbé et montre une hémolyse périphérique, une hémolyse intramédullaire et une
séquestration splénigue.

tante (hypersplénismes de toutes origines) des
cellules marquées.

3. — Le test au fer

Le test au fer est actuellement 1’étude isotopi-
que la plus compléte explorant 1’érythropoiése
(15, 23). La radio-activité plasmatique, globu-
laire, hépatique, splénique et hématopoiétique
esi réguliérement mesurée aprés injection iv
de transferrine marquée au ¥Fe (20 4 30 pO).
Un minimum de 15 jours est requis pour les
prises de sang et les mesures externes. Les résul-
tats fournis par le test sont le volume plasma-

tique, le volume globulaire, le pourcentage d’in-
corporation globulaire (pourcentage de radio-
activité injectée se retrouvant dans les globules
rouges circulants), le renouvellement du fer
plasmatique, la durée de vie des érythrons (lignée
rouge -+ globules rouges), la synthése journaliére
de T’hémoglobine, la quantité de fer présente
dans les différents compartiments métaboliques
du fer, de méme que les flux entre ces différents
compartiments. Ees mesurcs externes indiquent
les lieux de formation et de destruction des
hématies et les dépbts pathologiques de fer de
réserve (fig. 4, 5, 6).
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Fia. 6. Cinétique du fer dans un cas de myélosclérose.

L’érythropoidse osseuse a disparu et est remplacée par une érythropoiése splénique et hépatique peu efficace.
Bien que ka lignée rouge soit hyperplasiée et que la synthése journalitre d’hémoglobine soit accrue (27 g au
lien de 6 ), il existe une destruction d’hémoglobine dans les licux d’hématopoidse. Il en résulie chaque jour un
reflux de 80 mg de fer dans le plasma alors que 8 mg seulement s’incorporent dans les globules rouges circulants.

Il s’agit d’une épreuve longue et complexe
dont les indications sont par conséquent
limitées.

Indications.

1) La myélosclérose : I'enregistrement simul-
tané et continu des variations d’activité au
niveau de la moelle, de la rate et du foie, per-
met d’obtenir dés la premiére heure un diagno-
stic (fig. 7).

2) Les anémies «réfraciaires», les dyséry-
thropotéses & moelle riche, les anémies sidéro-
blastiques.

3) Certaines polycythémies : avec 1’évolution
de la maladie, I’érythropoiése se modifie de fagon
caractéristique {26).

4y L’hémolyse précoce, lorsque le test au Cr
n’est pas suffisant pour la mise en évidence d’une
double population d’hémaities (20, 21).

3) Toute anémie o les moyens classiques d’in-
vestigation ont &té épnisés.

Si I’étude de la cinétique du fer a rénové nos
conceptions de 1’anémie ferriprive, de 1’anémie
pernicieuse ou de la thalassémie (32), les modi-
fications de érythropoiése dans ces affections
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A. Anémie hémolytique .
— le foie et la rate décroissent rapidement car la
vitesse d’épuration du fer plasmatique est élevée,
— le sacrum fixe fortement le fer.

B. Myélosciérose :
- début d’hérythropoigse hépatique,
— grosse érythropoigse splénique,
—:persistance . d'une captation osseuse (présence
d’ilots érythroblastiques dans le tissu fibreux).

- C. Myélosclérase avancée :
— é&rythropoidse splénique et hépatique importante,
. — absence de toute captation sacrée : le tissu fibreux
4 completément envahi la moelle.

. Fic. 7.

‘ Enregistrement continu et simultané des variations
d’activité hépatique, splénique. et sacrée (dans ’ordre
sur les figures) au cours .de [a premitre- heure du test,
Immédiatement aprés Pinjection de 5°Fe, le niveau d'acti-
vité obagrvé est fonction de la vascularisation de I'organe.

sont actuellement trop bien connues pour que
I’épreuve, sauf cas particulier, soit indiquée.

C’est seulement dans des cas limitds que
I’épreuve au radio-fer apporte des éléments au
diagnostic (érythropoiése ectopique, anémie
aplastique), & la thérapeutique (splénectomie
dans la myélosclérose) ou au pronostic (suspi-
cion d’état prénéoplasique) (21).

Elle reste avant tout une technique d’ap-
proche physiopathologique de ’érythropoiése.

