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OBJECTIFS

ldentifier un incident/accident transfusionnel (aigu, retardé)
Prendre en charge accident transfusionnel

Déclaration en hémovigilance

Responsabilité : acte médicolégal

Effets indésirables des transfusions itératives a long terme

Balance : bénéfices-risques



INTRODUCTION

Dates déterminantes dans I’histoire de la transfusion
Hémovigilance
Incompatibilité foeto-maternelle

Perspectives



INTRODUCTION

Bénéfice : vie sauvée par I'apport des différents composants du sang :
Hb, plaquettes, facteurs de la coagulation

Anémie aigue : accident circulation, péripate, chirurgie,
chimiothérapie....

Thrombopénie : PTI et autres causes de thrombopénie menacante
Apport des facteurs coagulation : déficit génétique ou acquis (IHC)

Indications doivent étre pertinentes : reconsidérer les indications dans
les anémies inflammatoires , les syndromes de malabsorptions, les
déperditions chronique en fer ( traitement de |'étiologie) , AHAI
(corticostéroides), thrombopénie modérée asymptomatiques.....



RISQUES TRANSFUSIONNELS

Risque immunologique

— Compatibilité immunogénétique : caractere immunogene de
toutes transfusions

Risque infectieux : immédiat et a distance

Risque métabolique :
— surcharge en fer (transfusions chroniques)

Risques de surcharge



CLASSIFICATION DES EFFETS
INDESIRABLES DES TRANSFUSIONS

* Selon la chronologie
— Complications immédiates ou C’ retardées

* Selon les mécanismes
— Complications immunologiques
— Complications infectieuses
— Complications de surcharge
— Complications métaboliques




Accidents transfusionnels

Les complications transfusionnelles :

plusieurs modes de classification

1. Immunologiques

2. Infectieuses

3. Surcharge

o g
4. Métaboliques

A. Immediates
B. Retardées (secondaires)




SELON LA CHRONOLOGIE

ACCIDENTS TRANSFUSIONNELS AIGUS



ACCIDENTS TRANSFUSIONNELS AIGUS
A. IMMUNOLOGIQUES
B. INFECTIEUX
C. SURCHARGE
D. METABOLIQUE

E. AUTRES



ACCIDENTS IMMUNOLOGIQUES IMMEDIATS

* Accidents hémolytiques par incompatibilté
— Groupe A, B, O
— Rhésus
— Conflits par anticorps irréguliers

* Par anticorps HLA : frissons, hyperthermie....

 TRALI : anti- Ig A (cedeme laryngé), anti-protéine
plasmatique

e Réactions allergiques (part immunologique)
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Hémolyse Aigue : Urgence !!!!

Complications immunologiques
Accident immuno-hemolytigue

iImmediat
» Anticorps igr 7 IgG fikant le complément
» Ag frequemmeaent en cause I
A B O - Anti-A, -B, =
KEL: anti KEL1 FKIDD: amt k1, |

Activation du complement jusquia 9
» destruction intra-vasculaire

Rapide

l. — -'l'.- =

Frisson-hyperthermaie,
chute TA., choc
douleur lombaire, hemoglobinurie,

CIVD, anemia
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COMPLICATIONS IMMUNOLOGIQUES IMMEDIATES A SEMI~
RETARDEES

e gl owailr FE-L O L

_ +/- retardeé
» Anticorps e

» Ag fréguemment en cause
H : Anti-RH1, 3, 4,
FY - anti-FY1, .. MS: antiMNS3(S). .

Activation du complement jusqu'a C3

Sensibilisation par I'Ac (opsonisation)

FPhagocytose: macrophages rate foie
» destruction Intra-tissulaire

Lente (plusieurs jﬂurs}l

Hyperthermie, ictere,

inefficacite transfusionnelle,
anemie



Accidents immuno-hemolytiques (incompatibilite)

» Consequences cliniques variables selon le systeme |, le patient, ..... @

» Conséquences clinico-biologiques

Hemoglobinemie (serum/plasma « rose) , Hémoglobinurie

Hyperbilirubinemie non conjuguee,

Chute de I'haptoglobine (+++), augmentation des LDH , hypersiderinemie...
Recherche alteration renale : creat, uree

L'enquéte biclogique recherchera alors les signes d’'incompatibilité immunologique :
verif groupes ABO PSL/ patient - recherche d'aspect de double population
verif RAI patient (et si + verif des Ag correspondant du CGR transfuse)

Testa I'A. G. H. ( Test de Coombs ) DIRECT : si + post Transf met en evidence
que les CGR testes sont revétus par des AC diriges contre les Ag erythrocytaires

