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'Hématologie est réputée complexe et souvent considérée
comme hermétique par les étudiants des études infirmieres ou
médicales. L'évolution récente de la discipline renforce cette
image, en raison d'une place grandissante de la biologie dans la
démarche thérapeutique ainsi que de I'emploi de traitements
complexes comme les thérapies ciblées ou les immunothérapies.

Cette deuxieme édition du Guide infirmier en hématologie, rédigé
par Alizée Soldati et Virginie Bacca, réconcilie avec I'Hématologie
et s'impose comme le compagnon incontournable des profession-
nels qui s'y consacrent ou s'y intéressent. Elle integre des fonda-
mentaux physiopathologiques, des rappels synthétiques sur les
pathologies et les derniers développements thérapeutiques, ainsi
qu'une description précise de la spécificité des soins en
Hématologie.

Ce guide développe également les enjeux des nouveaux métiers
infirmiers de la discipline. Les infirmiers coordinateurs de parcours
de soins ou de recherche clinique occupent déja une place majeure
dans le fonctionnement de nos services, en améliorant a la fois la
prise en charge des patients et leur information, mais aussi la qua-
lité, la sécurité et I'évaluation des soins. Dans les prochaines
années, I'Hématologie va immanquablement faire une place gran-
dissante aux pratiques avancées qui renforceront encore ces
aspects et donneront enfin de réelles perspectives de carrieres aux
infirmiers et infirmiéres de la spécialité.
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Félicitations aux deux auteures pour leur esprit de syntheése et leur
vision de I'Hématologie. Vous trouverez dans ce guide un solide
partenaire pour renforcer ou rafraichir vos connaissances dans le
domaine et initier de nouveaux projets !

Nicolas Boissel

Professeur des Universités-Praticien hospitalier
Unité Adolescents et jeunes adultes

Service clinique des maladies du Sang

Hopital Saint-Louis, Paris
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CHAPITRE 1

= connaissances

‘ncontournables
en hématologie

1/ L'hématopoiese

La fonction des cellules sanguines [1]
° Hématies : échange 0,/CO,
* Leucocytes : défense immunitaire, prévention des infections
- Polynucléaires neutrophiles : bactéricidie
- Polynucléaires éosinophiles : allergie et parasites
- Polynucléaires basophiles : inflammation
- Lymphocytes B : immunité humorale
- Lymphocytes T : immunité cellulaire
- Monocytes : role de phagocytose aprés transformation
en macrophage
° Thrombocytes : coagulation, prévention hémorragique

La durée de vie des cellules sanguines [1]

° Hématies : 120 jours
* Leucocytes : quelques jours (polynucléaires)

a quelques années (lymphocytes)
a * Thrombocytes: 7 a 10 jours

Cela explique la nécessité d'une hématopoiése continue.

Les hémopathies sont des maladies de I'hématopoiese, il s'agit
d’une prolifération anormale et non contrélée des cellules san-
guines ou d'une anomalie de la différenciation.
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[Figure 1] Schéma de I'hématopoiése (d'apres [2]).

Le type d’hémopathie dépend de la lignée cellulaire atteinte
ainsi que du stade auquel apparaissent le blocage de différen-
ciation et I'excés de prolifération des cellules immatures.
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La coagulation sanguine est un processus
complexe aboutissant a la formation de caillots
sanguins. C'est une partie importante de
I’'hnémostase au cours de laquelle la paroi
endommagée d'un vaisseau sanguin est cou-
verte d'un caillot de fibrine pour arréter
I'hémorragie.

La coagulation se distingue en trois voies :
- la voie extrinseque (facteurs VI, FT);
- la voie intrinséque (facteurs VIII, 1X, XI, XIll, KHPM, PK) ;
- la voie commune (facteurs V, X, I, fibrinogéne ou I).

Taux de prothrombine (TP)
Mesure de la coagulation sanguine. Il explore la voie extrin-
seque et la voie commune
Ils'agit d'une expression en pourcentage du temps de Quick [1]
Norme : entre 70 et 100 % [1]

Temps de céphaline activée (TCA)

C'est le temps de coagulation d'un plasma traité dans des
conditions particulieres. Il permet d'explorer globalement
I'ensemble des facteurs de la coagulation dits de la voie intrin-
seque et de la voie commune

Norme : 27 a 35 secondes [1] (résultats exprimés en secondes
par rapport au temps témoin)
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Fibrinogéne

* On appelle fibrinogéne ou «facteurl» une protéine du
plasma sanguin qui se transforme en fibrine lors de la coagula-
tion sanguine. La transformation du fibrinogéne en fibrine se
fait sous I'action de la thrombine. Son taux peut augmenter dans
les états inflammatoires

° Norme:2adg/L[1]

International normalized ratio (INR)
* TP pour des patients sous anti-vitamines K

* Norme: un INR a 1 correspond a un patient normal. Le risque
hémorragique est majoré quand I'INR est supérieur a 5 [1]

Activité anti-Xa

Cette mesure aussi appelée « héparinémie » est utilisée pour la
surveillance biologique des patients sous héparine. Elle permet
la mesure de l'activité anticoagulante des différents types
d’héparine.

3/ La neutropénie fébrile

Signes cliniques [3]

* Température supérieure ou égale a 38,5 °C une fois ou 2 pics
supérieurs ou égaux a 38°C a 1heure d'intervalle ou hypo-
thermie inférieure a 36 °C

* Agranulocytose : neutropénie (taux de polynucléaires neutro-
philes) inférieure a 500/mm?

Conduite a tenir [4, 5]
* Prise des constantes: pouls, tension artérielle, température,
saturation, diurése
- si la tension artérielle systolique (TAS) est <a 80 mmHg, il
s'agit d'un sepsis sévere, ce qui requiert l'intervention du
médecin ;



Guide infirmier en hématologie

- encas d'anurie, il s'agit d'une urgence, ce qui requiert éga-
lement I'intervention d'un médecin.

