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Prévention des complications infectieuses:
– vaccinations  pneumococciques (Prevenar 13 x4 puis Pneumovax)
– antibio-prophylaxie par peniV (Oracilline, en 2 fois par jour)
– autres vaccins (grippe, haemophilus, COVID19)
– prise en charge précoce de la fièvre (antibiothérapie large)

-Education des parents pour recours médical en urgence en cas :  
– d’aggravation de la pâleur-signes cliniques d’anémie aigue 

(troubles de conscience, essoufflement au biberon)
– d’augmentation du volume splénique

-Détermination du groupe et phénotype érythrocytaire étendu
TRANSFUSION rapide dans les situations d’anémie aiguë

 

Prise en charge précoce des complications anémiques:

PREVENTION – EDUCATION-TRAITEMENT PRECOCE

DEPISTAGE NEONATAL



DREPANOCYTOSE AU PLAN NATIONAL: chiffres du DNN
EVOLUTION 2010-2020

Plus de 500 nouveau-nés atteints en 2018 , 2019 et 2020
Augmentation de l’Incidence globale (en 2020: 1/1323)

Prédominance des formes sévères (70% formes homozygotes SS)

Au total, depuis l’origine du dépistage > 10.000 enfants dépistés en France



GRANDS PROGRES DU DEPISTAGE NEONATAL
Réduction de la mortalité

 SDM Taux(%) IC [95%]

Globale 1.1% [0.7%-1.8%]

SS/SB0 1.4% [0.9%-2.3%]

SC/SB+ 0.4% [0.1%-1.7%]

Cohorte néonatale EVADREP
Dr. Isabelle Thuret: Rétrospective, NATIONALE, enfants dépistés nés entre janvier 2006 et décembre 2010

>1600 enfants

Probabilité de survie  à 5 ans : 98,9%

Survie de cohortes enfants dépistés : probabilité de survie à 18 ans: 
– Dallas US Quinn:               93.9%     Blood 2010
– East London UK Telfer      99% Haematologica 2007
– Créteil France Bernaudin  97.5%    Blood 2011
– Nord IDF Benkerrou 97,1% BJH 2016



Cohorte néonatale EVADREP

Réduction de la morbidité par IAC (infarctus artériels cérébraux) : 
dépistage précoce de la vasculopathie cérébrale par doppler transcranien 

Prévention AVC par transfusions  
 chez les enfants avec DTC> 200 cm/sec

STOP I: Adams, NEJM, 1998
GOLD STANDARD

  Taux(%) IC [95%]
Globale 0.8% [0.5%-1.4%]

SS/SB0 1.1% [0.6%-1.9%]
SC/SB+ -

Probabilité d’AVC clinique 
à 5 ans : 0.8%



TWiTCH trial, Lancet 2016
TCD with Transfusions Changing to Hydroxyurea

« Hydroxuyrée en relai du programme 
transfusionnel, chez des enfants aux ATCD de DTC 

pathologique  »





Prudence !!!!! Switch (au moins 1 an de programme transfusionnel) après 
normalisation des vitesses cérébrales et régression des sténoses 

1/ Attention à la posologie de l’HU ! Posologie élevée  « 27.4 mg/kg/j 
dans l’étude)

2/ Période de chevauchement PT et HU (environ 4-6 mois)

3/Vérifier l’observance thérapeutique durant cette période de 
chevauchement (GB), et lever les freins à l’observance avant arrêt des 
transfusions. (ETP. Entretiens parents. Médiation transculturelle) 

4/ Après arrêt du programme transfusionnel, surveillance régulière du 
DTC/ 3 mois et reprise PT « immédiatement « si récidive de DTC 
pathologique