PREVENTION des accidents hemolytiques: application régles de groupage 2 prélévements, RAI
et controles au lit du malade +++
prescription / doc IH/FDN /PSL
CUPT



Complications immunologiques (suite)

Reaction frisson hyperthermie: un symptome
évoquant le diagnostique de Réaction Fébrile Non Hémolytique: RFNH

» Tres fr__équente , _‘_pe_ij_qant ou peu apres la transfusion

la majorite des RFNH n'a pas de cause immunologique identifiée
(roles: conservation, leukotrnienes, substances vaso actives | sensibilite du receveur_..)
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Complications immunologiques (suite)

Réaction frisson hyperthermie: un symptéme
évoquant le diagnostique de Réaction Fébrile Non Hémolytique: RFNH

» Frissons, froid intense, augmentation de la température 2-3°, régressif
sans état de choc , sans douleur lombaire

» a priori bénigne ... mais la RFNH est un diagnostic d’élimination !!!

w” bilan pour éliminer autres causes:
Frisson hyperthermie par incompatibilité : immunologiques diverses

Ac anti-HLA (leucocytes, plaquettes), anti HPA (plaquettes)
Ac anti-Ag des GR (autres signes)

Ac anti-Ag des granuleux (TRALI )

Cause infectieuse (IBacterienTT) rare, possible (danger)
eliminer cette hypothese d'IBTT

Role parfois du non rechauffement du sang

PREVENTION RFNH: Iles PSL sont déleucocyteés,
recherche des AC anti HLA, HPA, ...

DrF Mever AER 14 11 2013 17




TRALI



TRALLI

le TRALI (Transfusion Related Acute Injury)
= Oedéme lésionnel aigu du poumon post transf H"’;’

Insuffisance respiratoire aigué survenant :
2 a 6 heures aprés la transfusion

Symptomatologie pulmonaire
sans signe de surcharge (ni insuffisance cardiaque)

Radiologie évocatrice

Hypoxie sévéere + dyspnée, cyanose, tachycardie,

souvent température corporelle élevée de 1 a 2°C
Criteres cliniques du TRALI = SDRA

frequence d’un tableau intriqué par pathologie associée / préexistante

Etablissermaent Francais du Sang




Complications immunologiques
TRALI (Transfusion Related Acute Injury)

& curcharoas (N ins

Evolution le plus souvent favorable sous oxygénothérapie et

moyens habituels de réeanimation
(pas de traitement specifique)

Engage le pronostic vital
Contexte : effet couple « PSL/patient»
Tous les PSL peuvent étre incrimings
» PFC

» CP (CPA > MCP)
» Mais aussi CGR

EESY

.... pas toujours (suite)

NER | RERATITION | incidence pour |
- 100000PSL |
orate | 1 5% | 12
Grade 2 14 %E% 04
—_—
(rade 3 19 ( 5%\ I
Grade d 1 1% 0
Toa B 00w AL

Etablissement Francais du Sang
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TRALI

Diagnostic differentiel du TRALI
» SDRA secondaire a un sepsis, un toxigque. _.

» DAP == TACO (transfusion associated circulatoryoverioad) | le plus frequent
BNP augmenté

Signes de surcharge ou de défaillance cardiague
Oedeme predominant aux bases
Silhouette cardiaque augmentee de volume
Crachats: transsudats
Reponse aux diuretiques (Lasilix)

» Possibilite d’association OAP-TRALI

» 1D

» Embolie pulmonaire

BILAN ET NOTIFICATION SPECIFIQUE en cas de suspicion de TRALI
POUR RECHERCHER UNE CAUSE IMMUNOLOGIQUE (trouvée dans <50% des cas)

PREVENTION: diminution des TRALI d'origine immunologigue :
role de la deleucocytation des PSL

PFC et CP: donneurs masculins
ou feminins restés Ac anti HLA negatif

Etablissemant Francai=s du "-'..'l-ru:|
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COMPLICATIONS INFECTIEUSES LIEES A LA
TRANSFUSION

22



ACCIDENTS INFECTIEUX IMMEDIATS

BACTE RI E N N ES . I BTT (infections bactériennes transmises nar la transfusion)

Bacteriennes => IBTT (infection bact transmise parT) ex ITCB

Redoutable et redouté +++, a suspecter, rare en realite
en cause  E. coli, Streto , Staphylo , Klebsiella, autres

Evolution IBTT - Tous PSL 2000-2012

S SRS Sl St SN bnd SO S W MW Y D
1 ks ol % [ | i i W wir

TEELL
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IBTT (NFECTIONS BACTERIENNES TRANSMISES PAR LA TRANSFUSION)
Redoutables
Rares avec précautions d’usage

Liées au prélevement
— Faute d’aseptie : BG+
— Matériel défectueux

Liées aux produits
— Liées a la préparation des PSL
— Liées a la conservation des PSL

Liées au donneur
— Post-prandial , bactériemie / BG(-)

— Plaguettes +++plus que Culots de GR

24



COMMENT PREVENIR RISQUE INFECTIEUX
DES TRANSFUSIONS DES PSL.?

