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* Sous déclaration - dlﬁﬁ’cultes dlagnosu@fues oo
* Gravité et conseqﬁences sur |’ avenasFr transfusmnnel6

. D|ff|C|Iement@€él<;nt|f|able dans<¢e FIT

. Orlentatlglfa dlagnosthue «fhemolyse drépanocytaire » en 2010
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* Hétérogénéité des deg&?ratlons dans €3 E’rT &

(\
- Diagnostic : hquﬂyse drepanocyta/ge/mcompatlb///te \@?)munologlque/hemolyse

autre/inefficqgcité transfuszonnellgt
- Hémolyse aiBue/retardée .@‘6

- GraV|te,§@us estimée le pIg? souvent
* Seul dlagqnostlc ciblé sur une population de patients

* Quid des hemolyse%@grdees dans le cadre des autres pathologies
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{e &Q Og%sagn réseau d’hémovigilance,
Présentation 78,7% & 17,5% o\‘)& 4% S tés savantes
z> « o
; O 0('
Clarté 63‘% 35% A2 >
compréhension 46/ {@96 23 reponses
< .
Nouvelles o2  74% 17 5@3 4% 4% 40 avis
connaissancesV
’19 &O
Aide au 70% &é/ 9% 4% 4% 13%
diagnostic

Aide Imputabilité @@ 4% 9% 4% 9%



Fiches techniques des Effets Indésirables Reg»eveurs
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Hémolyse retardée pQst- transfusmmﬂelle chez l
patlengs"%irepanocytgires &.\Q
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Quelles sont les caractsg:?sthues d’une henzéﬁrse retardée postéfo
transfusionnelle chezd® patient drépanocyfaire et quels en sgﬁt les

h thol - 3
mécanismes p ysggﬁ’a ologiques &o" (\.@
K,
Quand suspee(@r une hémolyse rgt%lrdée pust-transfug@iinnelle chez le patient
drepanucyﬁt{me et comment en fath'e le diagnostic 2. 6
@

@
Quellegﬁse en charge thegépeuthue et quelle conduite transfusionnelle
ado S B 8

KS

Comment urgamse\{(‘i enquéte étiologique et quelles investigations faut-il
) L 110 L 2 11

Quelle prucg’;él‘ure d’'information et de déclaration appliquer ?.........cccrreeeeeeennnn. 12
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* Syndrome drepanocytal;é majeur (S/S, S/G%t S/B°ou S/B+thaé;ﬁssem|es essentiellement)
* Hémolyse entre 24@9& 4 semaines ap’r%s une transfu%é\n CGR
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. Hyper-hém% e <§‘5°
- Taux cg{,lrb post-Tf |nfer|Qgﬁau taux pré-Tf
- Destructlon des GR t §nsfuses ET aussi ceux du patient

- Tableau majeur d’ olyse intra-vasculaire pouvant évoluer vers défaillance multi-

viscérale et dégﬁ,@
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Signes cliniques o
—_— : R
Complication vaso-occlusive X
. . . ‘6
Majoration d’'une anémie 5 &@‘o
Fievre & o
NS o
Urines porto < @
/ 'Qé o
Majoration d’un igé\re e&
. . "\Q, [ ]
Oligo-anurie © ©
% .

. WV R
HypotensioR, défaillance multi-«i8cérale

/
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Slgqe% biologiques (tagzx de base)

@Q’mnutlon du taux d’ I-Q%

Augmentation de%:&fBH

Augmentatlorbﬁ’e la bilirubine totale et libre
(pas d’intéré):dosage haptoglobine)
Réticulocytopénie (fréguente dans les HH)

Hémoglobinurie (a distinguer d’'une
hématurie)

Diminution voire disparition du % d’Hb A plus
rapide que ne le laisse envisager la cinétique

v . . . PR .
Toute CVO survenant@fans les 21 jours aprés une Tf est jusqu’a preuve du contraire une HR



AP-HP. https://rearg@dor.aphp.fr/nomogram—Z/

Hoépitaux universitaires <
- &Q/
Henri-Mondor »
66
Nomogram for the diagnosis of Delayed Hemolytic Transfusion Reaction as proposed by Mekontso S p et al,
N\
To use the nomogramm, fill the yellow boxes with apropria&@alues.
.,\@
1* assessment << 2" assessment
{AFTER the index transfgg@# (at DHTR suspicion)
Date 01/31/2022 17/11/2022
Total Hb, g/dL '@6 9,0 75
HbA percentage, % A(A 30,0 8,0
Legend: ‘@90 @Q

