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Résumé. L’érythropoïétine recombinante humaine (r-Hu EPO) est proposée depuis 1996 dans la prévention de
l’anémie des prétermes d’âge gestationnel (AG) inférieur à 34 semaines d’aménorrhée (SA) et de poids de naissance
(PN) compris entre 750 et 1 500 g afin de réduire les besoins transfusionnels de cette population. Toutefois, la
généralisation de son utilisation chez le préterme a suscité de nombreux débats et controverses, tant sur le plan de ses
indications, que sur le plan économique. Objectifs : évaluer rétrospectivement l’efficacité sur la réduction des besoins
transfusionnels et le rapport coût-bénéfice de la r-Hu EPO afin de définir les meilleurs candidats à ce traitement.
Matériel et méthode : 79 prétermes de moins de 34 SA et de PN ≤ 1 500 g, hospitalisés dans l’unité de néonatalogie
de l’Hôpital des enfants du CHU de Toulouse de mars 1998 à juin 1999, ont reçu un traitement par r-Hu EPO (750
U/kg/semaine) à partir du 10e jour de vie en moyenne. Ces enfants ont été comparés à une cohorte historique de 79
prétermes, nés en 1997, avant l’introduction de la r-Hu EPO dans l’unité, et appariés selon un PN, un AG et une
hémoglobine (Hb) initiale identiques à ± 100 g, ± 1 SA, et ± 1 g/dL respectivement. Résultats : le nombre médian de
transfusions par enfant traité par r-Hu EPO est de 0 contre 1 transfusion par enfant témoin (p < 0,0001). Le volume
sanguin total médian transfusé est de 0 mL/kg (0-23,8 mL/kg) chez les enfants traités contre 27,38 mL/kg
(0-62,5 mL/kg) chez les témoins (p < 0,0001). Le pourcentage d’enfants non transfusés est significativement plus
élevé dans le groupe traité par r-Hu EPO (54,5 versus 26,6 % ; p < 0,0001). La comparaison des coûts matériels nous
montre que le traitement préventif par r-Hu EPO est préférable (189 versus 284 euros par patient). Au-delà d’un âge
gestationnel de 32 SA et d’un poids de naissance de 1 200 g, le bénéfice obtenu grâce à la r-Hu EPO n’est plus
retrouvé de façon significative. Conclusion : le traitement par r-Hu EPO semble être efficace et économiquement
avantageux dans la prévention de l’anémie des prétermes de moins de 32 SA et/ou de moins de 1 200 g. Ce
traitement ne doit pas exclure les autres stratégies d’épargne transfusionnelle.
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Abstract. Premature infants frequently develop anemia. This is the result from blood sampling and from a relatively
poor erythropoietic response to anemia. As a result, these infants often receive multiple transfusions with the risk of
viral disease transmission. Aim: to determine the efficacy and cost-effectiveness of recombinant human erythropoietin
(r-HuEPO) in reducing erythrocyte transfusion needs in preterm infants. Methods: 79 premature infants of less than 34
weeks gestationnal age and/or with a birth weight of less than 1 500 g were admitted in our unit from March 1998 to
June 1999. They received r-HuEPO 750 U/kg/week intravenously or subcutaneously from day 10. These infants were
compared to a retrospective cohort of 79 premature infants born during 1997 before introduction of the protocol
r-HuEPO and matched for gestationnal age and for weight at birth. Results: hemoglobin upon admission, phlebotomy
losses, clinical parameters were similar in both groups. The median number of transfusions per infant was 0 compared
with 1 transfusion per control infant (p < 0.0001). Median volume of erythrocytes transfused was 0 (0-23,8 mL/kg) in
r-HuEPO-treated infants and 27.38 (0-62,5 mL/kg) in control infants (p < 0.0001). The number of infant without
transfusion was significantly higher in the r-HuEPO-treated group (54.5 versus 26.6 %; p < 0.0001). The cost per
patient was 189 euros for r-HuEPO recipient and 284 euros for control infant. The effect of R-HuEPO was not
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significant for infants with gestational age more than 32 weeks or BW more than 1 200 g. Conclusion: R-HuEPO is
cost-effective in the prevention of anemia of prematurity for children born before 32 weeks or with a BW less than
1 200 g. This treatment does not exclude other procedures to prevent transfusion requirements.

