PrimaryTeaching&Learning

Martha Kaeslin, Saskia Brunner, Andreas R. Huber

Analyses fortes

Un séminaire au congrés du College de Médecine de
Premier Recours (16-17 juin 2011) a montré avec 4 pa-
rametres de laboratoire a quel point les examens de
laboratoire sont importants pour le diagnostic précoce
et I'évolution de certaines maladies.

Monitoring fort

La médecine de laboratoire n'occasionne que 3,5% du total des
61 milliards des colts annuels de la santé publique en Suisse. Elle
permet de régler un bon 60% des décisions cliniques. Un tiers des
analyses est effectué dans des cabinets privés, un autre tiers dans
les hopitaux et le dernier tiers dans des laboratoires privés. Alors
que depuis 2000 les primes des caisses maladie ont augmenté de
plus de 35% et que l'indice suisse des prix a la consommation a
augmenté de plus de 5%, les tarifs de laboratoire ont été abaissés
de 30% par I'Office fédéral de la santé publique (OFSP). Cette
mesure drastique pour la médecine de laboratoire ne permet
cependant de réaliser qu'une économie d’environ 1% des colts
totaux de la santé.

Contrdle de I'évolution d'une pathologie rénale

par de puissants marqueurs de la fonction rénale

La prévalence de I'insuffisance rénale augmente proportionnelle-
ment a I'augmentation des patients toujours plus vieux et poly-
morbides. Des traitements optimaux des maladies de base per-
mettent de mieux conserver la fonction rénale.

La filtration glomérulaire (GFR) du marqueur endogéne créatinine
est considérée comme témoin global adéquat de la fonction
rénale. La cystatine C est encore meilleure, qui est libérée dans la
circulation de maniére constante pendant toute la vie, filtrée, et
ni sécrétée ni réabsorbée dans le systéme tubulaire rénal. La valeur
normale de la GFR est de 127 + 20 ml/min/1,73 m? chez les
hommes et de 118 + 20 ml/min/1,73 m? chez les femmes [1]. A par-
tir d’un certain &ge la GFR diminue d’env. 1 ml/min/1,73 m? par an-
née [2].

Les valeurs suivantes donnent une orientation sur la fonction

rénale:

>90 fonction rénale normale

60 -89 insuffisance rénale discréte
30-59 insuffisance rénale modérée
15-29 insuffisance rénale grave
<15 insuffisance rénale terminale

La GFR peut se calculer simplement au moyen de la formule de
Cockeroft-Gault avec un calculateur (http://www.nephron.com/cgi-
bin/CGSldefault.cgi) — ou de la formule MDRD' également avec
un calculateur (http://www.labor-limbach.de/vereinfachte_MDRD-
F0.220.0.html). Ces calculs sont équivalents a la clairance de la
créatinine.

T MDRD: Modification of Diet in Renal Disease
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Os forts grace a la vitamine D

La vitamine D est absorbée avec la nourriture sous forme de vita-
mine D2 (ergocalciférol) et de vitamine D3 (cholécalciférol). La D3
est en outre synthétisée dans la peau. Dans le foie la vitamine D3
est hydroxylée en 25-hydroxy-vitamine D3 avant d'étre métaboli-
sée en sa forme physiologiquement active, la 1,25-dihydroxy-vita-
mine D3, dans le rein, les macrophages et les monocytes.
L'apport naturel de vitamine D est
donné par les poissons et les ceufs, de
méme que par une exposition régu-
liere au soleil — en fonction de la pig-
mentation cutanée et des protections
solaires. Les quantités nécessaires
sont difficiles a atteindre. Elles sont li-
mitées par des troubles de la résorp-
tion intestinale et des fonctions hépa-
tiques et rénales.

La plupart des Européens ne recoivent pas suffisamment de vita-
mine D [3]. Au Kantonsspital Aarau la concentration moyenne de
25-OH-vitamine D3 chez 300 patients a été nettement inférieure a
75 nmol/I.