This nomogram is proposed R imate the likelihood of Delayed Q/(

Hemolytic Transfusion Rca@f\ (DHTR) in Sickle Cell Disease pali@s. 8

To use the nomogram, tt@ elative change in patient’s hemogﬁ@\ A

(HbA) concentration & the time interval since post-transfudion 2

electrophoresis arﬁ@oﬂed. If the resulting point is abovigsfid to the 2

right of the uppgr limit line, DHTR likelihood is low, Ifg\c point is

below and x6Xhe left of the lower limit line, DHTR @lihood is high. if

the poingyabetween the two lines, DHTR Iikeﬁt@oﬂi is intermediate.

Patien ithouth a post-transfusion hemo b“éfn electrophoresis

can@t be evaluated with the use of the ogram. The relative

Range in HbA concentration is calcula\‘fﬁ s 100*(HbA concentration
’I/Qat DHTR suspicion - post-transfusioK@bA concentration) / post-

transfusion HbA concentration ; yith HbA concentration expressed in

g/dL (percent HBA * mtag@g/du. Ctegep g g :
S 0 10 20 30 40 50 60
@ Timae from post-transfusion electrophoresis, days
N
Mekontso:bessap et al. A diagnostic nomogram for delayed hemolytic transfusion reaction in sickle cell disease. Am J Hematol 2016
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Exploration de I’lhémolyse &0& Invesobgatlons iImmuno- heg?%tologlques
Electrophorése de I’'Hb (% HbA) 4?? . Rg.f’au moment de I’ EjbR»\et a 1 mois
NFS et réticulocytes &G)«@@e @QRAI pré-Tf a re- tecbﬁlquer
Bilirubine totale et libre &O «0 * Examen dwect@fantlglobullne (EDA)
LDH ’\0& (&6 * Elution dlrelr?ce méme si EDA négative

/7

lonogramme sar&g&ﬁn bilan rénal et hgﬁathue

12
Recherche d@ne hemogloblnurge‘ si doute
avec une q/é}’naturle <>

Sérologie et PCR paggovirus B19 si
réticulocytopénie ou si éggthroblastopénie

©
Y2

Epreuves de compatibilité pré et post-
transfusionnelles

Recherche d’anticorps anti-privés au
CNRGS au moment de I'EIR et et a 1 mois

Génotypage érythrocytaire étendu par
biologie moléculaire

Le suivi de ces éfements est essentiel pour le diagnostic et I'évolution clinique
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Diagriostic dlf‘quéntld o
& il
< 'b‘
e Cinétigue de decrmssance@a‘ifi’ormale du taux d@lb A sans hemoJQy?e
- Mauvais rendement tg@‘nsfusmnnel &00 (\

- Transfusion eman/i&bt’d un donneur hetqbzygote pour la dre@nocytose
- Intérét d’un taux d’'HbA en post Tf «“

* Anémie d’ autregorigines chez le p@flent drépanocytaire

- Crise vasp©occlu5|ve sévere o\t}a,ibrolongee
- Infecti®h & Parvovirus B19 <0
- Séquestration spléniq ‘hez I'enfant

* Hémolyses liées a d'an@ﬁ’es causes immunologiques ou non immunologiques
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* Bénéfice/risque a evalu%&tolleglalement 0\5& &
* Criteres de gravité R o S 6;\00

- Choc non controfé &L &

- Lactates élevg (‘&e

- Pa02/Fi02asse S

- Retlculog@(openle (,&

- Vascu&pathle cérébrale mﬁ?eure (enfant)
A distance de | eplsod;%(necessalre

- CGR phénotypés ét

- Epargne sanguinq,@po, Hydroxycarbamide)

- +/- Rituximab ~®
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PriSe en chargé(Z) - ., &

\
& 0?}
X o &L
* Prise en charge symptomatlgﬁe & &R
- Antalgiques &S o
- Restauration de I'état k%modynamlque tradfement des defalllarqégs viscérales
- Oxygenotheraple/c\)mesures ventilatojres o{,»\
&? S
, ‘6@
< &
< &