Pratiques CHIC: points importants



Données épidémiologiques STA
Cohorte néonatale EVADREP

Cohorte néonatale CHIC
Thèse Dr. Alizée Soulié: recueil prospectif 389 enfants 

dépistés nés entre 1983 et 2014 

Probabilité de STA à 5 ans: 
§ 26% SB+

§ 36% SC 
§ 53% SS/SB° 

Probabilité de STA à 5 ans : 
SS/SB°40%

Age median = 4.5



Syndrome thoracique aigu
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2/Hypoventilation 

-CVO thoracique

-CVO abdominale

-Chirurgie

-Morphine

3/Embolie graisseuse/hémolyse 
sévère 

CVO sévère,  Diffuse

-Fébrile

-Résistante à la Morphine

 +- thrombopénie

4/Transfusion récente 
(5-21 j) 
•+-Tableau de 
CVO/STA/anémie/fièvre 

•Suspecter accident 
hémolytique post 
transfusionnel

Radiologique : Infiltrat récent sur la Rx Pulm 

Echographie pulmonaire : place ?

STA SECONDAIRE 



Causes infectieuses STA

Vichinsky, NEJM 2000;  Etude 
prospective multicentrique, 1993 à 1997

Fréquence équivalente d’infections 
virales (dont VRS) et à Mycoplasma 

Pneumoniae.



Bundy JAMA ped 2017 ;  Etude rétroprospective  multicentrique, 2010 à 2016, 7178 enfants de 
0 à 22 ans, hospitalisés pour STA/Pneumonie 

Association of Guideline-Adherent Antibiotic Treatment With Readmission of 
Children With Sickle Cell Disease Hospitalized With Acute Chest Syndrome.



Bundy JAMA ped 2017 ;  Etude rétrospective multicentrique, 2010 à 2016, 7178 enfants de 0 à 
22 ans, hospitalisés pour STA/Pneumonie 

Association of Guideline-Adherent Antibiotic Treatment With Readmission of 
Children With Sickle Cell Disease Hospitalized With Acute Chest Syndrome.



Transfusion de Concentrés Globules Rouges pour la prise en charge du STA

NON SYSTEMATIQUE 

Se donnner 24-48h d’évolution sous  
antibiothérapie

Si anémie aigue associée (Hb< 6-7 g/dL), 
alors transfusion simple (10 ml/kg)

/Cause infectieuse probable 

(fièvre inaugurale, tableau PNP aiguë, pas 
de CVO associée) 

/hypoventilation 

(CVO thoracique; CVO abdominale; 
Chirurgie; Morphine)

CRAINTE d’accident 
hémolytique post 

transfusionnel

/Embols graisseux, hémolyse grave

(CVO diffuse sévère, résistante 
Morphine, fébrile, hémolyse ++, 
thrombopénie, CPK élevées)

A DISCUTER 

RECOMMANDEE

PRECOCE+VNI précoce?

POINTS CLES

ØAprès transfusion: 

-faire NFP et Ephorèse Hb (dans les 24-48h) -  
-RAI entre 3 semaines et 2 mois  

STA SECONDAIRE 

ØDevant tout symptôme (anémie, ictère, 
fièvre, CVP, STA) survenant dans le mois après 
1 transfusion : 

-Penser à faire Ephorèse Hb pour évaluer le 
rendement transfusionnel



Séquestration splénique aigue

• Apparition ou majoration d’une splénomégalie associée à une perte d’Hb de 2g/dl

• Complication précoce de la drépanocytose
• Diagnostic clinique -biologique
• Recommandations actuelles prise en charge (PNDS 2014)

1) Prise en charge au moment de l’épisode = Transfusion Globules Rouges :

2) Prise en charge à distance : Surveillance attentive, et Prévention des 
récidives  
 
1 épisode : Surveillance attentive (éducation parentale)

2ième épisode (Risque neurologique et vital de l’anémie aiguë) 
• Programme transfusionnel chez les moins de 2-3 ans ; 
1)Splénectomie chez les plus de 2-3  ans