Prélevement sanguin: hémocultures sur cathéter et en
périphérique

Sur prescription médicale débuter : I'antibiothérapie, les anti-
pyrétiques, I'hydratation intensive « remplissage » [5]

Recherche de la porte d'entrée infectieuse par un examen cli-
nique complet : signes digestifs ? respiratoires ? cutanés ? dou-
leur localisée ? voie d'abord ? (veineuse centrale, DVI, Picc line)
(5]

Choc septique : en I'absence de réponse au remplissage chez
un patient en sepsis sévére, prévenir immédiatement la

réanimation
°

°
Causes principales e
des neutropénies fébriles

¢ Leucémie aigué au diagnostic ou aprés chimio-
thérapie intensive

e Aggravation ou acutisation d'une leucémie
chronique, d'un syndrome myélodysplasique

e Suites d'une chimiothérapie aplasiante pour
leucémie ou lymphome, voire d'une chimiothé-
rapie pour tumeur solide

¢ Aplasie médullaire idiopathique

e Cause médicamenteuse immuno-allergique ou
toxique: de nombreux médicaments peuvent
entrainer une neutropénie de profondeur et de
durée variable
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4/ La coagulation intravasculaire
disséminée [6]
Syndrome de défibrination, syndrome hémorra-

a gique caractérisé par la disparition de fibrino-
gene du sang circulant.

L'apparition soudaine de facteurs d'activation de la thrombine
provoque la formation de dépét de fibrine et I'oblitération throm-
botique des petits vaisseaux. Cette réaction consomme le fibrino-
gene, les facteurs V, Vlll et les plaquettes, le sang devient incoagu-
lable et des hémorragies peuvent survenir. Advient ensuite une
phase réactionnelle avec héparinémie endogéne et fibrinolyse.

Signes cliniques [1]

* Epistaxis

* Hématurie

* Hémorragie aux points de ponction

Signes biologiques [1]

* Thrombopénie

* Déficit des facteurs de coagulation (fibrinogéne, II, V et VIII)
* TP diminué, TCA allongé

* Temps de thrombine allongé

* Complexes solubles présents

* D-diméres élevés

* Produits de dégradation de la fibrine (PDF) élevés

Causes [1]

¢ Infections (notamment septicémies a germes anaérobies ou a
méningocoque)

* Hémopathies malignes, surtout les leucémies aigués pro-
myélocytaires (LAM3)

* Syndrome de lyse tumorale spontané ou induit
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* Hémolyse intravasculaire aigué
* Cancers métastasés

Prise en charge thérapeutique [1]

* Héparinothérapie a faibles doses pour une action antithrom-
botique en I'absence d’hémorragie

¢ Transfusion de plaquettes pour limiter le risque hémorragique

¢ = Transfusion de plasma (pour les facteurs de coagulation) en
cas d’hémorragie

5/ Le syndrome de lyse [7]

Syndrome métabolique induit par la libération
massive et brutale de composants cellulaires
apres lyse de cellules malignes (lyse spontanée

a = anoxie, nécrose; lyse induite =chimiothé-
rapie, radiothérapie, corticoides).

Le syndrome de lyse tumorale est un syndrome biologique résul-
tant de la destruction de la tumeur, spontanée ou induite par
la chimiothérapie.

Signes cliniques [8]

* Hyper-uricémie

* Hyperkaliémie

* Hyperphosphorémie

* Hypocalcémie

* Augmentation du taux des lactate déshydrogénase (LDH)

Risques [8]

* Précipitation urinaire de cristaux de phosphate de calcium et
d’urate conduisant a une insuffisance rénale aigué

¢ Lithiase urinaire

¢ Troubles cardiaques induits par hyperkaliémie ou hypocalcémie
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Pathologies a risque

* Lymphome de haut grade avec grosse masse tumorale (type
Burkitt)

* Leucémie aigué lymphoblastique
* Leucémie aigué myéloblastique
* Leucémie myéloide chronique

* Leucémie lymphoide chronique

Prise en charge thérapeutique

* Hyperhydratation sodée

* Hypo-uricémiant, uricolytique

* Traitement de I'hyperkaliémie (hypokaliémiants, diurétiques)
¢ Traitement de I'hyperphosphaturie (hyperhydratation)

¢ Dialyse si besoin

6/ L'autogreffe de cellules souches
hématopoiétiques

Définition
L'autogreffe désigne la restauration hématopoiétique par

greffe des propres cellules souches du patient apres un condi-
tionnement par hautes doses de chimiothérapie.

L'objectif est d'obtenir un effet antitumoral tout en diminuant
la toxicité hématopoiétique et la durée d'aplasie.

Cette stratégie thérapeutique consiste a recueillir les cellules
souches périphériques du patient aprés avoir obtenu la rémis-
sion compléete ou partielle de sa pathologie [9] et a les lui réin-
jecter apres un conditionnement myélo-ablatif.

L'acte thérapeutique est donc ici la chimiothérapie a fortes
doses, et I'autogreffe ne constitue qu'un acte destiné a en dimi-
nuer la toxicité et le risque vital.
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Recueil de cellules souches périphériques

Aprés avoir obtenu la rémission compléte ou partielle, le patient
recoit une chimiothérapie de mobilisation des cellules souches
associées a des facteurs de croissance hématopoiétiques [9] ou des
facteurs de croissance seuls afin de stimuler sa moelle osseuse et
de favoriser une libération des cellules souches en périphérie (CSP)
ou elles sont alors recueillies par cytaphérése. Puis les cellules sont
congelées dans I'azote liquide dans I'attente de la réinjection [10].

L'autogreffe peut soit faire partie de la stratégie
a thérapeutique d’'une pathologie, soit étre un
recours en cas de rechute [9].

7/ L'allogreffe de cellules souches
hématopoiétiques

L'allogreffe est une immunothérapie qui consiste a transférer
des cellules souches hématopoiétiques a un patient qui a recu
des doses intensives de chimiothérapie ou de radiothérapie
(conditionnement).

L'action antitumorale résulte de I'action du conditionnement
ainsi que de I'effet « greffon versus leucémie » (graft versus leu-
kemia [GVL]).
L'indication d'allogreffe se pose dans des pathologies résistantes
auxstratégies thérapeutiques conventionnelles ou a haut risque de
rechute et dépend de plusieurs criteres liés au patient tels que [11] :

- état général, performance status (PS) ;

- comorbidités ;

- pathologie d’origine.
Le score de Sorror [Tableau I] permet d'évaluer I'éligibilité du
patient a cette stratégie thérapeutique en fonction des comor-
bidités [12]. Plus le score est élevé, moins les chances de réussite
de la greffe le sont.
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[Tableau I] Hematopoietic cell transplant-comorbidity index (HCT-Cl ou score de Sorror)
(d'apres [13]).