)
. Traltements@ur tenterd enragér ou de prévenir ’lhémolyse

Dlscussmns'&)IIeglaIes au cas |6~8r cas et avec des experts de la drépanocytose
- Prévenir ou inhiber Ac :dg, (+/-corticoides), Rituximab
- Stimuler I'érythropoig Epo Hydrea
- Inhiber l'activation @u complement et le relargage d’Heme et d’Hb : Eculizumab
- Eliminer I'Hb Ilbga?et les Ac : plasmaphérese
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Rrevention (& ¢
) C X2
& S &
e Avant la transfusion dans le ser&iﬁ% clinigue, du cété@dﬁ patient R

- Accessibilité des résultatgblﬁl quel que soit le Iie@ae prise en charge d(geﬁ\atient,
- Vigilance accrue pour@t&at nouveau patient/d@panocytaire non c%aﬁu
- Siantécédent d’HRg\@?/ant toute décisionAQlje transfusion un con%ﬂ transfusionnel a ’'EFS/CTSA et aux
spécialistes de la drépanocytose doit égje demandé
&
* Avantla transfus'éqéu laboratoire (re.g,e?nmandations HAS 2014) :

- Phénotypd@e érythrocytaire étensfU dans les systemes Kidd (JK1, JK2), Duffy (FY1, FY2), MNS (MNS3 et
MNS4)@7&nt la premiere tra[{gﬁision

- RAI et%preuve directe de compatibilité systématique
- Prise en compte de tout®c ou antécédent d’Ac quel que soit sa spécificité
- Utilisation des techr@c&es de biologie moléculaire en cas de difficultés techniques de phénotypage
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* Transfusion de : ‘90 Q<° Q'Z’
- CGR phénotypés au mlnu:{wm dans les systeme@ﬁH et KEL1 mais le p compatlble avec le phénotype
érythrocytaire etendu,&O <
- CGR phénotypés e’g@%us compatibles si a éa,t’ecedent d’ hemolysgy
 Surveillance : d ‘@

- Surveillance kgguliere de la RAI et syesftemathue 3 semaines a 1 mois apres toute transfusion
- Monitorag@de I'Hb et de 'Hb A a&‘/ant et en post-Tf immédiat et au moindre événement clinique
- Informgi"fon et la formation de¥ patients, des familles et des acteurs médicaux

- Alerte déclenchée par I'ERS/CTSA si nouvelle demande de sang aprés une transfusion récente ou si les
RAI se positivent

- Déclaration dans e—F@eét notification dans le dossier du patient d’'une HR
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Dans tous les cas,&dﬁ&est recomqgﬁnde de reaLkser des réunions de

concertation pluﬂdlsuplmalrg& avec les m‘edecms référents, les
hemowgﬂantgél EFS/CTSA e}*fes experts des centres de référence de
la drepanog.@;/tose 96‘
S
©
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v
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Quelle procedure d‘lnformatlgg‘n et de deéfaratlon?

* Pathologie initiale : a rem%llr absolument%?++

) ) O
Veuillez selectionner un glémed® en naviguant dans la liste 7 é,\

: ) y O
ou cliquer sur 'effacer’ psur@s-felectlsnnar. Eftseer o)

s
Chapitre : {D50-03YN- maladies du sang et des l@%nes hematopoietiques et certains troubles du s [...]
Bloc : {55 I% - anemies hemolytiques

Categorie : D57 -Cg fections a hematies Fal:l@'mes [drepanccytaires]
Ily a5 &léme n ans la liste,

7 7. a ¥ W
153 OS7.0 anémie & hématies fafciformes [anémie drépanecytaire] avec crises
N

1848 D57.1 anemie 38 heématjsy falcifermes sans crises

_ ) > ] . . ..
1849 D57.2 affections a hEFﬁatlES falciformes [drépanccytaires] hétérozygetes doubles

1850 DS57.2 traitde la Egg zdic des hématies falciformes [drépanocwtaire]

1851 O57.8 autres cticns 3 hématies falciformes [drépanoccwtaires]
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. . . . S < &
* Orientation diagnostigue K &
&6 A c'}‘o(\
< & , >, .
- Suppressiogéde I'orientation diggnosthue Hémolyse drépanocytaire
2 ¢<*5°(
- HR av%g@Pdentification de\}gﬁéuveaux Ac : Incompatibilité immunologique
Q <O
v
- HRsans identificat(i(gﬁ de nouveaux Ac : Hémolyse autre
S
q,©
Qv
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(@) N\
AP o o N
Grade 1 Absence d'elem/é{?cs cliniques ou blolog!g)qe(g de gravité. Pas d’mt\%&@entlon
. . . . X3 )
therapeuthL@necessalre 6"0 (00
. . . . O 0 .
Grade 2 Interverzgﬁn thérapeutique nec%Q‘Salre sans transfert en @8|ns intensifs ou en
réanigsation ,@( 6:6
© - N DT S
Grade 3 'I;{ca%sfert en soins mtensn‘,s%u en reanimation C{,\O
®) ‘@o) &
Grade 4 ,&Décés* & o
< &
& @