Key words: human recombinant erythropoietin, anemia, prematurity, blood transfusion, cost-benefit analysis

L’anémie de la prématurité, anémie normochrome
normocytaire hyporégénérative, est un problème
quotidien dans les unités de néonatalogie. L’ori-

gine en est multifactorielle mais l’élément prépondérant
est sans doute le déficit majeur en érythropoïétine. De
plus, la réponse érythropoïétique des prétermes est insuffi-
sante lorsque la masse globulaire circulante s’abaisse.
Jusqu’à ces dernières années, le seul recours thérapeuti-
que était la transfusion sanguine. Depuis l’isolement du
gène humain de l’érythropoïétine en 1985, l’hypothèse
d’un traitement préventif de cette anémie par de l’érythro-
poïétine recombinante humaine (r-Hu EPO) a été propo-
sée. Plusieurs essais multicentriques [1-3] ont montré que
la r-Hu EPO corrigeait le déficit en érythropoïétine endo-
gène des nouveau-nés prématurés et stimulait l’érythro-
poïèse, permettant une diminution significative du nombre
de transfusions. Le produit a obtenu l’autorisation de mise
sur le marché (AMM) en France en 1996 pour la préven-
tion de l’anémie du prématuré de poids de naissance
compris entre 750 et 1 500 g et dont l’âge gestationnel
est inférieur à 34 SA [4]. Malgré tout, la généralisation de
son utilisation chez le préterme a suscité de nombreux
débats et controverses, tant sur le plan de ses indications,
que sur le plan économique. Nous avons voulu évaluer le
rapport coût-efficacité de ce traitement et cibler ses indica-
tions en comparant les besoins transfusionnels d’une popu-
lation de prétermes traitée par r-Hu EPO à ceux d’une
cohorte témoin historique non traitée.

Matériel et méthode
Il s’agit d’une étude rétrospective menée de mars 1998 à
juin 1999 dans l’unité de néonatalogie de niveau III de
l’Hôpital des enfants de Toulouse.
Les enfants éligibles pour un traitement par r-Hu EPO
étaient :
– tous les nouveau-nés de 32 SA ou moins avec un poids
de naissance ≤ 1 500 g ;
– les nouveau-nés de 33 ou 34 SA et de PN ≤ 1 500 g
avec une hémoglobine initiale ≤ 14 g/dL.
Les critères d’exclusion comportaient les immunisations
fœto-maternelles, les anémies hémolytiques d’autre ori-
gine, les cardiopathies cyanogènes, les affections à sanc-
tion chirurgicale précoce, les syndromes polymalforma-
tifs, les jumeaux transfuseurs.
La r-Hu EPO Recormon® (Boerhinger Manheim) était débu-
tée durant les 15 premiers jours de vie à la dose de 250
U/kg 3 fois par semaine par voie sous-cutanée ou intravei-
neuse lorsque l’enfant était porteur d’un cathéter veineux,
pour une durée maximale de 6 semaines, soit 18 doses
au total.
La supplémentation martiale quotidienne était systémati-
que, par voie orale entérale avec du fumarate ferreux ou
de l’hydroxyde ferrique dès le 10e jour de vie, à la dose