Comorbidité Définition Score

Arythmie Fibrillation ou flutter auriculaire, maladie du sinus, |1
arythmie ventriculaire

Cardiaque Maladie coronaire, décompensation cardiaque, 1
infarctus du myocarde, fraction d'éjection < 50 %

Maladie intestinale Maladie de Crohn ou colite ulcéreuse 1

inflammatoire

Diabete Sous insuline ou sous hypoglycémiant 1

Maladie Accident vasculaire cérébrale 1

cérébro-vasculaire ou accident vasculaire transitoire

Troubles psychiatriques | Dépression/anxiété sous traitement 1

Hépatique, modéré Hépatite chronique, bilirubine augmentée jusque |1

1,5 x les valeurs normales, GOT/GPT augmentées
jusque 2,5 x les valeurs normales

Obésité BMI > 35 1

Infection Infection documentée sous traitement avant, 1
pendant ou aprés le conditionnement

Rhumatologique Lupus, polyarthrite, polymyosite, syndrome mixte |2

Ulcere gastrique Sous traitement

Rénal Créatinine > 2 mg/dL, sous dialyse, insuffisance 2
rénale terminale

Pulmonaire, modéré DLCO ou VEMS 66-80 %, ou dyspnée d'effort 2
grade Il

Cancer Tout cancer dans le passé, sauf les cancers cutanés | 3
non mélanomes

Maladie valvulaire Sauf le prolapsus mitral asymptomatique 3

Pulmonaire, sévere DLCO ou VEMS =< 65 % ou dyspnée grade IlI 3

Hépatique, sévere Cirrhose, bilirubine > 1,5 x les valeurs normales, 3

GOT/GPT > 2,5 x les valeurs normales

GOT : glutamyl oxaloacetic transaminase ; GPT : glutamyl pyruvic transaminase ; BMI : body mass index ; DLCO : capacité
de diffusion du monoxyde de carbone ; VEMS : volume expiratoire maximal en 1 seconde.
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La recherche de donneur commence par la fra-
trie si cela est possible, elle se poursuit par la
recherche d'un donneur compatible sur le
registre national et les registres internationaux.

Typage HLA

La sélection des donneurs dépend du typage HLA (antigénes des
leucocytes humains). La recherche porte sur différents anti-
genes: A, B, C, DR et DQ. La recherche est plus restreinte pour
le sang de cordon (antigénes A, B, DR). Une compatibilité sur la
totalité des antigenes correspond a un donneur HLA 10/10 (iden-
tique pour les deux alléles HLA). Une incompatibilité sur un anti-
gene (mismatch) correspond a un donneur HLA 9/10.

Type de donneurs
Géno-identique : donneur intrafamilial (fratrie HLA 10/10)
Phéno-identique : donneur sur fichier (HLA 10/10 ou 9/10)
Unité de sang placentaire : sang de cordon (HLA 6/6, 5/6 ou 4/6)
Haplo-identique : donneur familial (HLA 5/10)

Type de dons

Moelle osseuse : prélévement au bloc opératoire de la moelle
osseuse du donneur par biopsie

Cellules souches périphériques : récupération des cellules sou-
ches par cytaphérese aprés stimulation par facteurs de croissance

Sang placentaire : sang riche en cellules souches hématopoié-
tiques recueilli aprés la délivrance par cathétérisme du cordon
ombilical et collecte du contenu sanguin placentaire



Conditionnements

Une fois que le donneur a été trouvé, il faut déterminer le type
de conditionnement qui va étre administré avant I'allogreffe :
- conditionnement standard myélo-ablatif ;
- conditionnement myélo-ablatif d'intensité réduite ;
- conditionnement non myélo-ablatif ;
- conditionnement séquentiel.

L'objectif du conditionnement est de détruire les cellules sou-
ches de la moelle osseuse et d'abaisser les défenses immunitaires
du patient afin de diminuer le risque de rejet du greffon. En
revanche, il existe un risque de réaction du greffon contre I'héte
(GVH : graft versus host). Ce risque dépend de nombreux fac-
teurs : ages du patient et du donneur, type de conditionnement,
type de greffon, incompatibilité HLA, etc. La difficulté est de
trouver un équilibre entre I'effet GVH et I'effet GVL [11].

Immunomodulation post-greffe

Les immunosuppresseurs

Les immunosuppresseurs sont les traitements utilisés pour lutter
contre la GVH. Le suivi post-allogreffe des patients permet de
trouver I'équilibre entre la GVH et la GVL. Les traitements immu-
nosuppresseurs sont ajustés en fonction du pronostic initial de
la maladie, du statut de la maladie et du risque de rechute. L'état
général du patient en fonction du PS, des réactivations virolo-
giques, du grade de GVH, permet d'ajuster au mieux les traite-
ments dont |'objectif est d'obtenir une guérison sans rechute
avec une qualité de vie maximale. Contrairement aux greffes
d’organes solides, les immunosuppresseurs seront arrétés pro-
gressivement avec l'installation d'une tolérance entre le greffon
et I'néte [14].

Injection de lymphocytes du donneur

Les lymphocytes du donneur ou Donor Lymphocytes Infusion
(DLI) permettent de renforcer I'activité de la greffe par réinjec-
tion intraveineuse de lymphocytes issus du donneur de cellules
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souches hématopoiétiques. Les lymphocytes sont réinjectés a
dose croissante en fonction de la compatibilité et de I'indication,
et doivent étre stoppés chez les patients développant une GVH
a un grade > ou égal a 2.

Les DLI sont indiquées en cas de rechute en association avec des
traitements (chimiothérapie, thérapie ciblée). Ils sont également
utilisés en prophylaxie chez les patients pour lesquels le diag-
nostic initial présentait un caryotype complexe avec un pronostic
défavorable et un taux de rechute important. Dans ce cas, les
DLI sont associés a une baisse précoce et rapide des immunosup-
presseurs dans les 100 jours apres I'allogreffe et les réinjections
débutent 1 mois apres I'arrét total de ceux-ci. Enfin, certains
paramétres tels que le chimérisme mixte (apparition de cellules
du receveur sur les lymphocytes T CD3+ supérieur a 5 %) ou le
suivi de la maladie résiduelle peuvent inciter a programmer des
DLI préemptifs [15].

[Tableau Il] Doses de DLI préconisées (CD3/kg du receveur) [15].

