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Micronutriments

TIOTROPIUM

Lorsque votre patient 
atteint de BPCO* a besoin 

de plus 

SPIOLTO® RESPIMAT® 
1× par jour (2 bouffées)1

plus de volume 
respiratoire2

plus d’efficacité1–4
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Information professionelle abrégée Spiolto® Respimat® : 
Olodatérol (LABA : bêta2-agoniste à longue durée d’action) et tiotropium 
(LAMA : agent antimuscarinique spécifique à longue durée d’action/
anticholinergique). I : Traitement bronchodilatateur d’entretien chez les 
patients avec BPCO symptomatique chez lesquels un monotraitement par 
faibles doses de LAMA ou de LABA est insuffisant. P : 5 mcg d’olodatérol et 
5 mcg de tiotropium (deux bouffées au moyen de l’inhalateur Respimat®) 
1 fois par jour. CI : Hypersensibilité à l’olodatérol, au tiotropium ou à 
l’un des autres composants. Patients présentant une hypersensibilité à 
l’atropine ou à un dérivé de l’atropine, p. ex. l’ipratropium ou l’oxitropium. 
Pr. : Ne pas utiliser en cas d’asthme et de bronchospasme aigu. À utiliser 
avec prudence en cas de bronchospasme paradoxal, de glaucome à angle 
fermé, d’hyperplasie de la prostate, de rétrécissement du col vésical 
et de trouble de la fonction rénale (CrCl <50 ml/min), de troubles 
cardiovasculaires (insuffisance coronarienne, arythmie cardiaque, 
myocardiopathie obstructive hypertrophique, hypertension, tachycardie, 
infarctus du myocarde, allongement de l’intervalle QT), de troubles 
convulsifs, d’hyperthyroïdie et chez les diabétiques. G : On ne dispose 
que de données cliniques limitées. Spiolto® ne doit pas être utilisé pendant 
la grossesse; son utilisation n’est pas recommandée pendant l’allaitement. 
EI : Fréquent : sécheresse buccale. Peu fréquent : vertiges, insomnie, 

fibrillation auriculaire, palpitations, tachycardie, hypertension, toux 
et constipation. IA : Les adrénergiques peuvent renforcer les effets 
indésirables de Spiolto®. Les dérivés de la xanthine, les stéroïdes et 
les diurétiques non hyperkaliémiants peuvent potentialiser l’effet 
hypokaliémiant. Les bêtabloquants peuvent affaiblir ou antagoniser 
l’effet de l’olodatérol. Les inhibiteurs de la monoamine-oxydase, les 
antidépresseurs tricycliques et les substances qui allongent l’intervalle 
QTc peuvent renforcer l’effet de Spiolto® sur le système cardiovasculaire. 
P  : Spiolto® Respimat® 2.5 mcg/bouffée : emballage contenant  
1 inhalateur et 1 cartouche délivrant 60 bouffées et emballages contenant 
3 inhalateurs et 3 cartouches délivrant 60 bouffées. Liste B. Admis par 
les caisses-maladie. Mise à jour de l’information : novembre 2016  ; 
l’information professionnelle complète est publiée sur le site Internet 
de Swissmedic (www.swissmedic.ch) ou sur le site www.swissmedicinfo.
ch. Boehringer Ingelheim (Suisse) GmbH, Hochbergerstrasse 60B, case 
postale, 4002 Bâle. Références : 1. Information professionnelle de 
Spiolto® Respimat®, www.swissmedicinfo.ch. 2. Beeh KM, et al. The 24-
hour lung function profi le of once-daily tiotropium and olodaterol fi xed-
dose combination compared with placebo and monotherapies in chronic 
obstructive pulmonary disease. Pulm Pharmacol Ther 2015;32:53–59. 
3. Ferguson GT, et al. Efficacy and safety of olodaterol once daily delivered 