initiale de 5 mg/kg/j. Cette dose était doublée à partir du
15e jour de traitement si la ferritine était basse (< 90
ng/mL). La supplémentation en folates était effectuée par
du folinate de calcium (Dakota Pharm) à raison d’1/2
ampoule 2 fois par semaine, dès le 15e jour de vie. La
supplémentation en vitamine E était de 2 mg/kg/j lorsque
les enfants recevaient encore une alimentation parenté-
rale (Soluvit® ; Frésénius Kabi France) et de 5 mg/j lors-
que les enfants recevaient une alimentation entérale exclu-
sive (Uvéstérol ADEC® ; Crinex). Les apports protéiques
se situaient entre 2 et 3,5 g/kg/j.
Une transfusion de concentrés globulaires était effectuée
devant les critères suivants : détresse respiratoire ou hypo-
tension artérielle avec une Hb < 10 g/dL et/ou un héma-
tocrite (Ht) < 30 % ; oxygéno-dépendance et/ou apnées-
bradycardies avec une Hb < 9 g/dL et/ou un Ht < 27 % ;
ou en l’absence de symptomatologie, devant une
Hb < 7,5 g/dL et/ou un Ht < 23 %. Le volume transfusé
était de 20 mL/kg par transfusion. En cas de tranfusions
multiples, les culots globulaires pouvaient provenir de
donneurs différents ; la politique de donneur unique
n’étant alors pas encore développée dans l’unité. Ces
pratiques transfusionnelles n’ont pas été modifiées au
cours des deux périodes d’observation.
Pour chaque enfant, le volume sanguin total prélevé en
cours d’hospitalisation par microméthode, a été évalué en
fin d’hospitalisation en comptabilisant les volumes san-
guins nécessaires prélevés pour chaque examen biologi-
que réalisé.
Les besoins transfusionnels de cette cohorte prospective
ont été comparés à ceux de témoins issus d’une cohorte
historique non traitée par r-Hu EPO, nés l’année précé-
dente et appariés selon un PN, un AG et une hémoglobine
initiale identiques à ± 100 g, ± 1 SA, et ± 1 g/dL res-
pectivement.
Afin de mieux cibler les indications du traitement par r-Hu
EPO, nous avons évalué le rôle respectif de l’AG, du PN
sur les besoins transfusionnels. Pour cela, nous avons
comparé les besoins transfusionnels (une transfusion, deux
transfusions, ou plus) en fonction de catégories de
poids de naissance (<1 100 g et ≥ 1 100 g ; <1 200 g
et ≥ 1 200 g ; <1 250 g et ≥1 250 g) et en fonction de
l’AG (< ou ≥ 32 SA).
Pour évaluer le coût de ce traitement, nous avons comparé
les deux stratégies, c’est-à-dire le coût de 18 doses de r-Hu
EPO et des transfusions nécessaires malgré ce traitement,
versus le coût des transfusions seules dans le groupe
témoin. L’efficacité de chaque stratégie dépend du nom-
bre moyen de transfusions nécessaires chez les enfants
traités ou non par r-Hu EPO, ainsi que de la proportion
d’enfants transfusés au moins une fois dans chaque
groupe respectivement. Le coût matériel du traitement
complet par r-Hu EPO (produit et matériel d’injection) a
été évalué à 114,73 euros et celui d’une transfusion à
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203,60 euros. Pour évaluer le rapport coût-efficacité de
chaque alternative, nous avons utilisé l’arbre décisionnel
de Rondier [5]. Les nœuds de décision indiquent les choix
à la disposition du clinicien et les nœuds de chance
correspondent à des événements aléatoires (figure 1). Le
coût final attendu de chaque alternative est calculé en
multipliant le coût du traitement par la probabilité de
survenue des événements liés à chaque stratégie.

Analyse statistique

Les tests pour séries appariées comportaient : le test de
Student lorsque le critère était quantitatif et le test de Mac
Nemar lorsque le critère était catégoriel.
Les tests pour séries indépendantes au sein de chacun des
2 groupes comportaient : le test de Student non apparié,
le test de Behrens Fisher, une analyse de variance ou le
test non paramétrique de Kruskal et Wallis.

Résultats

Caractéristiques générales
Du 1er mars 1998 au 30 juin 1999, 79 prématurés d’âge
gestationnel moyen 30 SA (27-34 SA) et de PN moyen
1 220 g (710-1 500 g) ont été inclus dans l’étude et
traités par érythropoïétine recombinante humaine (groupe
EPO+). Ce traitement a été débuté en moyenne à 10 jours
de vie (de J2 à J28). La première dose de r-Hu EPO a été
administrée avant le 8e jour de vie chez 43 % des enfants
traités (n = 34). Chaque enfant a reçu en moyenne 17
injections.
Aucun effet indésirable général ou local notable n’a été
observé au cours de l’étude. Un seul cas de thrombocy-
tose (800 000 plaquettes/mm3) a été noté après quatre
doses de r-Hu EPO. Le traitement par r-Hu EPO a toutefois
été poursuivi et le taux de plaquettes s’est normalisé après
l’arrêt du traitement. Parmi ces 79 nouveau-nés, trois sont
décédés après la fin du traitement (deux enfants avec

leucomalacie périventriculaire, un enfant porteur d’une
maladie de Werdnig Hoffmann).
La comparaison de cette population à celle de témoins
appariés ne retrouve pas de différence significative pour
la plupart des paramètres étudiés, que ce soit les caracté-
ristiques initiales ou les pathologies intercurrentes
(tableau 1). On observe toutefois une différence à la limite
de la significativité concernant la durée d’oxygénodépen-
dance, plus élevée dans le groupe témoin (tableau 1).