Typede DLIen escalade | Rechute franche | Préemptif Mrd+ | Prophylactique
donneur et/ou
chimérisme
partiel (< 95 %)
Géno ou phéno | 1°'DLI 1x 10 5 x 10° 1x 108
10/10
2°DLI 5x 107 1x 107 5 x 108
3¢DLI 1x 108 5x 107 1x 10
Phéno 9/10 1¢'DLI 1-5 x 10° 1x 108 0,5-1 x 10°
2°DLI 0,5-1x 10’ 5x 10° 1-5 x 10°
3°DLI 0,1-1x 108 1x 107 0,5-1x 107
Haplo 1¢'DLI 0,5-1 x 10° 1x10° 1x10°*
2°DLI 1-5 x 10° 5x 10° 5x 10°*
3¢DLI 1x 107 1x10° 1x105%

* Au moment de la rédaction de ces recommandations, il n'existe pas de publication sur |'utilisation de DLI a titre pro-
phylactique en situation haplo-identique. Nous conseillons d'étre prudent si vous les utilisez dans cette situation.



Cette réinjection peut se faire sur voie veineuse centrale ou péri-
phérique en hopital de jour. Une prémédication peut étre envi-
sagée (antihistaminique et hydratation avec une solution saline),
une surveillance rapprochée avec prise de constantes (pouls, ten-
sion artérielle, température et saturation) est nécessaire durant
la réinjection et les 2 heures qui suivent celle-ci.

Risques liés a la greffe

Infectieux : Le statut immunitaire des patients entraine un risque
important d'infections (virales, parasitaires, bactériennes, fongi-
ques). Apres la greffe de cellules souches, les patients prennent
pendant plusieurs mois des traitements a visée prophylactique
et/ou curative en fonction de leurs analyses sanguines, leurs
constantes vitales, leurs symptomes.

GVH: Le risque de GVH étant majeur, la GVH (réaction du
greffon contre I'h6te) est recherchée car associée a un effet GVL
(réaction du greffon envers les cellules malignes) mais doit étre
controlée car elle peut entrainer de lourdes complications cuta-
nées, digestives, hépatiques [16].

Réaction du greffon contre I'h6te

C'est la réaction immunitaire des cellules du donneur contre les
tissus du receveur.

Il existe deux types de GVH :

La GVH aigué

Elle survient dans les 100 jours apreés la greffe et peut atteindre
différents organes tels que la peau, les intestins et le foie [11].

La GVH chronique

Elle survient de 100 jours a plus d'un an apres la greffe et peut
atteindre différents organes tels que la peau, les yeux, le sys-
téme digestif, le foie et les poumons.

La stratégie thérapeutique de ces affections réside dans I'utili-
sation de thérapeutiques immunosuppressives [11].



Guide infirmier en hématologie

Rechute : la rechute est possible, les traitements dépendront
du type de maladie et du délai entre la greffe et la rechute.
Plus la rechute survient tot apres la greffe, plus elle est difficile
a traiter.

Rejet : complication plus exceptionnelle, le patient ne sort pas
d'aplasie, une deuxiéme greffe peut alors étre envisagée.

Les autres risques liés aux traitements immunosuppresseurs, aux
chimiothérapies, a la radiothérapie : cataracte, ostéoporose.

Les Car-T cells sont un médicament de thérapie innovante et
sont aussi une stratégie thérapeutique immunologique et
génique [17, 18].
La méthode: il s'agit de prélever les lymphocytes T du patient
ou d'un donneur par cytaphérese et de les modifier in vitro afin
qu'ils puissent exprimer un récepteur spécifique qui se liera aux
cellules malignes. lls sont ensuite amplifiés avant d'étre ré-
injectés au patient aprés une lymphodéplétion avec un condi-
tionnement (le choix du conditionnement dépendra, la aussi, de
la pathologie et de I'état général du patient).
Les risques liés a la réinjection :

syndrome de lyse tumorale lié au conditionnement ou a
I'administration des Car-T cells

syndrome de relargage cytokinique (CRS): les lymphocytes T
diffusent de I'interleukine en se multipliant. L'interleukine peut,
a forte concentration, entrainer des défaillances multiviscérales
(chute de la tension artérielle, détresse respiratoire, hyper-
thermie) ; il peut également y avoir des conséquences neurolo-
giques (perte d'équilibre, confusion, convulsion, déficits
moteurs). La prise en charge doit étre rapide car le CRS peut
entrainer le décés du patient. Pour les formes sévéres, peuvent
étre administrés des corticoides et des anticorps monoclonaux
pour stopper ou supprimer I'action des Car-T cells.



L'administration de CAR-T cells est réalisée en service intensif
d’hématologie ou unité de greffe avec un service de réanima-
tion a proximité pour une prise en charge rapide en cas d'effets
secondaires importants non contrélables.



CHAPITRE

Les hémopathies

3 connaitre

1/ L'évaluation préthérapeutique
des hémopathies

Interrogatoire

Il détermine les antécédents médicaux personnels et familiaux,
précise les comorbidités et recherche le caractére secondaire de
I'hémopathie (exposition toxique professionnelle ou non, radio-
ou chimiothérapie antérieure pour néoplasie, etc.) et établit le
profil familial (fratrie).

Examen clinique

Il permet un bilan des comorbidités, recherche un syndrome infec-
tieux, anémique, hémorragique, tumoral ou neuro-méningé.

Examen paraclinique

Il identifie les caractéristiques de I'hémopathie. Il comprend un
bilan général qui permet ensuite de déterminer la prise en
charge thérapeutique.

L'état général du patient est également un cri-
tére déterminant dans le choix de la stratégie

a thérapeutique. Il s'évalue grace au performance
status (PS) [Tableau IlI].
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[Tableau Ill] Les échelles de PS utilisées en pratique courante (d’aprés [19]).

Echelle Zubrob Etat du patient KPS
(ECOG)

0 Capable d'une activité identique a celle précédant la maladie | 100 %

1 Activité physique diminuée, mais ambulatoire et capable 80290 %
de mener un travail

2 Ambulatoire et capable de prendre soin de soi-méme, 60270 %
incapable de travailler et alité moins de 50 % du temps

3 Capable seulement de quelques activités, alité plusde 50 % | 40a50 %
du temps

4 Incapable de prendre soin de soi-méme, alité en permanence |20a30 %

ECOG : Eastern Cooperative Oncology Group ; KPS : Karnofsky performance score.

2/ Les anémies

L'anémie est une anomalie de I'hémogramme
caractérisée par une diminution de la concentra-
tion en hémoglobine intraérythrocytaire.