via Respimat® in patients with GOLD 2–4 COPD: results from two replicate 
48-week studies. Int J Chron Obstruct Pulm Dis 2014;16(9):629–645. 
4. Buhl R, et al. Tiotropium and olodaterol fi xed-dose combination versus 
mono-components in COPD (GOLD 2–4). Eur Respir J 2015;45(4):969–979. 
5. Voshaar T. Inhalationstherapie mit dem Respimat® Soft Inhaler bei 
Asthma und COPD. Pneumologie 2005;59:25–32. 6.  Schurmann W,  
et al. Respimat SoftMist inhaler ver-sus hydrofl uoroalkane metered 
dose inhaler: patient preference and satisfaction. Treat Respir Med 
2005;4:53–61. 7. Hodder R, Price D. Patient preferences for inhaler devices 
in chronic obstructive pulmonary disease: experience with Respimat Soft 
Mist inhaler. Int J Chron Obstruct Pulm Dis 2009;4:381–390. 

Boehringer Ingelheim (Schweiz) GmbH  
Hochbergerstrasse 60B, Postfach, 4002 Bâle

plus de qualité de vie4

plus de facilité lors d’inhalation5–7

*  Traitement bronchodilatateur d’entretien chez les patients avec BPCO chez lesquels  
un traitement par faibles doses de LAMA ou de LABA seul est insuffisant.
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Quand le traitement au fer est-il indiqué ? La substitution du 
fer par voie orale ou intraveineuse – laquelle des deux formes 
de thérapie est préférable ? Ou encore, le seul régime riche en 
fer est-il suffisant ? Sans traitement, la carence en fer entraîne 
l’ anémie ferriprive, qui est la forme d’ anémie la plus fréquente.

Avec une alimentation orale équilibrée, le duodénum et le jé-
junum supérieur absorbent en moyenne 1 à 2 mg de fer par 

jour. Pour son transport dans la circulation sanguine, le fer est lié 
à la protéine transferrine. En revanche, pour être stocké, le fer se 
lie à la ferritine. La ferritine, ayant le rôle de fer de stockage de 
l’ organisme, se trouve dans toutes les cellules et dans tous les li-
quides organiques, principalement dans le foie, la rate et la moelle 
osseuse. Selon diverses sources documentaires, la teneur totale 
en fer de l’ organisme humain est d’ environ 35 à 45 mg par kg de 
poids corporel. Le fer est un composant essentiel de l’ hémoglobine 
et de la myoglobine et agit comme cofacteur de plusieurs enzymes. 
L’ excrétion physiologique du fer de 1 à 2 mg par jour se fait, entre 
autres, par l’ intermédiaire de cellules épithéliales intestinales ex-
foliées. Les saignements menstruels, quant à eux, entraînent une 
perte supplémentaire de fer chez la femme.

Diagnostic
Le stade terminal de la carence en fer (stade 3) est l’ anémie ferri-
prive microcytaire hypochromique. Les réserves de fer du corps 
sont, à ce stade, complètement épuisées.
Faiblesse, fatigue, intolérance à l’ effort, céphalées, perte de che-
veux, jambes sans repos ne sont que quelques-uns des symptômes 
de la carence en fer. L’ anémie ne doit pas nécessairement être pré-
sente pour diagnostiquer un stade 2 d’  érythropoïèse défi-
ciente en fer. Le stade 1, quant à lui, est une carence en fer 
de stockage avec des indices d’ hémoglobine et d’ érythro-
cytes normaux (tab. 1).
Ci-dessous, nous mentionnons quelques-uns des para-
mètres directifs pour le diagnostic de laboratoire. Une 
baisse de ferritine sérique est le signe précoce d’ un bilan 
ferrique négatif. L’ augmentation de la transferrine sérique 
et la diminution de la saturation de la transferrine sont 
d’ autres signes précurseurs de la diminution des réserves 
de fer en cas d’ érythropoïèse déficiente en fer. L’ hémoglo-
bine (Hb), le volume moyen des érythrocytes (MCV) et 
la concentration corpusculaire moyenne en hémoglobine 
(MCHC), qui sont des paramètres indicatifs de l’ anémie 
microcytaire hypochrome, diminuent plus tard. 

