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Conséquences de l’allo immunisation anti-érythrocytaire au 
cours de la drépanocytose

• Impasse transfusionnelle

• Retard à la transfusion : complexités des analyses

• Maladie hémolytique du nouveau né

• Hémolyse Post-transfusionnelle
• Pronostic vital !

patient patientdonneurr



Autres groupes RH, KEL, FY, JK ..
Anticorps d’allo immunisation : 
exposition active 

Restimulation
Délai: 2-5 jours

Immunisation primaire
Délai: > 1 mois

Accident Retardé 
hémolyse intra tissulaire +++

Accident Immédiat
Hémolyse intra-vasculaire +++

Prévention du conflit
Par la RAI pré Transfusionnelle

RAI pré Transfusionnelle négative
Pas de prise en compte 
de l’immunisation primaire

42 systèmes de GS
> 360 antigènes

ABO
Anticorps préexistants



Hémolyses post transfusionnelles 

4.5% au décours de transfusions ponctuelles Narbey et al, AJH, 2017

Le poids de l’allo immunisation
Un accident sous estimé
Des caractéristiques particulières 

A.Habibi et al, ASH 2021

6%



Pourquoi l’allo immunisation entraîne t-elle des hémolyses ?

• ça ne devrait pas arriver !
• Une RAI est systématiquement réalisée en pré-transfusionnel

• Les anticorps dans l’historique sont pris en compte dans la 
phénocompatibilité, prévenant une restimulation

• Des épreuves complémentaires de compatibilité sont réalisées 

• et pourtant, ça arrive !
• Car restimulation d’anticorps non connus ou détectés au cours de 

transfusions précédentes

• Car tous les groupes sanguins ne peuvent être pris en compte dans la 
phénocompatibilité

>360 antigens
42 blood groups



L’allo immunisation anti érythrocytaire 

• Incidence plus élevée chez le drépanocytaire par rapport à la population générale et à 
d’autres pathologies 

• Inflammation

Incidence en pédiatrie : 13.7% (Allali et al, BJH, 2017)
Incidence chez les adultes : 42% (Narbey et al, AJH, 2017) 
Incidence Ile de France 6000 patients : 22% (Viret, SFTS, 2021)

Incidence au cours des MDS : 5 à 10%
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Modèles murins: 
Inflammation

Hendrickson, Transfusion 
2006; Blood, 2007

Absence d’ inflammation:
tolérance

Smith, Blood, 2011

RBC alloimmunization is influenced by the recipient inflammatory state at time of 
transfusion in SCD patients

Fasano et al, Br J Haematol, 2015

Indications transfusionnelles : évènements aigus +++++



Incidence des HPTR : Etude prospective

694 épisodes transfusionnels (ET) 311 patients

Ponctuels

n=358 (200 patients)

Programme transfusionnel

N=336 (111 patients)

15 HPTR (15 ET et 15 patients) 0 HPTR3 décès

Un patient transfusé ponctuellement a un risque significatement plus élevé de faire une

HPTR qu’un patient en programme transfusionnel chronique (p<0.001)

incidence des HPTR : 4.2% par ET ponctuel ( IC 95% [2.6;6.9]) et 7.7% par patient 

( IC 95% [4.6;12.4]) 

Narbey et al, AJH, 2017



L’allo immunisation anti érythrocytaire 

• Incidence plus élevée chez le drépanocytaire par rapport à la population générale et à 
d’autres pathologies 

• Inflammation 

• Polymorphisme des groupes sanguins entre donneurs et patients

Incidence en pédiatrie : 13.7% (Allali et al, BJH, 2017)
Incidence chez les adultes : 42% (Narbey et al, AJH, 2017) 
Incidence Ile de France 6000 patients : 22% (Viret, SFTS, 2021)

Incidence au cours des MDS : 5 à 10%



Caractéristiques des GS des patients drépanocytaires

• 4 niveaux de différence générant des allo immunisations

• Répartition des antigènes courants

• Variation d’antigènes courants

• Absence d’antigènes de fréquence élevée

• Expression d’antigènes de basse fréquence



hemolyse

GS les plus immunogènes patients donneurs 
afro-antillais caucasiens

RH : D, C, E, c, e C-E- C+E+

FY : Fya, Fyb Fya-Fyb- Fya+Fyb+
JK : Jka, Jkb Jkb- Jkb+
MNS : S, s S- S+

Répartition des antigènes courants

La phénocompatibilité RH est systématique chez les patients drépanocytaires : CGR phénotypés RH/K
Fréquence des anti-Jkb, anti-S, anti-Fya

42 systèmes de GS
> 360 antigènes



Variants d’antigènes courants

Malgré la phénocompatibilité RH : persistance d’anticorps anti-RH impliqués dans des hémolyses post transfusionnelles !