Elle est diagnostiquée par la numération formule
sanguine (NFS).

Symptomes [1]

* Dyspnée, polypnée

* Tachycardie, palpitations
* Paleur

o Céphalées
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Causes [1]

Les anémies sont classées en plusieurs familles selon le mécanisme
de I'anémie. Il faut tout d'abord éliminer les causes « faciles »
d’anémie (souvent normo- ou macrocytaire) : dysthyroidies, insuf-
fisance rénale, insuffisance hépatique, alcoolisme chronique.

Anémies centrales
Le taux de réticulocytes est diminué.

* Anomalie du fonctionnement de la moelle osseuse hémato-
poiétique (anémie réfractaire ou myélodysplasie)
e Stimulation hormonale diminuée : insuffisance rénale (carence
en EPO), insuffisance thyroidienne
* Anémie par carence martiale (anémie ferriprive) : malabsorp-
tion du fer, malnutrition, saignements occultes (digestif, mens-
truations abondantes)
* Anémie par insuffisance en vitamine B12 (maladie de Biermer)
ou folates (malabsorption digestive)
e Aplasie médullaire : une maladie rare dont I'incidence est de
1 sur 500 000 personnes en Europe et aux Etats-Unis par an, elle
peut étre acquise mais on retrouve certains génes de prédispo-
sition. La moelle osseuse dysfonctionne et est alors incapable de
produire les cellules sanguines (globules blancs, globules rouges,
plaquettes). Le patient présentera alors des signes hémorragi-
ques ou des infections a répétition [20].
Différents examens (bilan sanguin, ponction médullaire, biopsie
ostéo-médullaire) permettent de définir le type d'aplasie et sa
cause, et d’'en adapter les traitements.
Les critéres Camitta déterminent le degré de sévérité :
- polynucléaires < 500/mm?, chiffre sous lequel le risque
infectieux devient grave
- plaquettes < 20 000/mm?, chiffre sous lequel le risque de
saignement est important
- hémoglobine < 8 g/dL, chiffre sous lequel I'anémie devient
pénible pour les organes.
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L'aplasie médullaire a plusieurs causes et se divise en 2 catégories :
- aplasie médullaire acquise :
- idiopathique : atteinte du systéme immunitaire qui
bloque le fonctionnement de la moelle osseuse
- hémoglobinurie paroxystique nocturne (HPN): perte
de certaines protéines qui protegent les globules
rouges a leur surface entrainant une destruction de ces
globules
- aplasie médullaire constitutionnelle :
- maladie de Fanconi
- dyskératose congénitale
- syndrome de Shwachman
- monomac Syndrome/GATA 2
- amégacaryocytose congénitale
- anémie de Blackfan-Diamond
L'origine de I'aplasie médullaire déterminera le suivi et le trai-
tement. A noter que la découverte de génes de prédisposition
sans symptomes particuliers chez un sujet sain ne permet pas a
ce jour de déterminer si une maladie hématologique se
déclenche au cours de I'existence de celui-ci [21].

Anémies périphériques
Le taux de réticulocytes est normal ou augmenté.
* Perte de sang aigué

e Anémie hémolytique : destruction des globules rouges, hémo-
lyse (immuno-allergique médicamenteuse, auto-immune, splé-
nomégalie, drépanocytose, thalassémie)

Généralités
Physiopathologie [1]
Envahissement de la moelle par des cellules malignes immatures

suite a des mutations survenues dans des précurseurs, soit
lymphoides, soit myéloides, de cellules jeunes donnant
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respectivement des leucémies aigués lymphoides (LAL) ou des
leucémies aigués myéloides (LAM).

La prolifération de ces cellules se fait au niveau de la moelle
osseuse et est responsable d'une insuffisance médullaire.

Deux grandes étapes aboutissent a ce type de pathologie :
- le blocage de la différenciation cellulaire ;
- la prolifération cellulaire excessive de ces cellules immatures.

Signes cliniques

¢ Insuffisance médullaire

- Syndrome anémique : paleur, asthénie, dyspnée

- Signes secondaires a la leucopénie (infections ORL, pulmo-
naire, urinaire)

- Syndrome hémorragique : hématomes spontanés, épis-
taxis, bulles hémorragiques intrabuccales, voire hémorra-
gies intracérébrales

e Syndrome tumoral

- Douleurs osseuses

- Adénopathies, hépato-splénomégalie

- Méningite blastique

- Infiltration cutanée

Signes biologiques
* Hémogramme
- Hyperleucocytose avec blastes circulants associée ou non a
une thrombopénie et une anémie
- Forme pancytopénique sans blastes circulants
- Déficit isolé d'une des trois lignées sanguines

Les leucémies aigués myéloblastiques [1]

Groupe d’hémopathies malignes caractérisées
par la prolifération de cellules jeunes destinées
a devenir des polynucléaires, des monocytes,
des plaquettes ou encore des globules rouges.
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Diagnostic[1]

Le diagnostic de LAM nécessite un examen des frottis sanguins
et médullaires (myélogramme). Pour authentifier une LAM, la
classification de I'Organisation mondiale de la santé (OMS)
retient comme seuil I'infiltration de la moelle osseuse par plus
de 20 % de blastes non lymphoides.

Classifications

Deux types de classifications des LAM existent :
¢ la classification FAB (franco-américano-britannique) [22] qui
différencie 8 sous-groupes de LAM, LAM O a LAM 7 selon le
degré et le type de maturation des blastes;
¢ la classification OMS [23] qui différencie 4 classes de LAM en
tenant compte d’autres parametres, en particulier cytogénéti-
ques et biomoléculaires :

- LAM avec anomalies cytogénétiques récurrentes,

- LAM avec dysplasie multilignée avec ou sans myélodys-

plasie préexistante,
- LAM liée aux traitements,
- LAM n'appartenant a aucune des trois autres catégories.

Le bilan de I'hémopathie définit les caractéristiques cytogénéti-
ques (caryotype) et moléculaires (mutations géniques) de
I'hémopathie, ce qui permet ensuite de classer la pathologique
dans un groupe de risque: favorable, intermédiaire ou
défavorable.

Stratégies thérapeutiques

Elles différent selon plusieurs critéres :

- liés au patient : age, état général (PS), comorbidités ;

- liés aux caractéristiques et au groupe de risque de la
maladie : anomalies phénotypiques cytogénétiques, molé-
culaires et d'autres facteurs tels que I'hyperleucocytose ou
le caractére secondaire de la pathologie.