Indication à un traitement au fer
L’ anémie ferriprive nécessite toujours une clarification de la cause 
et un traitement, quels que soient les symptômes présents. La thé-
rapie de choix est la substitution du fer. Les transfusions san-
guines ne sont habituellement indiquées que dans les cas d’ anémie 
grave avec instabilité hémodynamique. Les patients présentant 
une carence en fer symptomatique sans anémie peuvent bénéfi-
cier d’ une supplémentation en fer. La reconstitution des réserves 
de fer peut atténuer d’ éventuels troubles. Un échec de la théra-
pie conduirait très probablement à une anémie, avec des risques 
de dommages ischémiques aux organes, notamment dans les cas 
de maladies cardiaques et rénales chroniques. Des études cli-
niques menées auprès de jeunes femmes (14 à 21 ans) ainsi que 
des femmes préménopausées ont montré un effet positif de la sub- 
stitution intraveineuse du fer sur la fatigue associée à la carence en 
fer (1, 2). La substitution du fer n’ est indiquée que s’ il existe une 
carence en fer documentée. Le traitement de la carence en fer avec 
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Tab. 1 Les stades 1 à 3 de la carence en fer

1: Bilan  
ferrique  
négatif 

2: Érythropoïèse 
déficiente en fer

3: Anémie ferriprive

Réserves de fer i vides vides

Ferritine sérique i ii ii

Transferrine sérique normale h h

Saturation de la trans- 
ferrine

normale i ii

Morphologie érythrocytaire  normale normale hypochromique,  
microcytaire

Hémoglobine normale normale i
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ou sans anémie ne se limite pas à remplacer le fer. Les causes de la 
carence en fer (tab. 2) doivent être identifiées et, si possible, corri-
gées par un traitement causal. L’ anémie sans carence en fer confir-
mée, les états de surcharge en fer comme l’ hémochromatose ou 
l’ hémolyse chronique, ainsi que les hémoglobinopathies avec des 
troubles de l’ assimilation du fer comme dans le cas de la thalassé-
mie (également une anémie microcytaire hypochrome) sont des 
contre-indications à toute forme de substitution ferrique.

Alimentation riche en fer
Dans les pays économiquement développés et riches en matières 
premières comme la Suisse, la perte physiologique de fer peut 
être couverte par la disponibilité du fer dans de nombreux types 
de viande et de légumes. Il est à noter que la biodisponibilité du 
fer dans les légumes est inférieure à celle de la viande. Grâce 
à l’ absorption très régulée du fer, même des pertes minimes 
peuvent être compensées. En revanche, les pertes chroniques de 
fer dues à l’ hyperménorrhée ou aux saignements gastro-intesti-
naux occultes ne peuvent être suffisamment compensées. Une 
carence nutritionnelle en fer affecte souvent les nourrissons, les 
jeunes enfants, les adolescents, les végétariens, mais aussi les 
alcooliques.
L’ optimisation de l’ apport en fer par voie orale à travers l’ alimen-
tation quotidienne sert plutôt de prophylaxie dans le groupe de 
population mentionné ci-dessus. Une carence en fer causée par la 
malnutrition, avec ou sans anémie, nécessite toujours une thérapie 
de substitution afin de reconstituer les réserves de fer. Des conseils 
nutritionnels constituent un soutien supplémentaire dans le but de 
prévenir une rechute.