Noizat-Pirenne et al

Tournamille et al

Antigène D 

mosaique d’épitopes

GR RhD + GR RhD Partiel

Patient D partiel 

DAR, a new RhD variant involving exons 4, 5, and 7, often in linkage 
with ceAR,a new Rhce variant frequently found in African blacks
Hemker et al, Blood, 1999 Sur 1148 patients explorés : 

12% de D partiels chez les D+
27% de C partiels chez les C+
1,3% de c partiels chez les c+
6,2% de e partiels chez les e+
Floch et al, Transfusion Medicine and Hemotherapy, 2018

Delayed hemolytic transfusion reaction in children with sickle 
cell disease . M de Montalembert et al, Haematologica, 2011 



RH

FY

JK

S/s
K

C-E-

D, C, e partiels 

Basse fréquence: RH10, 20, 23, 30

Fya-b-

S-

Sang rare : KEL:-7

Jkb-

Basse fréquence : anticorps associés non détectés à la RAI car antigènes correspondants rarement exprimés sur des 
GR tests caucasiens. 

Autres caractéristiques

Sang rare : U- Uvar
Basse fréquence : MNS6Basse fréquence : KEL6

Sang rare : absence d’un antigène exprimé par tous, type de sang rare spécifiquement africain . Impasse 
transfusionnelle

Sang rare : RH:-18, RH:-34, RH:-46
Noizat-Pirenne et al Blood, 2002
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Epreuves de compatibilités au laboratoire +++++



Et lorsque les donneurs ont des GS comparables aux receveurs ?





Prévention de l’allo immunisation : moyens ?
• Ne pas exposer les patients aux antigènes immunogènes 

• CGR phénotypés RH/K (tenant compte des variants du RH)

• CGR phénotypés étendus (FY, JK, MNS)  

• Rituximab
• Rationnel

• Un patient déjà immunisé est un haut répondeur (Silvy et al, Haematologica, 2015)

• La phénocompatibilité ne peut prendre en compte l’ensemble des 42 systèmes de groupes sanguins

• Des auto anticorps et des anticorps sans spécificité sont impliqués dans les HPTR
• Prévention non antigène spécifique nécessaire

Noizat-Pirenne et al, Haematologica, 2007

Zanchetta-Balint F et al, ASH 2020



Prévention

• Caractérisation phéno/génotypique des groupes sanguins
• Un phénotype complet chez tous les patients : ABO/RK/K/FY/JK/MNS

• Une étude moléculaire des variants du système RH 

Chou et al, Blood Advances, 2020

D partiel : CGR D neg
C partiel : CGR C neg
Sang rare …. 

Chou et al, Blood, 2020



Hiérarchisation des mesures

• Tient compte 
• Des facteurs de risques de produire des Ac et de développer une HPTR

• Indication ponctuelle (versus programme chronique)

• ATCD d’allo immunisation

• ATCD d’HPTR

• Patients peu transfusés et pour lesquels on n’a pas encore la notion de leur statut de 
haut ou bas répondeurs

• Des ressources de CGR disponibles

NECESSITE DE CONNAITRE L’HISTORIQUE +++++
NECESSITE DE DECLARATION A L’HEMOVIGILANCE DES ALLO IMMUNISATIONS ET DES HPTR ++++



Comment hiérarchiser les protocoles transfusionnels

Protocole transfusionnel chronique Transfusion pour indication ponctuelle

CGR Phénotypés RH/K
Etendus si anticorps autres que RH/K
(ex : Fya- si anti-Fya)

Alternatives à la transfusion
Eviter les transfusions préventives
CGR phénotypés étendus systématique
Rituximab ?

Absence d’ATCD d’HPTR
Absence d’immunisation
CGR > 20

Risque faible

Absence d’ATCD d’HPTR
ATCD d’immunisation

Risque élevé
Risque Moyen

Protocole discuté au cas par cas
Tenant compte du nombre de CGR

DANS TOUS LES CAS : CGR COMPATIBILISES et RAI A DISTANCE (> 1 mois)

ATCD d’HPTR
+/- Allo immunisation



Quelques données sur une cohorte de 6500 patients transfusés 
en IDF 

Recognizing low responders: 11 years of alloimmunisation in 6496 transfused sickle patients in France
Aline Floch, Sophie Viret, Lucile Malard, Sadaf Pakdaman, Alicia Jouard, Anoosha Habibi, Frédéric Galactéros, 
Anne Francois, France Pirenne

Soumis pour publication
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Spécificités des anticorps 

Spécificité des anticorps par 1er anticorps apparu







RCP Drépanocytose et Transfusion complexe 

Adultes et enfants
Tous les 3ème mardi du mois à 17H
Pilotage cliniciens et experts transfusion drépanocytose
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