Pour les patients présentant un bon état général sans comor-
bidités associées, le premier objectif est la rémission compléte
qui est un préalable nécessaire a une survie a long terme [24].
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Le traitement d’induction comprend une chimiothérapie inten-
sive a visée aplasiante permettant la suppression des cellules
leucémiques, suivie de la récupération d’une hématopoiése nor-
male. La rémission compléte doit étre confirmée par un frottis
médullaire riche comportant moins de 5 % de cellules blasti-
ques [24]. Le second objectif est le maintien de la rémission avec
des chimiothérapies de consolidation puis une allogreffe de cel-
lules souches pour les formes de pronostic défavorable ou
intermédiaire.

Pour les patients non éligibles a I'allogreffe et/ou ayant des
comorbidités associées, non éligibles pour une chimiothérapie
intensive, |'objectif est le controle de la maladie pour assurer un
maintien de la qualité de vie [24].

Les leucémies aigués lymphoblastiques

Groupe d’hémopathies malignes caractérisées
par la prolifération clonale de cellules imma-
tures de la lignée lymphoide.

Définition
La définition, selon I'OMS, est la présence de plus de 20 % de
lymphoblastes dans la moelle osseuse [25].
Les caractéristiques de ces lymphoblastes sont :
- la prolifération clonale affectant I'hématopoiese normale ;
- des précurseurs lymphoides des lignées B ou T anormausx,
bloqués a différents stades de maturation.

Classifications

¢ La classification FAB [22] définit trois sous-groupes selon la
morphologie des blastes :

- LAL1;

- LAL2;

- LAL 3 ou lymphome de Burkitt.
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¢ La classification OMS [23] définit deux classes de LAL selon
I'immunophénotypage :
- leucémie lymphoblastique B/lymphome lymphoblastique B
(75 %) ;
- leucémie lymphoblastique T/lymphome lymphoblastique T
(25 %).

Stratégies thérapeutiques [1]

La stratégie est adaptée en fonction de I'age du patient, de ses
antécédents médicaux et des caractéristiques précises de la
maladie. Le traitement comporte généralement plusieurs phases
au cours desquelles une évaluation réguliere de la maladie rési-
duelle est réalisée.

* Préphase (environ 1 semaine) : corticostéroides

* Phase d’'induction : cette phase dure environ un mois, elle a
pour objectif d'obtenir la rémission compléte
¢ Post-induction : éradiquer les cellules leucémiques résiduelles
- Consolidation : cycles de chimiothérapies rapprochés et
courts qui ont pour objectif de prévenir la rechute
- Intensification retardée : phase de chimiothérapie lourde
similaire @ la cure d'induction (3 a 6mois aprés le
diagnostic)
¢ Entretien : chimiothérapie a faible dose en continue non apla-
siante (durée d’environ 2 ans)
* Prophylaxie neuro-méningée : injections intrathécales de cor-
ticostéroides et de chimiothérapie +irradiation encéphalique.
Cela permet de prévenir ou de traiter un passage des lympho-
blastes dans le liquide céphalorachidien.
Une indication d'allogreffe de cellules souches hématopoiéti-
ques sera discutée en fonction du seuil de la maladie résiduelle
apreés induction ou aprés consolidation.
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4/ La leucémie lymphoide chronique

La leucémie lymphoide chronique (LLC) corres-
pond a une prolifération monoclonale de cel-

a lules lymphoides matures.

Diagnostic/signes cliniques [1]

* Signes généraux : asthénie, amaigrissement, sueurs nocturnes,
hyperthermie

e Syndrome tumoral : adénopathies, splénomégalie

¢ Syndrome polyganglionnaires : adénopathies inguinale, cer-
vicale, axillaire disséminées, indolores, non compressives et rare-
ment volumineuses

Le diagnostic se fait a partir de I'hémogramme qui révele une
hyperleucocytose par hyperlymphocytose avec des neutrophiles
normaux ou diminués.

La confirmation du diagnostic se fait avec I'immunophénoty-
page (score de MATUTES) [Tableau IV] [26].

[Tableau IV] Score de MATUTES [26].

Antigéne 1 pointsi 0 point si
CD5 + -
cb23 + -
D22 Faible Non faible
FMC - +

Ig Surface Faible Non faible

Un score supérieur a 4 permet de poser le diagnostic de LLC.
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Stades de la maladie [Tableau V]
[Tableau V] La classification de Binet (1981) (d'apres [24]).

Pas d’anémie

Pas de thrombopénie

Moins de 3 aires ganglionnaires impliquées

Pas d'anémie, pas de thrombopénie

3 aires impliquées ou plus (ganglions, foie et rate)

Anémie Hb < 100 g/L ou thrombopénie < 100 G/L

[ ]
°
® Conduite a tenir

e Stade A =surveillance

e Stade B = prise en charge thérapeutique si pré-
sence de signes généraux, évolutivité rapide,
splénomégalie volumineuse, masse ganglion-
naire volumineuse

e Stade C = prise en charge thérapeutique

Stratégies thérapeutiques [1]

* Agents cytotoxiques (chimiothérapie)
* Anticorps monoclonaux

* Thérapies ciblées
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5/ Les lymphomes malins
non hodgkiniens

Prolifération maligne monoclonale de cellules
a lymphoides matures.

Se développant initialement au niveau du tissu lymphoide, la
maladie s'étend de proche en proche par voie lymphatique (d'un
ganglion a I'autre puis d'un territoire ganglionnaire a un autre).
L'atteinte viscérale s'exerce essentiellement par contiguité gan-
glionnaire (ou par voie hématogene).

Diagnostic/signes cliniques [1]

¢ Signes de découverte: adénopathies superficielles, signes
généraux tels que : altération de I'état général, fievre, amaigris-
sement, sueurs nocturnes

¢ Signes de complication: insuffisance médullaire (anémie,
thrombopénie), signes compressifs

Le diagnostic du lymphome malin non hodgkinien (LMNH) est
histologique et immuno-histochimique, éventuellement complété
par la cytogénétique et la biologie moléculaire. L'histologie
repose sur une biopsie ganglionnaire et permet le diagnostic. La
ponction du ganglion permet seulement d'orienter le diagnostic.