Données épidémiologiques SSA
Cohorte néonatale EVADREP

Probabilité SSA à 5 ans 
SS/SB°= 22.7%

Cohorte néonatale CHIC

Probabilité de SSA à 5 ans: 
§ 3% SB+

§ 6% SC 
§ 30% SS/SB°  



Caractéristiques hématologiques 1 er épisode
population SS/SB° exclusivement
Total
N= 102

< 2 ans (n = 
58)

>  2 ans (n = 
44)

P

Age moyen 
(mois) 
(moyenne, 
écart-type) 
 

31.9 
(±30.7) 

13.4 (±5.77) 56.2 (±33.2) < 0.001

Hb (g/dL) 5.99 
(±1.04) 

5.99 (±1.09) 6.00 
(±0.976) 

0.96

HbF (%) 16.1 16.9 15.2 0.33

Plaquettes 147 831 
(±77 408) 

141 529 (±68 
130) 

154 742 (±87 
078) 

0.5

• Gravité 
« hématologique » 
identique 

• Aucun décès
• Aucune complication 

neurologique aiguë 



Evolution et prise en charge à 
distance 

1 épisode  ≥2 épisodes Total

32

13
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5
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22

1 1

2

1

2

3

PRISE EN CHARGE SELON 
LE NOMBRE DE SSA 

Surveillance PT Splénectomie HU Greffe

• Récidive : 56% des patients
– 66% si 1er E avant 2 ans
– 50% si 1er E après 2 ans

• Délai médian entre 1er et 
second épisode 116 jours 
[64.0; 283]



SSA précoce (<2 ans) : Facteur prédictif de complication 
ultérieure? 

SSA<24
m
Nbr 
patients

SSA<24m
mean(sd)

SSA<24
m

median
SSA<24m

range

SSA>24m 
or Aucune 
SSA
Nbr 
patients

SSA>24m 
or Aucune 

SSA
mean(sd)

SSA>24
m or 

Aucune 
SSA

median

SSA>24m or 
Aucune SSA

range

SSA<24m 
vs 

SSA>24m 
ou Aucune 

SSA
RR

SSA<24m vs 
SSA>24m ou 
Aucune SSA

95% CI pvalue
 

NBTOTALCVO 60 8.15 (10.58) 4.50 0.00 , 61.00 231 7.32 (9.86) 4.00 0.00 , 59.00 1.0687 0.97 ; 1.18 0.1959
 
 
 

Nbr d’épisodes 
transfusionnels

60 48.87 (38.88) 43.00 2.00 , 193.00 232 31.63 (40.10) 15.00 0.00 , 216.00 1.4858 1.42 ; 1.55 <.0001

 
 

Nbr 
déglobulisation 
(Hb≤6g/dl)

60 2.72 (2.53) 2.00 0.00 , 12.00 232 0.88 (1.85) 0.00 0.00 , 22.00 2.9708 2.42 ; 3.65 <.0001

 
Nbr transfusion
Situation AIGUE

60 8.60 (5.73) 7.00 1.00 , 24.00 232 5.72 (6.25) 4.00 0.00 , 32.00 1.4447 1.30 ; 1.60 <.0001

 

 
Nbr TOTAL STA 
secondaires

60 1.30 (2.01) 1.00 0.00 , 9.00 231 0.87 (1.53) 0.00 0.00 , 13.00 1.4421 1.11 ; 1.87 0.0061

Risque relatif de nombre d’évènements: Analyse de poisson ajustée sur le suivi des patients



SSA précoce (<2 ans) : Facteur prédictif de complication 
ultérieure? 

Analyse de Survie : Probabilité de survenue de CVO (formes SS/SB) est augmentée 

P< 0.0151

SSA avant 2 ans
Age median 1ere CVO 
= 1.77 (0.99 , 9)

SSA après 2 ans ou pas de SSA
Age median 1ere CVO = 3.00 
(2.21 , 345)



SSA précoce (<2 ans) : Facteur prédictif de complication 
neurologique ultérieure? 