Besoins transfusionnels
L’analyse des besoins transfusionnels révèle une diffé-
rence très significative en faveur du groupe EPO+, que ce
soit pour la moyenne du nombre total de transfusions par
enfant (0,8 versus 1,9 ; p < 0,0001), ou pour la moyenne
du volume total transfusé (17,3 mL/kg versus
45,4 mL/kg ; p < 0,0001) (tableau 2).
On observe que 43/79 (54,4 %) des enfants traités par
r-Hu EPO n’ont reçu aucune transfusion, alors que seule-
ment 21/79 (26,6 %) des témoins ont évité la transfusion
(p < 0,0001).
Si on étudie les transfusions précoces (avant 30 jours de
vie), on constate que le nombre moyen de transfusions par
enfant est de 0,45 dans le groupe traité par r-Hu EPO, les
témoins ayant reçu en moyenne deux fois plus de transfu-
sions pendant la même période (moyenne de 0,84 trans-
fusion par enfant ; p < 0,001).

Facteurs prédictifs de transfusion
Le traitement par r-Hu EPO permet une réduction du
nombre de transfusions et une augmentation du pourcen-
tage d’enfants non transfusés. La réduction des besoins
transfusionnels obtenue grâce au traitement par r-Hu EPO
n’est pas significative au-delà d’un PN de 1 200 g
(tableau 3).
Tous les témoins d’AG ≤ 28 SA (n = 9) ont été transfusés
plusieurs fois, alors que parmi les enfants d’AG ≤ 28 SA
traités par r-HuEPO (n = 9), deux ont évité toute transfu-
sion et quatre ont reçu une à deux transfusions. Parmi les
enfants polytransfusés, le nombre de transfusions par
enfant est moindre dans le groupe EPO + que chez les
témoins : 3/9 versus 8/9.
Par contre, le bénéfice d’un traitement préventif par r-Hu
EPO sur la réduction des besoins transfusionnels n’est pas
retrouvé au-delà d’un AG de 32 SA. En effet, environ deux
tiers des témoins de cette tranche d’âge (66,6 %) ne sont
pas transfusés. Le traitement par r-Hu EPO élève ce pour-
centage à 75 %, mais la différence n’est pas significative,
contrairement aux moins de 32 SA (19 % de témoins non
transfusés contre 49 % d’EPO+) (tableau 3).

Étude coût-efficacité
Le nombre moyen de transfusions nécessaires chez les
enfants traités par r-Hu EPO est de 0,8 transfusion par
enfant contre 1,9 dans le groupe non traité. La proportion
d’enfants transfusés au moins une fois est de 45,6 % dans
le groupe traité contre 73,4 % en l’absence de traitement.
Ainsi, en utilisant l’arbre décisionnel de Rondier [5]
(figure 1), on peut évaluer le coût total du traitement
préventif de l’anémie par r-Hu EPO (Ct EPO+) à :
Ct EPO+ = (0,544 x 114,73) + 0,456[114,73 + (0,8 x
203,6)] = 189 5

Ce calcul surestime le coût réel puisqu’il se base sur un
traitement complet de 18 doses de r-Hu EPO, alors que

Nœud de décision 

Nœud de chance 

Transfusion
Infection  Post Transfusionnelle (aucune dans notre étude)

EPO +

Témoins

Réponse + : pas de TS   (0,544)

Réponse – (anémie) : TS (0,456)

IPT

Pas d’IPT 

Pas de TS (0,266)