Bilan préthérapeutique [1]
e Examen clinique dont I'objectif est le recensement et I'évalua-

tion des adénopathies superficielles, ainsi que I'évaluation de
I'état de la rate et du foie

¢ Bilan morphologique avec examen ORL, radio et scanner tho-
racique, scanner abdomino-pelvien, biopsie ostéomédullaire et
ponction lombaire, tomographie par émission de positons-tomo-
densitométrie (TEP-TDM)



CHAPITRE 2 @ Les hémopathies a connaitre

¢ Bilan virologique :
- Virus de I'immunodéficience humaine (VIH) : lymphome de
haut grade de malignité
- Virus d'Epstein-Barr (EBV) : lymphome de Burkitt
- Virus T-lymphotrope 1 humain (HTLV-1) : lymphome T
¢ Bilan biologique :
- Hémogramme (cytopénie, cellules lymphomateuses circulantes)
- Biochimie (fonction rénale, hépatique, LDH) [27]

Classification

La classification d'Ann Arbor [Tableau VI] [28] permet d'évaluer le
stade de la pathologie et d'orienter la stratégie thérapeutique.

[Tableau VI] Classification d’Ann Arbor (d'apres [28]).

Stade| | Atteinte d'une seule aire ganglionnaire sus- ou sous-diaphragmatique

Stade Il | Atteinte d’au moins deux aires ganglionnaires d'un méme c6té du diaphragme
en précisant leur nombre (112 par ex.)

Stade lll | Atteinte ganglionnaire de part et d'autre du diaphragme (la rate correspond
a un groupe ganglionnaire), en précisant le nombre d'atteintes sous-
diaphragmatiques

Stade IV | Atteinte viscérale a distance d'un groupe ganglionnaire (médullaire, hépa-
tique, pulmonaire)

+E Atteinte viscérale contigué a une atteinte ganglionnaire de pronostic moins

péjoratif qu'une atteinte a distance
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Liste des principales hémopathies lymphoides
(non exhaustive) [1]

Lymphomes trés agressifs
e Lymphome de Burkitt

Lymphomes agressifs

e Lymphome diffus a grandes cellules B
e Lymphome anaplasique

e Lymphome lymphoblastique B ou T

e Lymphome a cellule du manteau

e Lymphome T périphérique

e Lymphome angio-immunoblastique

Lymphomes indolents

e Lymphome folliculaire

e Lymphome de la zone marginale
e Lymphome lymphocytique

* Lymphome de Malt

e Lymphome splénique

Stratégies thérapeutiques [1]

La prise en charge thérapeutique est fonction
de la nature cytologique du lymphome, de sa

a localisation, de I'age du patient, de son PS et
des comorbidités associées.

Le score aalPl (index pronostique international ajusté a I'age)
pour les lymphomes agressifs [Tableau VII] et le score FLIPI (index
pronostique international des lymphomes folliculaires) pour les
lymphomes folliculaires définissent des éléments pronostiques
[Tableau VIII] et vont permettre de choisir les modalités de prise
en charge.
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[Tableau VII] Facteurs défavorables définis par les scores IPI et aalPI (d'apres [29]).

Index pronostique international (IPI)

o Age > 60 ans
¢ Localisations extraganglionnaires =2
wv
U
s e Stade d’Ann Arbor >2
S
H o LDH > Normale
o
° ¢ Indice de performance selon I'ECOG =2
=3
§ Index pronostique international adapté a I'age (aalPl)
(¥
e Stade d'Ann Arbor >2
* LDH > Normale
¢ Indice de performance selon I'ECOG =2

ECOG : Eastern Cooperative Oncology Group ; LDH : lactate déshydrogénase.

[Tableau VIII] Score FLIPI (d'aprés [30]).

Caractéristiques Facteurs pronostiques
(1 point pour chaque facteur)
Age > 60 ans
Stade Illou IV
Nombre de sites ganglionnaires atteints >4
Taux d’hémoglobine Hémoglobine < 12 g/dL
Taux de LDH Supérieur alanormale

Les lymphomes sont traités par des cures répétées de polychi-
miothérapie parfois associées a I'immunothérapie (anticorps
monoclonaux).

Une intensification thérapeutique par autogreffe de moelle ou
de cellules souches périphériques peut étre envisagée en fonc-
tion du patient et des caractéristiques de sa maladie (plus rare-
ment une allogreffe).
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Dans certains types de lymphomes, un traitement par thérapie
ciblée peut étre envisagé. Cette stratégie thérapeutique a
montré son efficacité en cas d'échec des autres traitements ou
de rechute [31].

6/ Le lymphome hodgkinien

La maladie de Hodgkin est une prolifération
maligne généralement ganglionnaire, caracté-

a risée par la présence de cellules de Reed-
Sternberg.

Il s'agit de I'un des cancers les plus curables, qui nécessite une
adaptation des traitements aux facteurs pronostiques afin de
guérir le plus grand nombre de patients tout en limitant les
complications a long terme.

Diagnostic/signes cliniques [1]
e Adénopathies superficielles (cervicales, sus-claviculaires,
axillaires)

* Signes généraux : hyperthermie, amaigrissement, sueurs noc-
turnes, asthénie, prurit

o Facteurs favorisants : infection a EBV, infection a VIH

Le diagnostic se fait a partir de la biopsie ganglionnaire (don-
nées histopathologiques avec étude immuno-histochimique).

Classification

La classification d’Ann Arbor [Tableau VI, page 36] permet d'évaluer
le stade de la pathologie et d'orienter la stratégie thérapeutique.

Stratégies thérapeutiques [1]

La stratégie est adaptée en fonction des résultats des scores pro-
nostiques tels que le score d'Hasenclever [32].
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La stratégie thérapeutique comprend plusieurs phases de poly-
chimiothérapie associées plus ou moins a la radiothérapie pour
les formes localisées. L'autogreffe et I'allogreffe se discutent en
cas de rechute.

Le lymphome de Hodgkin est un type de lymphome particulier.
Il atteint surtout les patients jeunes mais il s'agit d'une maladie
de bon pronostic et la survie sans maladie est longue.

Les syndromes myélodysplasiques (SMD) sont des maladies de la
moelle osseuse suite a une atteinte clonale de la cellule souche
hématopoiétique. Les trois lignées cellulaires sanguines présen-
tent un trouble de différenciation qui aboutit a une production
insuffisante de |'une, de deux ou de trois des lignées cellulaires.
La moelle apparait riche au myélogramme (exces de précurseurs
médullaires) et la périphérie est pauvre en cellules.