Traitement oral au fer 
La prise de préparations orales à base de fer est l’ option 
thérapeutique la plus sûre et la plus rentable. Les sup-
pléments oraux de fer sont généralement utilisés en cas 
de carence en fer ou d’ anémie microcytaire hypochro-
mique sans symptômes graves ou perte sanguine incon-
trôlée. Le dosage dépend de la carence en fer estimée 
et de la rapidité avec laquelle celle-ci doit être corrigée. 
La substitution orale est à privilégier pour les nourris-
sons, les enfants et les adolescents. Les informations sur 
les médicaments approuvées par Swissmedic (3), par 
exemple, recommandent de prendre 1 gélule par jour de 
fumarate de fer(II) à 100 mg et, en cas de carence en fer 
grave, 2 à 3 gélules réparties sur la journée. Il faut être 
conscient du fait que l’ administration de plusieurs doses 
quotidiennes réduit le taux d’  absorption fractionnée à 
cause de la stimulation de l’ hepcidine. Une dose unique 
plus élevée est néanmoins absorbée avec le même taux 
que plusieurs doses partielles (4). Comme régime poso-
logique alternatif, l’ administration de suppléments de 
fer un jour sur deux a permis d’ améliorer l’ absorption 
du fer chez les femmes présentant une carence en fer 
(5). On peut s’ attendre à une normalisation des valeurs 
chimiques de laboratoire après trois mois. Il faut encore 
3 à 6 mois pour reconstituer les réserves de fer. Le sulfate 
de fer(II), le gluconate de fer(II) ou le fumarate de fer(II) 
ont une efficacité comparable et doivent être pris à jeun. 
Le fer sous forme de fer(III)-polymaltose, en revanche, 
doit être pris pendant le repas ou immédiatement après. 

Le fer trivalent doit être réduit en fer bivalent par la ferroréductase 
duodénale, car il ne peut être absorbé que sous cette forme. Les pré-
parations à base de composés de fer(III) ne sont donc pas idéales. 
Les effets indésirables courants de la thérapie orale au fer sont les 
douleurs abdominales, la diarrhée, la constipation, la nausée et la 
dyspepsie. La coloration noire souvent rapportée des selles est due 
à l’ excrétion de fer non absorbé et ne donne pas de résultats faus-
sement positifs aux tests sanguins occultes. Une acidité réduite de 
l’ estomac, causée par des antiacides, des inhibiteurs de la pompe à 
protons ou des antagonistes des récepteurs H2, peut avoir un effet 
négatif sur la résorption du fer. Le fer forme des complexes peu 
solubles avec les quinolones, les bisphosphonates, la lévodopa et la 
lévothyroxine. L’  absorption et donc la biodisponibilité de toutes 
les substances impliquées dans l’ interaction sont ainsi réduites. La 
prise de la préparation de fer 2 à 3 heures plus tard peut contre-
carrer ce mécanisme. Bien que mieux tolérée, l’ ingestion simulta-
née d’ aliments peut réduire considérablement la biodisponibilité 
du fer bivalent.

Thérapie intraveineuse au fer
La thérapie parentérale au fer est indiquée pour les maladies 
associées aux troubles de l’  absorption gastro-intestinale tels que 
les maladies gastro-intestinales inflammatoires chroniques, les 
pertes sanguines incontrôlées, l’ anémie rénale due au traitement 
à l’ érythropoïétine et les carences en fer préopératoires nécessi-
tant une reconstitution rapide des réserves de fer, ainsi que lors de 
non-compliance concernant la prise de préparations orales. Dans 
l’ insuffisance cardiaque de stade NYHA II ou III, l’ administration 
intraveineuse de fer sous forme de carboximaltose ferrique (Fe III) 

Tab. 2 Causes de carence en fer

Apport insuffisant en fer : nourrissons, enfants, végétariens

Résorption insuffisante du fer : maladies inflammatoires chroniques de  
l’ intestin, maladie coeliaque, statut après une chirurgie bariatrique 

Demande accrue : croissance, grossesse, période d’ allaitement, athlètes extrêmes

Pertes de fer dues aux saignements : saignements gastro-intestinaux,  
hyperménorrhée, pertes de sang chirurgicales ou traumatiques, pertes de sang 
causées par l’  hémodialyse, par des tumeurs