Interrogatoire des donneurs

Eliminer les 30 premiers cc du don

Inactivation des pathogenes : PFC

1 donneur = plusieurs PSL (intérét d’identifier un
donneur malade contaminant des les lers symptomes!)

25



COMMENT RECONNAITRE ET QUE FAIRE ?

* Frissons, hyperthemie voire choc septique

e Sueurs, malaises, signes digestifs (DA, diarrhées)

e CAT:

— Déclaration

— Blocage des autres PSL
— Hémocultures

— Traitement immeédiat

26



COMPLICATIONS VIRALES



COMPLICATION VIRALES

Complications infectieuses [zuits)

HVB
HVC
HIV
HTLV
Autres

Virales {secondaire / retarde)

» Redoutees +++ mais de 'ordre UEJE avénement rare

Rizques comparafiz:
Immunologique - 12,000 - 300 000 PAL
Bacteriologique : v+ 300000
Viral: e aoapzors
HVE DEVT. 1/ 1.500.000
HVE (DY 1/ 10.000.000
HIV (DG 1/ 2.750 00O
HTLY - 1/ 20,000.000
Autres non depisiss systmatquement

Jgke des REDUET dans + BemaEanes e @ we et
dane T dharonsaiing e moing)
10? | Alpinizme
00 | Accdenddeleroule  |Dels per-gp
14 |Acithiopiee | Enew medcae
¥ | Acoa’ ewon charker
A | Avief® arien Bigna gl | el ranclosinn s

CHN inouveESU-Nas de mres sem-negatves, fostus, grefes poewr-poumon, greffes de moslle =)

Parvovirus B18isrySrovins]
WHY , Chik, denguos

YHA, WHE , ..., Virus émergents

Riaceveurs: pas de tesis sysiematiques mals selon symptames = pllan wimiogique

Prévanticn : imtemogatodre, tssis serclogigue o mal

masures d'inactivaton

iz
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COMPLICATIONS PARASITAIRES



COMPLICATIONS PARASITAIRES

* PLASMODIUM

Complications infectieuses (suite)

— &
Plasmodiae (F faicipgrum, P whagu._, resporsabies du paludsme fumain) % W0
THDAN0SOMY (LT (TYDINOSOME SUC-TENCar, MESDONSAbE OF |3 myacie oF Chagee)
Bavesae (B cans. 8. microt ef sutres £3p.. responzables oeid Dabesiose)

Tomgiasmg pondl reporsabe de @ IoE0oaTose
Lesshmanipe (dverses 130 responsabies de eishranies, sous ieur forme viscinie)

Inéonque - Licrofigrige iresoorsabies de micoflarcses | et Tnoanosomes afrcains, responsables ce
| maagie o Jommel

MCTOfiame] s> iMpasoes
Tripanosomes a¥ican: = $ymplomatiogle rapde. INCO™patDie aeg i@ don du sang

Agents tranamisibles non conventionnals / prions

L Ty

13
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ACCIDENTS AIGUS DE SURCHARGE

OAP de surcharge

Adapter le débit |

Pressions de remplissage

Terrain : cardiopathie, atteinte rénale, sujet agé

TACO : a individualiser !

31



TACO

Surcharge (TACO : Transfusion Associated Circulatory Overload)

QAP « classique »

Sujets arisques: Nouveau-nes, Noumssons, jeunas anfants
Personnes agées
Insuffisants cardiaques

Frequent : ~10% des EIR immediats

Grave +++ :
Enquéte bio/paraclinigue (si besoin diagnostic différentiel avec TRALI): proBNP, Tropo, écho. |

CAT . Debit lent / Fractionnement / Diurétique / surveillance (TA, FR+++...)