4. — Letest de captation précoce du fer

Il dure quelques heures. Cette épreuve sim-
plifiée ne mesure que la pente initiale de la dé-
croissance plasmatigque et les sites de fixation
{comptages externes). Eventuellement, une prise
de sang complémentaire peut é&tre faite au
dixiéme jour pour apprécier l’incorporation
globulaire,

On évite ainsi les nombreux prélévements et
les calculs compliqués du test complet, mais
une étude détaillée de la cinétique est évidem-
ment impossible.

Le test est indiqué dans I’hypoplasie ou
’aplasic médullaire ol il compléte utilement la
ponction de moelle, dans la surveillance des
syndromes myéloprolifératifs (virage vers la
myélosclérose), dans "hémochromatose.

5. — Absorption digestive du fer

Le test classique d’hypersidérémie provoquée
{(évolution de la sidérémie aprés administration
per os de 250 mg de fer ferreux) présente 1"in-
convénient d’utiliser une forte dose de fer, non
physiclogique, et de ne pas fournir le pour-
centage de résorption.

L’utilisation du compteur humain total,
méthode simple et élégante, répond a ces cri-
tiques (5, 9, 27). Le paticnt avale une petite
quantité de sulfate ferreux contenant une dose
traceuse de %*Fe. Une premiére mesure est
réalisée (100 %, de l’activité administrée). Lors-
que toute activité non résorbée a disparu avec
les selles (plateau de radio-activité aprés 4 a
15 jours), on ne mesure plus que la fraction
effectivement fixée dans ’organisme. Gréce 4 la
grande sensibilité de Pappareil, la dose utilisée
est trés faible (0,1 pC) et réduit au maximum
Iirradiation du sujet ().

() Nous remercions vivement le DT P. Delwaide qui
procéde 4 ces mesures.
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Le compteur humain total permet également
de suivre les pertes de fer au long cours {pen-
dant des mois) et de chiffrer I'importance des
hémorragies chroniques (14).

6. — Test de Schilling

Le patient ingére une dose de vitamine B'?
marquée au cobalt 57 (0,5 p.C) puis regoit par
voie im de la vitamine froide (1 000 gammas
2 h et 1 jour aprés, afin de saturer les protéines
vectrices et de permettre une bonne élimination
urinaire.

Un sujet normal excréte plus de 10 % de la
radio-activité administrée dans les urines de
48 h.

Si I'élimination est inférieure, il faut exclure
les causes d’erreur vomissement, diarrhée

importante, et surtout insuffisance rénale ou
mauvaise collection des urines. Entre 5 et 10 9,
le résultat est douteux; en dessous de 5 %, il est
pathologique.

TaBLEAU 3. Absorption de la vitamine B\ avec ou sans
facteur intrinséque.

Cause Sans FI | Avec FI
— Anémie de Biermer .......... 0 +
— Gastreciomie totale .......... 0 +
— Bothriocéphale .............. 0 0
— Résections intestinales, bacté-
ries, maladie celiaque... ...... 0 0

TaBLEAU 4. Indications et données des iests isotopigues hématologigues

Nature du test

Indications

Résultats fournis

Test de survie globulaire A. hémolytique

— Deécision de la splénectomic

— Volume globulaire

— Demi-vie apparente des hématies

— Lieux de séquestration

- Eventuellement, mesure des hémor-
ragies digestives

Test de survie plaquettaire

Distinction entre une thrombopénie

b

Durée de vie et fAge moyen des

par hyperdestruction, hypoproduc- plaquettes
tion, ou hypersplénisme — Production plaguettaire
— Séquestration <t pourcentage de sé-
questration
Test au fer ) — Toute A. ol les moyens d’investiga- | — Cinétique du fer dans 1’organisme
tion classiques ont été épuisés — Participation relative de ’hypoplasie

- Myéloscleérose, A.
A. «réfractaire »

cythémies
— Hémolyse précoce

sidéroblastique,

— Certaines hémochromatoses ¢t poly-

médullaire, de 1’hémolyse intramé-
duliaire et périphérique & la genése
de I"anémie