Analyse de Survie : Probabilité de survenue de complication neurologique: AUCUNE différence significative AVC, DTC 
pathologique et infarctus silencieux. 

Catégories
SSA<24

N(%)

SSA<24m
KM Median (95% 

CI)

SSA>24 or No 
SSA
N(%)

SSA>24 or No SSA
KM Median (95% 

CI)

SSA<24 vs 
SSA>24 or No 

SSA
HR (95% CI)

SSA<24 vs SSA>24 
or No SSA

pvalue
 

AVC oui 0 NE (NE , NE) 6 (2.6%) NE (NE , NE) 0.00 (0.00 , ) 0.2038
  non 60 (100.0%)   226 (97.4%)      

 
Infarctus 
silencieux

oui 9 (15.3%) NE (NE , NE) 38 (18.4%) NE (NE , NE) 0.82 (0.40 , 
1.70)

0.5979

  non 50 (84.7%)   169 (81.6%)      
 

DTC Inter oui 30 (50.0%) 10.74 (4.98 , NE) 82 (35.8%) NE (NE , NE) 1.52 (1.00 , 
2.31)

0.0482

  non 30 (50.0%)   147 (64.2%)      
 

DTC patho oui 21 (35.0%) NE (11.04 , NE) 60 (26.3%) NE (NE , NE) 1.34 (0.81 , 
2.20)

0.2511

  non 39 (65.0%)   168 (73.7%)      
 
 



Données épidémiologiques CVO
Cohorte néonatale EVADREP

Probabilité CVO formes SS/SB° 
à 5 ans : 71%

Cohorte néonatale CHIC

Probabilité de CVO à 5 ans: 
§ 42% SB+

§ 43% SC 
§ 69% SS/SB° 

Age median =2.5 ans



 REDUCTION
DES 

COMPLICATIONS
(PREVENTION)

Intensification thérapeutique
PRECOCE ET SYSTEMATIQUE

In infants > 9 months, children, offer treatment with HC, 
regardless of clinical severity 

Strength of recommandation: Strong (enfants de 9 à 42 mois)
Quality of evidence: High (enfants de 9 à 42 mois)



Essai phase III HC chez jeunes enfants = 
BABY HUG

Enfants 9-18 mois à l’inclusion
Etude multicentrique (USA)
Hydroxycarbamide 96 pts : posologie fixe de 
20 mg/kg/j
vs placebo 97 pts

SS ou SB°

2 ans traitement

HydroxyCarbamide



Essai phase III: unicentrique (Ouganda) , Double aveugle

Essai randomisé NOHARM MTD

-Efficacité clinique [CVO, STA, Hospitalisations et transfusions], et biologique 
(Hb et HbF, LDH) dose dépendante, meilleure avec la MTD versus posologie fixe de 
20mg/kg

-Pas de toxicité hématologique accrue avec la MTD



Greffe génoidentique 
si donneur familial HLA compatible

PRECOCE

Hydroxycarbamide
PRECOCE ET SYSTEMATIQUE

MTD

Echec
Programmes Transfusionnels prolongés
Données phase III, STOP I et SITT

ØCHANGEMENT de PERSPECTIVES: PREVENTION DES COMPLICATIONS



Hydroxycarbamide
PRECOCE ET SYSTEMATIQUE

Alternatives
Plus récentes

Nouveaux médicaments [SECONDE LIGNE et en ASSOCIATION]
ØGBT440, Voxelotor : Modificateur allostérique de l’Hb 

Ciblant la polymérisation de l’Hb (à partir de 12 ans)
ØCrizanlisumab : Ac monoclonal anti P-selectine

ciblant les neutrophiles (à partir de 16 ans)

Thérapie génique

ØGreffes haploidentiques  (DREPHAPLO) 
Øet Greffes génoidentiques (DREPARIC)
utilisant un conditionnement réduit sans 

chimiothérapie

Echec



MERCI
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