.r'__\"'\-\. - —
LEFSL Etahlissement Francais du Sang
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ACCIDENTS AIGUS METABOLIQUES

Accidents (immediats) lies a la conservation des PSL
CITRATE +++ (ACD, CPD ...) : hypocalcémie si transfusion massive

allongement QT

transfusions massives: hypothermie réchauffeurs
risque par 2-3DPG bas des CGR

transfusion de CGR hémolyses (recherche mauvaise conservation ) :
nsque hyperkaliémie, hémoglobinurie, hyperbilirubinémie non conjuguée | inefficacité transfusionnelle

Hemochromatose (retardee)

Pertes de Fe =1 mg par jour or 1 CGR apporte 200 a 250 mg de Fe |
rnsque: hémoglobinopathies (drépanocytaires, + B-thalassémiques homozygotes) => centaines de CGR
chelateurs

P
L

“EFS Etablissement Francais du Sang
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AUTRES ACCIDENTS TRANSFUSIONNELS AIGUS

* Réactions fébriles non immunologiques

* Hypothermie

 Embolie gazeuse
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ACCIDENTS TRANSFUSIONNELS EN AIGU

Complications IMNMIEDILATES
1) irmmunologigues

Accidents hemolytigues
comTlit AR 3
conflit par Anticorp=s lrreguliers
FReaction= allergiguss
FReaction fri=son hyperthermmie

Par B antl HLAS ..

T FRAL (sas touioears ifrmrrmur seodesggioguies § 3
et =ar A Zarvii l'gA {maﬂm& I-Elfwgﬂ'}, :

anti protlainae plasrmaticgue I
H

Z) I nfectisusas
EBacterienne=s
=) Aautre=s
EHEF™E - reasctiomn fehrils momn hermoaly- g e
Surcharges ( 1.ACC0)
Metaboligues | 3
Hypothearrmies, earmibolis gasouasss 3
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COMPLICATIONS
TRANSFUSIONNELLES RETARDEES
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ACCIDENTS TRANSFUSIONNELS RETARDES

* IMMUNOLOGIQUES

* INFECTIEUSES

* METABOLIQUES

37



ACCIDENTS IMMUNOLOGIQUES RETARDES

HEMOLYSE

TRANSFUSION INEFFICACE

PTI POST- TRANSFUSIONNEL

* GVH
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PURPURA POST-TRANSFUSIONNEL

Chronologie : 5j-10j apres une transfusion

Thrombopénie profonde

Dc d’exclusion : exclure une autre cause de thrombopénie
(rechercher les anticorps anti-plaquettes, anti-HLA

CAT : typage plaguettaire : CPA, phénotype HLA/HPA
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GVH

GVH (Graft versus Host) => retardee

» Clinique
2 a 30 j pres la transfusion
Figvre + signes cutanés + signes digestifs + signes de souffrance hépatique * pancytopénie

» Mecanisme
Presence de lymphocytes viables dans les PSL.

Reconnaissent les cellules de 'hdte comme allogéniques

Incapacilé du receveur (immuno deprime)
a rejeter immunologiquement les cellules allogeniques transiusees

P Grave +++
»  CAT (prevention)

Deleucocytation (systematigue)
Irradiation

Reducteurs de pathogenes (Intercept®, Mirasol®)
qui bloguent la capacité de réplication des leucocytes résiduels des PFC /CP

Immunomodulation post-transfusionnelle
effets delétéres sur le plan de I'immunosurveillance ou de I'immunoregulation??7?

etudes



ACCIDENTS INFECTIEUX RETARDES

Durée d’apparition : quelgues semaines a des années
Réduites par les regles d’hémovigilance

Sous déclarées (?) contrairement aux accidents aigus,
peuvent étre masqués par les affections sous-jacentes

Responsabilité médicale, administrative et droit du malade

— MALADIES TRANSMISSIBLES VIRALES
— MALADIES TRANSMISSIBLES PARASITAIRES

— MALADIES TRANSMISSIBLES A ATNC
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ACCIDENTS METABOLIQUES RETARDES

e Surcharge en fer : hémochromatose

 Prévention et traitement de ['hémochromatose
secondaire

* Comment faire la différence (clinique, biologique et
morphologique) entre une hémochromatose génétique
(primitive) une hémochromatose secondaire ?

42



COMPLICATIONS TRANSFUSIONNELLES
RETARDEES

Complications RETARDEES
1) Immunologiques
Hemolyse retardee (heures . jours)
Inefficacite transfusionnelie
FPurpura thrombopenique
post-transfuslionnsl
SWH

=) Imfectisuses (sSsEemalines , annees)
Maladies transmissibles virales
Maladies transmissibles parasitaires
Maladies transmissibles a ATRRNC

3) Autres
Metaboliques == hémochromatose
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CONCLUSION
RESPONSABILTE MEDICOLEGALE
INDICATIONS PERTINENTES
BENEFICES-RISQUES
SURVEILLANCE

HEMOVIGILANCE
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