- Lieux de séquestration et de forma-
tion des hématies

Test de captation précoce du fer

prolifératifs

Hypoplasie méduilaire
— Surveillance des syndromes myélo-

— Diagnostic d’hémochromatose

- Clearance plasmatique du fer
— Sites de fixation & partir du plasma

Test de Schilling — A. mégaloblastique
Malabsorption

— Absorption digestive de la vitamine
Blﬂ

Absorption digestive de fer Sidéropénie
- Hémochromatose
— Malabsorption

— Pourceniage du fer oral résorbé

Test au Desféral — Surcharge en fer

— Quantité de fer chélaié par la desfexr-
rioxamine in vivo
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Dans la contre-épreuve, la vitamine marguée
est administrée en présence de facteur intrin-
séque. En cas de Biermer, I'excrétion se cor-
rige (tableau 3).

7. — Test au Desféral

L’injection iv de desferrioxamine {Desféral)
donne lieu 2 la formaticn in vive d’une quantité
de ferrioxamine (complexe fer-Desféral) gros-
siérement proportionnelle a 'importance du fer
de réserve. L'excrétion rénale de 1a ferrioxamine
formée est assez variable d’un sujet a l'autre.
Elle peut cependant étre calculée au moment de
I’épreuve en injectant de la ferrioxamine mar-
quee au #Fe en méme temps que Ie Desféral et
en mesurant la radio-activité des urines.

Le test donne la quantité de fer chélaté in vivo
et est indiqué dans les différents états de sur-
charge en fer.

Conchlision

Le tablean 4 résume les principaux tesis
isotopiques.

Une épreuve sans confexte clinique perd sa
valeur : la coordination entre la salle et le labo-
ratoire ne peut se faire que par un médecin par-
faitement conscient des indications et des limi-
tes des différentes méthodes d’exploration.

Aux données morphologiques de 1’hémato-
logie, les épreuves isotopiques ont ajouté une
analyse mathématique et dynamique des popu-
lations ceflulaires. S8i 'interprétation reste phé-
noménologique, elle stigmatise cependant notre
méconnaissance profonde de certaines affec-
tions. L’étape ultéricure ne peut &tre que bio-
chimique.

BIBLIOGRAFPHIE

1. Aster, R, H. et JanDL, J. H. — Platelet sequestra-
tion in man I. Methods J. Clin. Invest., 1964, 43,
843.

2. AsTER, R. H., — Pooling of platelet in the spleen :
role in the pathogenesis of « hypersplenic thrombo-
cytopenia ». J. Clin. Invest., 1966, 45, 645.

3. AsTER, R. H. et KrLeeng, W. R. — Sites of platelet
destruction in idiopathic thrombocytopenic purpura.
Brit, J. Haematol., 1969, 16, 61.

4. Baker, 8.7, Jacos, E., Raian, K.T. et GauLr,
E. W. — Hereditary haemolytic anacmia associated
with elliptocytosis : a study of three families, Brir.
J. Haematol., 1961, 7, 210.

5. BoeNDer, C. A. et VErLoopr, M. C. — Iron absorp-

11.

12,

13.

14,

16,

17,

13.

19

20.

21.

22,

23.

tion, iron loss, and iron retention in Man : studies
after oral administration of a tracer dose of ¥FeSO,
and ¥1BaSQ,. Brit. J. Haematol., 1969, 17, 45.

. BRASSINNE, A. — Mesures des hémorragies occultes

au moyen d’hématies marquées an chrome radio-
actif. Parh. Biol., 1965, 13, 388.

. CHaPmaN, R. G. — Red cell life span after splenec-

tomy in hereditary spherocytosis. J. Clin. Invest.,
1968, 47, 2263,

. Cune, M. J. et Beruin, N.I. — The red cell chro-

mium elution rate in patients with some haemato-
logic diseases. Blood, 1963, 21, 63.

. Cook, J. et Finch, C. A. — The measurement of

iron absorption. Blood, 1969, 33, 421,

. DACIE, J. V. — The haemolytic anaemias - Pari 2 :

The quto-iimnune anaenias, Second edition, J. and
A. Churchill, Ltd, London, 1962.

EvatT, B. L. et LEVIN, J. — Measurement of throm-
bopoiesis in rabbits using 73-setemethionine. J. Clin.
Invest., 1969, 48, 1615,

FincH, C. A., CoLeman, D. H., MoTtuLsky, A. (.,
Donoxue, D, et ReFr, R, H. — Erythrokinetics in
pernicious anemia. Bleod, 1956, 11, 807.