La plupart des Europé-
ens ne recoivent

pas suffisamment

de vitamine D

Les valeurs suivantes permettent d'évaluer la 25-OH-vita-
mine D3 dans le sérum:
75— 300 nmol/l vitamine D adéquate (Bischoff-Ferrari 2006)

<75 nmol/I hypovitaminose D (la parathormone est
augmentée)
<50 nmol/I insuffisance

A <50 nmol/l peuvent se manifester des myopathies proximales,
des myalgies et un remaniement osseux plus intense. A <10 nmol/I
les enfants peuvent avoir des os fragiles. Chez I'enfant une concen-
tration de vitamine D <25 nmol/| est considérée comme définitive-
ment insuffisante. Entre 1997 et 2005 la concentration de 25-OH-
vitamine D3 recommandée a été augmentée de 30 nmol/l a 80
nmol/l. Un surdosage de vitamine D semble donc pratiquement
impossible [4].

Nerfs et sang forts grace a la puissante vitamine B12

La résorption de la vitamine B12 de I'alimentation est complexe.
Avec le vecteur protéique produit dans la salive haptocorrine et le
facteur intrinséque synthétisé par les cellules pariétales de |'esto-
mac, elle parvient dans I'iléon. Sous forme d'holotranscobalamine
(holo-TC) elle traverse le systéme porte avant de parvenir dans la
circulation systémique et d'étre internalisée par le récepteur de la

La carence en vitamine B12 en tant qu’étiologie peut
facilement passer inapercue, car sa concentration sérique
peut se situer dans ses normes inférieures malgré les signes
cliniques de carence
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TC présent sur toutes les cellules. Une carence en vitamine B12
n'est donc pas rare.

Les conséquences d'une grave carence en vitamine B12 sont une
anémie mégaloblastique pouvant aller jusqu’a I'anémie perni-
cieuse ou la pancytopénie, une neuropathie périphérique pouvant
aller jusqu’a la myélose funiculaire, de méme que des troubles
psychiques tels que confusion, troubles mnésiques, dépressions et
sautes d'humeur. La plupart de ces symptémes sont réversibles
aprés administration de vitamine B12.

La carence en vitamine B12 en tant qu'étiologie peut facilement
passer inapergue, car sa concentration sérique peut se situer dans
ses normes inférieures malgré les signes cliniques de carence.
Selon une publication dans «Clinical Chemistry» le dosage en pa-
ralléle de la vitamine B12 et de |'holotranscobalamine (holo-TC)
semble étre un meilleur instrument de dépistage d'une carence
en vitamine B12 que celui de la vitamine B12 ou de I'holo-TC iso-
lément.

Circulation sanguine forte grace aux nouveaux
anticoagulants

Depuis les années 1960 des coumarines tels que Marcoumar®
(phenprocoumone) sont utilisées comme anticoagulants oraux
(ACO,). Elles agissent en inhibant les facteurs de coagulation dé-
pendants de la vitamine K et doivent donc faire |'objet d'une sur-
veillance intensive par le dosage du temps de prothrombine
(Quick /INR).

Actuellement, aprés plus de 50 ans, les premiers ACO arrivent sur
le marché, qui n‘imposent plus de contréle du Quick/INR. Le riva-
roxaban (Xarelto®), qui inhibe spécifiquement le facteur Xa, et le
dabigatran (pas encore admis en Suisse), inhibiteur du facteur lla.
Ces nouveaux anticoagulants oraux ont un effet antithrombo-em-
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bolique assuré, une entrée en action rapide et une bréve demi-vie.
Mais ils ne sont pas parfaits. Il n'est pas possible de contréler la
compliance des patients. Des intoxications sont possibles par inte-
ractions médicamenteuses (par ex. amiodarone) et en cas d'insuf-
fisance rénale et/ou hépatique. Il n'y a pas d'antidote avant inter-
ventions chirurgicales en urgence. Les complications hémorra-
giques sont a peu prés aussi fréquentes qu’avec les coumarines.
Les expériences cliniques sont encore limitées. Les résultats
d'études sont pour la plupart ceux de patients monomorbides
(orthopédie, fibrillation auriculaire, etc.). La question de savoir si
ces nouveaux ACO se confirmeront en pratique courante — poly-
morbidités - reste encore ouverte.
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