A\
*LLa décision @@ISM du 02/07/2020xant la forme, le contenu et les modalités de transmission de
la fiche degdéclaration d’un e(fﬁ? indésirable survenu chez un receveur de produits sanguins
labiles indidue que : « Pour les EIR retardés, le déces étant une complication survenue au
cours de I'évolution de ’EIR, il est nécessaire de laisser la gradation Initiale au moment du
diagnostic tout en précigant que I’état clinique du patient a évolué vers le décés »

V4 \ =7 @ ~ 7 7 - - . .
Les déces liés aux Q@ devront donc étre codés dans la catégorie Evolution clinique
v
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* Evolution clinique (lorsqu'ell‘est connue)
O @)

L& ©
L'HR chez le patient d.rce;peénocytaire engendée@%oujours des séqu%{Tgs graves car, a
minima, elle comprg@et I"avenir transfuz@pﬁ'mel du patient <

oo
N4 ¢ &
, A0 , & , NI ,
Seules les catégories « Séquelles gggﬁes » ou « Déces » deVraient &tre cochées
&
2 &
q/@ (O&
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4 @ \
> &
Imputabilité 3 Les éléments ne peuve'}lt étre mis en doute etp%rmettent d’attribuer I\dz'%R aux PSL : par
exemple hemolysg@?/ec apparition d’un ngu((/el Ac responsable du@%nfllt immunologique
Imputabilité 2 Les éléments /(weltent clairement a attQ&er I’EIR aux PSL : pa Q&Kemple hémolyse sans

nouvel ant@arps mais sans autre ca;ﬁe d’hémolyse et avec&% tableau clinique et
biologi g@ clair (diminution du t)a'(ux d’hémoglobine A p{@t.lvant la destruction accélérée des
GR tr*aﬁsfuses) (466 6°

Imputabilité 1 &é éléments ne permettqﬁt‘ pas d’attribuer clairement I’EIR ni aux PSL ni a d’autres causes :
é‘par exemple autres cz@i?es significatives d’hémolyse co-existantes ou cinétique du taux
q/© d’hémoglobine A r‘@eh disponible ou difficilement interprétable
v O

e 2O "y . KO . . . JeiD A
Imputabilité @ Les éléments u)ﬁtent clairement a attribuer I’EIR a d’autres causes que les PSL : par exemple
mécanism "hémolyse indépendants des PSL transfusés (ex hémolyses mécaniques)
Imputabilité NE Les dOI@%eS sont insuffisantes pour I'évaluer
v
Q

Vv
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CQﬁCIUSlon & &
‘Q’& @Q(o ; @QQ@(
* Validation puis dlffu5|g,lﬁ de la FT /\0&"’ .006@
* Toute déclaration dﬁlt étre accompegnee 605”\

- Historique eksuivi transfusmnng?*anonymlse fourni par I'EFS ou le CTSA
- Compte- re,p ud hospltallsatlan anonymisé

. Evaluatlon@ rf’
. Appreue?‘ I'impact des hemolyses retardées sur la morbidité et la mortalité
* Base pour un reglstregé%s hémolyses retardées et le développement d’études

’1/
v
f»g



X1Ve CONGRES NATIONAL i

DE LA SOCIETE FRANCAISE M p 1!
DE VIGILANCE ET DE THERAPEUTIQUE Ont e ‘

TRANSFUSIONNELLE : 3" i -_L,

Du 23 au 25 novembre 2022
Le Corum - Palais des Conqaves

{??e er et
O Exp@*ts o‘(\
F Berna@ﬁm D Bachir, E Dg»Meyer F Galacteéﬁs A Habibi,
ég’MH Odiévre- Mogfanle F Pirenne, C Pondarre
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Reseau d’heg;rowgllance, cliniciens et EFS/CSTA
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