Tab. 3
Comparaison entre le traitement au fer par voie orale  
et le traitement par voie intraveineuse

Avantages Désavantages

Fer oral -	 sûr
-	 peu coûteux

-	 effets secondaires gastro-intesti-
naux

-	 compliance i
-	 durée du traitement de plu-

sieurs mois
-	 insuffisant en cas de pertes de 

sang incontrôlées

Fer intra- 
veineux

-	 correction rapide de la  
carence en fer et améliora-
tion des symptômes 

-	 administrer des doses plus 
élevées dans le cas d'une 
dose unique

-	 bonne compliance

-	 réaction d’ hypersensibilité aiguë 
de type immédiat

-	 administration en cabinet ou en 
milieu hospitalier

-	 des coûts plus élevés - mais 
rentables en cas d’ anémie ferri-
prive symptomatique sévère
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Messages à retenir

◆	La cause de toute forme de carence en fer avérée doit être élucidée et 
nécessite une thérapie de substitution.

◆	La supplémentation en fer est un traitement symptomatique et non 
causal.

◆	Les maladies sous-jacentes, les maladies concomitantes, l’ âge du 
patient, la tolérance de la préparation, les besoins individuels du pati-
ent et enfin et surtout les coûts du traitement sont déterminants pour 
le choix et l’ administration du produit qui substitue le fer.

◆	Les thérapies orales au fer sont les thérapies de première ligne pour 
les patients stables. 

◆	Les thérapies parentérales sont indiquées en cas d’ efficacité insuffi-
sante ou d’ intolérance aux préparations orales, en cas de maladies 
gastro-intestinales inflammatoires chroniques ou de non-compliance.

a également entraîné une amélioration dans deux études, bien que 
la ferritine soit moins bien définie en tant que critère d’ inclusion 
dans ce groupe de patients (une étude n’ a trouvé aucune différence 
dans les résultats du traitement entre les patients présentant ou non 
une anémie préexistante) (6,7). Les nouvelles préparations sans dex-
tran, telles que les complexes d’ hydroxyde de fer(III)-saccharose ou 
d’  hydroxyde de fer(III)-carboximaltose, sont bien tolérées. Outre 
le problème de l’ augmentation des coûts, les préparations paren-
térales de fer présentent également le risque rare d’ une réaction 
d’ hypersensibilité aiguë de type immédiat. L’ irritation cutanée et 

la thrombophlébite avec thrombose sont des réactions indésirables 
locales au site d’ injection. L’ administration paravasale accidentelle 
entraîne une coloration brune durable de la peau. Les effets indési-
rables courants comprennent les maux de tête, les étourdissements, 
les nausées, les douleurs abdominales, la constipation, la diarrhée 
et les éruptions cutanées. Une mauvaise utilisation peut entraîner 
une surcharge en fer iatrogène si l’ on administre des quantités trop 
élevées de fer qui ne sont pas nécessaires individuellement (tab. 3). 
La dose totale cumulative de suppléments de fer parentéraux doit 
être calculée individuellement et ne doit pas être dépassée. Les pro-
ducteurs de la plupart des préparations recommandent d’ utiliser la 
formule de Ganzoni, basée sur le poids corporel, le taux d’ hémoglo-
bine actuel et la quantité de fer élémentaire du produit (voir l’  infor-
mation concernant chaque médicament donné).

Cet article est paru en allemand dans « der informierte arzt 8/2018, p. 8-10 ».

Dr Livia Hajbok, livia.hajbok@usz.ch

Pr Gerd A. Kullak-Ublick 
Klinik für Klinische Pharmakologie und Toxikologie, UniversitätsSpital Zürich 
Rämistrasse 100, 8091 Zurich

B Conflit d’   intérêts : Les auteurs n’  ont déclaré aucun conflit d’ intérêts en re-
lation avec cet article.

https://doi.org/10.23785/Gazette.2018.10.001
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