Hinbawi, A. Y. et SusHivaH, B. W. — Study by
radiochromium of red cell suwvival and role of the
spleen in red cell elimination in thalassemia. Brir.
J. Haematol., 1962, 8, 266,

Hoit, J. M., MavEer, F. G. H., WaARNER, G. T. et
CALLENDER, S. T. — Measurement of blood loss
by means of the whoie body counter. British Med.
J., 1967, 1V, 86.

. Hosam, ., MarsacLia, G., Finvcl, C. A, — Blood

ferrokinetics in normal man. J. Clin. Invest., 1967,
46, 1.

Jannir, 1. H., GreenNserg, M. S., YonemoTto, R. H.
et CasTLE, W.B. — Clinical deteyrmination of the
sites of red cell sequesiration in hemolytic anemias.
J. Clin. Invest., 1956, 35, 842.

Kan, 8.Y. et Gurpner, F. H. — Life span of reti-
culocytes in paroxysmal nocturnal hemoglobinuria.
Blood, 1965, 25, 759,

KoriLamnen, M. — Platelet kinetics in normal sub-
ject and in haematological disorders, with special
references to thrombocytopenia and the role of the
spleen. Scand. J. Haematol., Suppl. n° 5, 1969,
MaLamos, B., BELcrHEr, E.H., Gypraki, E. et
BinoroULOS, D. — Simultaneous radioactive tracer
studies of erythropoiesis and red cell destruction in
thalassemia, Brit. J. Haematol., 1961, 7, 411.
Nazean, Y., DrescH, C., ArpaiLLou, N. et Ber-
NARD, J. — L’érythrocinétique de I’hémoglobinurie
paroxystigue nocturne. Nv. Rev. Frang. d’Hématol.,
1966, 6, 611,

NaJEaN, Y., DrescH, C. et Danier, J. — Résultats
de 1'exploration de I’érythropoigse dans 30 cas d’ané-
mie due & une hémopathie maligne & cellules sou-
ches. Nv. Rev. Frang. d’Hématol., 1969, 9, 131.
NaEAN, Y., Dresch, C. et Busser, A. — Etude de
I’érythrocinétique dans 8 cas de déficit homozygote
en pyruvate-kinase. Nv. Rev. Franc. d’Hématol.,
1969, 9, 850.

NAalEaw, Y., ArRDAILLOU, N., DrescH, C. — Urili-
sation des technigues isotopiques en hématologie.
Ed. J. B, Bailliére et Fils, Paris, 1969.

— 166 —



fer mars 1971

REVUE MEDICALE DE LIEGE

Vol. XXVI — N¢ 5§

24,

25,

206.

27.

PorLycove, M. — Iron metabolism and kinetics.
Seminars in Hematology, 1966, 3, 235.

PoLLycove, M, et MorTiMER, R. — The quanti-
tative determination of iron kinetics and hemoglo-
bin synthesis in human subjects. J. Clin. Invest.,
1961, 40, 735.

PorLycove, M., WiNcHELL, H. S. et LAUreNcE, J. H.
— Classification and evolution of patterns of ery-
thropoiesis in polycythemia vera as studied by iron
kinetics. Blood, 1966, 28, 807.

ScHIFFER, L. W., Price, D. C. et CroNKITE, E. P. —
Iron absorption and anemia. J. Lab. Clin. Med.,
1963, 65, 316.

28. Sears, D A. et CrosBy, W.H. — Intravascular

— 167 —

29,

30.

31,

32,

hemolysis due to intracardiac prothetic devices. Am.
J. Med., 1965, 39, 341,

Spacug, C. C. et Paterson, J. C. S. — Role of the
spleen and effect of splenectomy in sickle cell disease.
Blood, 1958, 13, 569.

SPENCER, R. P. et Evans, B. J. — Effects of an incons-
tant blood volume on apparent erythrocyte survival,
I J. 4. R. 1., 1968, 19, 283,

StoELMAN, F. — The use of Fe and *Cr for
estimating red cell production and destruction : an
interpretative review. Blood, 1961, 18, 236.
STURGEON, P. et Fincl, C. A. — Erythrokinetics in
Cooley’s anemia. Blood, 1957, 12, 64.