TS (0,734)
IPT

Pas d’IPT

Figure 1. Probabilité de nécessité ou non de transfusion en
fonction des 2 stratégies évaluées : traitement préventif par
r-Hu EPO ou absence de traitement (d’après Rondier et al.
[5]).
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pour certains enfants ce traitement a été interrompu lors
du retour à domicile.
Le coût total des transfusions chez les enfants non traités
par r-Hu EPO (Ct témoins) est :
Ct témoins = 0,734(1,9 x 203,6) + 0,266 x 0 = 284 5

Discussion
Nous avons pu mettre en évidence dans cette étude que le
traitement préventif par r-Hu EPO sur une population
ciblée de prétermes (AG < 32 SA et/ou PN < 1 200 g)
entraînait une réduction significative des besoins transfu-
sionnels, que ce soit sur le nombre d’enfants transfusés, le
nombre de transfusions par enfant ou le volume total
transfusé par enfant, avec un rapport coût-bénéfice favo-
rable. De plus, nous avons pu mettre en évidence dans le
groupe traité une réduction significative des transfusions
précoces, réalisées avant 30 jours de vie, alors que
certains auteurs considèrent que ce type d’anémie pré-
coce est inaccessible au traitement par r-Hu EPO [6]. Ces

résultats pourraient être expliqués par certaines différen-
ces méthodologiques entre ces études. En effet, dans
l’étude de Trentésaux [6], les volumes sanguins prélevés
sont plus élevés que dans la notre (34,7 versus 20,3 mL ;
27,6 versus 16,4 mL/kg) en raison de l’absence de
microméthode. D’autre part, la supplémentation martiale
est plus tardive et les posologies moins élevées que dans
notre étude. Ainsi une carence martiale a pu limiter
l’érythropoïèse et le bénéfice du traitement par r-Hu EPO.
Enfin, l’absence de politique rigoureuse d’indications
transfusionnelles dans cette étude a également pu contri-
buer à ces résultats.
Toutefois, si la stimulation de l’érythropoïèse par la r-Hu
EPO est un phénomène admis par tous, l’efficacité de ce
traitement sur la réduction des besoins transfusionnels
reste un sujet de controverse. Même chez les prétermes de
très petit poids de naissance (< 1 000 g), la réduction des
besoins transfusionnels liée à la r-Hu EPO n’est pas
toujours significative [6, 7-12]. On a aussi reproché à
certaines études [1-3, 13-15] une politique transfusion-

Tableau 1. Caractéristiques du groupe traité par r-Hu EPO et du groupe témoin apparié sur le poids de naissance, l’âge
gestationnel et l’hémoglobine à la naissance.

Groupe traité par r-Hu EPO Groupe non traité p

n = 79 n = 79
Poids de naissance (en g) ; meda (iqrb) 1 240 (1 090-1 360) 1 250 (1 050-1 400) nsd

A|ge gestationnel (en SA) ; med (iqr) 30 (29-31) 31 (30-31) < 0,001
Retard de croissance intra-utérin (RCIU) (%) 17,7 20,2 ns

RCIU (%) 7,5 8,8 ns
Causes de Prééclampsie (%) 11,3 26,2 ns
prématurité � Souffrance fœtale

aiguë (%)
23,8 18,8 ns

Chorioamniotite (%) 23,8 11,3 ns
Sexe masculin (n) 42 34 ns
Hémoglobine à J0 (en g/dL) ; med (iqr) 15,62 (10,2-20,4) 15,62 (11,4-19,4) ns
Vol. sanguin prélevé en mL ; med (iqr) 20,3 (14,5-29,1) 17,2 (11,8-31) ns
Vol. sanguin prélevé en mL/kg ; med (iqr) 16,46 (11,84-23,78) 13,77 (9,07-24,37) ns
Durée moyenne VAc en jours ; med (iqr) 1 (0-3) 0,5 (0-3) ns
Durée moyenne O2 en jours ; med (iqr) 1 (0-5) 2 (0-25) < 0,05
Nombre de septicémie/enfant ; med (iqr) 0 (0-1) 0 (0-1) ns
Infections 26 34 ns
Entérocolites 10 16 ns
Hémorragies 0 2 ns
Persistance du canal artériel 15 18 ns
A|ge à la sortie en jours ; med (iqr) 46 (38-54,5) 45 (33-58,5) ns

a médiane ; b interquartile ; c ventilation assistée ; d non significatif.

