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Introduction 

 

               surcharge en fer  chronique   
 
     

Å Physiologie homéostasie du fer  
Å Avancés génétiques :  
                plusieurs types dõh®mochromatoses 
Å Mécanismes de surcharge en fer  
Å Traitement orienté  
 
   



Fe 2+  + H2O2------- > Fe 3+  + OH-  + HO. 

fer 

. 
 

Médiateurs inflammatoires,  
   apoptotiques  et de fibrogénèse  

 
 

Cytotoxicité   
directe  

 

Toxique 

     Transport de lõO2 (Hb ) +++ 
                         Catalyse enzymatique (DNA)  
                                                      Transfert dõ®lectrons 

Vital  



TF-Fe 3+ 

ücompartiment fonctionnel 70 %  
érythroblastes et hémoglobine 

ücompartiment de stockage 30 % 
  ferritine ou hémosidérine 

ücompartiment de transport 0,1% 
transferrine ou sidérophilline 

1-2 mg/j 

Circuit du fer dans lõorganisme 

  

transferrine 

ferritine 

20mg/j 



Absorption du fer  
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Knutson et al. Mol Biol, 2003. McKie et al. Science, 2001 
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Recyclage du fer  
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Knutson et al. Mol Biol 2003,Delaby et al. Blood, 2005.  
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Régulation homéostasie du fer  

    Krause et al.FEBS Lett, 2000,Park et al. J Biol Chem, 2001 

Eviter la surcharge  

Contrôler  Recyclage  
Macrophagique 

  
Absorption  
 Intestinale  

 

   
  
    

céruloplasmine 

HFE hémojuvéline  

Transferrine/ TfR  

 Ferroportine, DMT  
Hepcidine  



Hepcidine  

 
Å hepc (foie), idine (bactéricide)  
Å Codée par le gène HAMP ch 19 
Å Lieu de synthèse : foie  (hépatocyte) ,  
    
 
 
  
 éliminée par le rein  

Synthèse:    si taux du fer intra hépatique  
                    
                   si taux du fer intra hépatique  



 
 

 

 
Entérocyte macrophage 

m®canisme dõaction de lõhepcidine : 

hepcidine  

 lõhepcidine  

   Absorption fer  

Nemeth  al .science 2004 .De Domenico al. Cell Metab, 2008 



 
 

 

 

   Absorption fer  

m®canisme dõaction de lõhepcidine : 

Libération fer  

Régulateur  négatif   

 lõhepcidine  

Entérocyte macrophage 

Nemeth  al .science 2004 .De Domenico al. Cell Metab, 2008 



R®gulation de lõexpression de lõhepcidine: 

Å2 voies dõactivation du g¯ne de  

        lõhepcidine : 

 

ü BPM/SMAD (principale)   

  

ü HFE ðTFR2 / erk   
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