Tableau 2. Besoins transfusionnels du groupe traité par r-Hu EPO et du groupe témoin apparié sur le poids de naissance, l’âge
gestationnel et l’hémoglobine à la naissance.

Groupe traité par r-Hu EPO Groupe non traité p
n = 79 n = 79

Nombre de transfusions par enfant Médiane (25°-75°) 0 (0-1) 1 (0-3) < 0,0001
Moyenne 1,9 0,8 < 0,0001

Volume total transfusé en mL Médiane (25°-75°) 0 (0-25) 32,5 (0-80) < 0,0001
Moyenne 19,6 49,9 < 0,0001

Volume sanguin transfusé en mL/kg Médiane (25°-75°) 0 (0-23,8) 27,38 (0-62,5) < 0,0001
Moyenne 45,4 17,3 < 0,0001
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nelle trop « libérale » et l’inclusion de prétermes stables,
surestimant ainsi les bénéfices de l’érythropoïétine chez
des enfants qui n’auraient pas eu besoin d’être transfusés.
En effet, plusieurs études, dont deux multicentriques
[9-11, 16, 17], n’ont pas mis en évidence de réduction
significative des besoins transfusionnels chez les enfants
traités par r-Hu EPO lorsque des règles transfusionnelles
strictes étaient appliquées.
Il s’agit d’une étude comportant 158 patients au total,
alors que la plupart des essais publiés comptent 40 à 80
sujets. Seules les études multicentriques européennes
[1, 18] et américaine [2] ont évalué plus de 100 enfants
(244, 184 et 157 respectivement). Dans ces 3 dernières
études, malgré des volumes sanguins prélevés élevés
(> 40 mL), les auteurs ont tous mis en évidence une
réduction des besoins transfusionnels dans les groupes
traités par r-Hu EPO (43,9 % versus 28,2 % non transfu-
sés [1] ; 1,1 versus 1,6 transfusion par enfant [2]).
Nous n’avons pas observé d’effet indésirable majeur
imputable au traitement par r-Hu EPO. Nous n’avons
relevé qu’un seul cas de thrombocytose, sans consé-
quence clinique et spontanément résolutif. Ceci avait déjà
été rapporté mais de façon inconstante dans d’autres
études [18, 19]. Notre étude confirme donc la tolérance
et l’innocuité du traitement par r-Hu EPO pendant la
période d’étude. Toutefois, le devenir à long terme des
enfants traités reste à évaluer.
Notre étude est non randomisée et sans analyse en double
aveugle ; cependant, les pratiques transfusionnelles n’ont
pas été modifiées au cours des 2 périodes d’observation.
Une stratégie transfusionnelle très restrictive est maintenue
dans l’unité depuis le début des années 1990 ; elle se
rapproche des critères de transfusion appliqués dans
l’étude de Franz et al. [16].

Nous avons évalué les facteurs de risque transfusionnel
des patients traités par r-Hu EPO afin de déterminer les
meilleurs candidats à ce traitement. Les besoins transfu-
sionnels sont corrélés au degré de prématurité. Ceci a été
rapporté dans d’autres essais : pour Maier et al. [18]
l’efficacité de la r-Hu EPO diminue nettement pour un
AG ≤ 28 SA ; il en est de même pour Burguet et al. [8].
Toutefois, on observe dans notre étude une nette réduction
des besoins transfusionnels dans le groupe traité par r-Hu
EPO au sein des prétermes d’AG ≤ 28 SA. Par contre, il
semble qu’au-delà de 32 SA, le bénéfice du traitement par
r-Hu EPO soit moins net (tableau 3).
Le risque de transfusion augmente avec le faible poids de
naissance. Nous avons montré que le bénéfice transfu-
sionnel dans le groupe EPO + s’estompe au-delà de
1 200 g. Une étude espagnole [20] a également trouvé
de meilleurs résultats pour les PN entre 1 000 et 1 249 g.
Parmi les prétermes de PN < 1 100 g, la r-Hu EPO réduit
nettement le besoin transfusionnel. Ces résultats sont en
accord avec ceux rapportés par Yeo et al. [21], Maier
et al. [22] et Vamvakas et al. dans une méta-analyse [23]
mais s’opposent à ceux de Trentésaux et al. [6] qui n’a
pas trouvé de différence significative, que ce soit pour le
nombre d’enfants transfusés ou le nombre de transfusions
par enfant parmi les moins de 1 000 g. Dans notre étude,
il semble que le traitement préventif par r-Hu EPO atténue
le risque de transfusion même parmi les bébés de faible
poids de naissance.
Le coût de ce traitement peut également être un facteur
limitant [5, 24-26]. Mais les données de la littérature sont
contradictoires : certains rapportent des coûts similaires
quelle que soit la stratégie [1, 27] ; pour d’autres, le
traitement préventif par r-Hu EPO est plus onéreux que les
transfusions seules [5, 24-26], mais plusieurs études ont

Tableau 3. Besoins transfusionnels en fonction de la catégorie de poids de naissance et d’âge gestationnel chez les enfants traités
par r-Hu EPO et chez les témoins.

Nombre de transfusion par enfant p

0 1 2 et +

Traités par r-Hu
EPO

Non traités Traités par r-Hu
EPO

Non traités Traités par r-Hu
EPO

Non traités

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Poids de
naissance

< 1 100 g 7 1 7 4 4 13 < 0,05
n = 18 (38,9) (5,5) (38,9) (22,2) (22,2) (72,2)

≥ 1 100 g 30 20 16 14 6 18 < 0,01
n = 52 (57,7) (38,4) (30,7) (26,9) (11,5) (34,6)

< 1 200 g 16 2 7 7 7 21 < 0,001
n = 30 (53,3) (6,6) (23,3) (23,3) (23,3) (70)

≥ 1 200 g 26 19 13 12 5 13 0,055
n = 44 (59,1) (43,2) (29,5) (27,3) (11,3) (29,5)

< 1 250 g 18 4 9 8 9 24 < 0,001
n = 36 (50) (11,1) (25) (22,2) (24,3) (66,6)

≥ 1 250 g 24 17 11 10 2 10 nsa

n = 37 (64,8) (45,9) (29,7) (27) (5,4) (27,7)
Âge
gestationnel

< 32 SAb 28 11 17 11 12 35 < 0,001
n = 57 (49,1) (19,3) (29,8) (19,3) (21) (61,4)
≥ 32 SA 9 8 2 4 4 0 ns
n = 12 (75) (66,6) (16,6) (33,3) (22,2)

a non significatif ; b semaines d’aménorrhée.
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également rapporté un coût moindre pour le traitement
préventif par r-Hu EPO [21, 27-31]. Dans notre étude, la
comparaison des coûts matériels des 2 stratégies (traite-
ment par r-Hu EPO et transfusions versus transfusions
seules) est en faveur de la r-Hu EPO avec une réduction du
coût matériel d’environ 100 euros par enfant, ceci sans
tenir compte du risque viral lié aux transfusions.

Conclusion

Au total, après confrontation de nos résultats à ceux des
études précédentes, il semble que la prescription systéma-
tique de r-Hu EPO à tous les prétermes répondant aux
critères de l’AMM (AG < 34 SA et PN < 1 500 g) n’est
pas justifiée. Par contre, c’est une thérapeutique efficace,
bien tolérée et économiquement intéressante pour la pré-
vention de l’anémie de la prématurité, si on cible ses
indications aux prétermes les plus à risque de transfu-
sions, c’est-à-dire les prétermes de PN <1 200 g et/ou
d’AG < 32 SA. Les conséquences à long terme de ce
traitement restent toutefois à évaluer.
Ce traitement par r-Hu EPO doit être un des éléments de la
démarche globale visant à prévenir l’anémie de la préma-
turité et les transfusions sanguines qui en découlent. Cette
stratégie de prévention est multifocale : développement
de la transfusion placentaire, limitation du nombre de
prélèvements sanguins et généralisation des micrométho-
des de prélèvement, développement des techniques non
invasives de surveillance, mise en place et application
rigoureuse de règles transfusionnelles conservatrices dont
le suivi n’affecte pas le taux de survie et de complications
[32], support nutritionnel adapté avec apports optimaux
en fer, folates et protéines. ■
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