Diagnostic/signes cliniques

La découverte est souvent fortuite a I'occasion d'un hémogramme.
¢ Syndrome anémique : paleur, asthénie, dyspnée d'effort

e Complications infectieuses liées a la neutropénie

* Complications hémorragiques liées a la thrombopénie

Le myélogramme confirme le diagnostic avec une proportion de
cellules blastiques qui doit étre inférieure a 20 % [33] et la pré-
sence d'anomalies morphologiques (dysplasie).

Classification

La classification actuelle de I'OMS des SMD datant de 2016
[Tableau IX] met en avant trois critéres majeurs :

* nombre de lignées dysplasiques : une, deux ou les trois;

* pourcentage de sidéroblastes en couronne (RS pour Ring Side-
roblasts) : significatif si = 15 % (ou =5 % si mutation SF3B1
présente) ;

 pourcentage de blastes [33, 34].
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[Tableau IX] Classification OMS (2016) (d'apres [34]).

SMD sans sidéroblastes
en couronne

SMD avec dysplasie | 1 ou 2 cytopénies

unilignée ¢ 1 seule lignée myéloide dysplasique
e Blastes:< 1 % danslesanget<5 %
dans la moelle osseuse (et absence
de corps d'Auer)

SMD avecdysplasie | 1a3 cytopénies

multilignées ¢ 2ou 3 lignées myéloides dysplasiques

e Blastes:< 1 % danslesanget<5 %
dans lamoelle osseuse (et absence
de corps d'Auer)

Remarques :

-dans ces deux catégories :

des anomalies cytogénétiques

sont présentes ou non

-s'il existe des critéres définissant

un SMD avec del(5q) : classer en SMD
avec délétion 5qisolée

SMD avec sidéroblastes
en couronne : Ring
Sideroblasts = 15 %
(ou = 5 % si mutation
SF3B1 présente)

SMD avecsidéroblastes en couronne avec dysplasie unilignée

SMD avec sidéroblastes en couronne avec dysplasie multilignées

SMD avec délétion 5q 10u 2 cytopénies

isolée ¢ 1a3lignées myéloides dysplasiques
e Sidéroblastes en couronne absents ou présents, quel que soit
le nombre
¢ Anomalies cytogénétiques : del(5q) isolée ou associée a 1 seule
anomalie additionnelle, sauf monosomie 7 ou del(7q)
e Blastes< 1 % dansle sang et <5 % dans la moelle osseuse
(et absence de corps d'Auer)

SMD avec exces de SMD avec excés 1a3 cytopénies

blastes de blastes 1 ¢ 0a3lignées myéloides dysplasiques

e Blastes:2a4 % danslesangou5

a9 % dans la moelle osseuse (et absence
de corps d'Auer)

¢ Anomalies cytogénétiques : quelles
qu'elles soient (présentes ou absentes)
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SMD avec exces
de blastes 2

Les hémopathies a connaitre

1a3 cytopénies

¢ 0a3lignées myéloides dysplasiques
e Blastes:5a 19 % dans le sang ou 10
a 19 % dans la moelle osseuse

ou présence de corps d'Auer

¢ Anomalies cytogénétiques : quelles
qu'elles soient (présentes ou absentes)

SMD inclassables

Avec 1 % de blastes
dans le sang

1a3 cytopénies

¢ 1a3lignées myéloides dysplasiques
e Sidéroblastes en couronne : absents
ou présents (nombre indifférent)

e Blastes: 1 % danslesanget<5 %
dans la moelle osseuse (et absence

de corps d'Auer)

¢ Anomalies cytogénétiques : quelles
qu’elles soient (présentes ou absentes)

Avec dysplasie
unilignée
et pancytopénie

3 cytopénies

¢ 1 seule lignée myéloide dysplasique
e Sidéroblastes en couronne : absents
ou présents (nombre indifférent)

e Blastes:< 1 % danslesanget<5 %
dans la moelle osseuse (et absence

de corps d'Auer)

¢ Anomalies cytogénétiques : quelles
qu’elles soient (présentes ou absentes)

Du fait

de la découverte
d’une anomalie
cytogénétique
associée aux SMD

1a3 cytopénies

¢ 0 lignée myéloide dysplasique

e Sidéroblastes en couronne : absents
ou<15%

[si = 15 % de sidéroblastes en couronne
= par définition, ily a une
dysérythropoiése significative, donc
classement en SMD avec sidéroblastes en
couronne avec dysplasie unilignée]

e Blastes:< 1 %danslesanget<5 %
dans la moelle osseuse (et absence de
corps d'Auer)

¢ Anomalies cytogénétiques : au moins
I'une de celles qui sont associées aux
SMD
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Facteurs pronostiques

Les principaux facteurs sont constitués par la blastose médul-
laire, le nombre et I'importance des cytopénies, et les anomalies
cytogénétiques.

Le score pronostique utilisé est I'international pronostic scoring
system (IPSS) [35] ; ce score permet de préciser le pronostic et de
définir les options thérapeutiques [Tableau X].

[Tableau X] IPSS - R (revised) proposé en 2012 [36]

Variable 0 0,5 1 1,5 2 3 4
pronostique

Catégorie Tres Bonne Intermédiaire| Mauvaise | Tres
cytogénétique | bonne mauvaise
Blastes dans <2 >2et<5 5-10 >10

la MO ( %)

Hémoglobine | = 10 8-<10 |<8

sanguine

Plaquettes = 100 [50-<100 [<50

Nombre >08 (<08
absolu de
neutrophiles

Catégorie de risque Score de risque Pts ( %)
Trés faible <15 19 %
Faible 2a3 38 %
Intermédiaire 3,5a4,5 20 %
Elevé 5a6 13%
Tres élevé >6 10 %
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Stratégies thérapeutiques

Il n'existe pas encore a ce jour de thérapeutiques curatives des
syndromes myélodysplasiques hormis |'allogreffe de cellules sou-
ches hématopoiétiques.

La stratégie thérapeutique est fonction du score IPSS:

- pour les syndromes myélodysplasiques de faible risque,
I'approche est destinée a palier le déficit des cytopénies en
respectant et/ou améliorant la qualité de vie du patient;

- pour les syndromes myélodysplasiques de haut risque,
I'approche est soit curative par allogreffe de cellules sou-
ches hématopoiétiques, soit stabilisatrice pour les patients
inéligibles a I'allogreffe. Dans ce cas de figure, il existe plu-
sieurs approches thérapeutiques telles que les agents
déméthylants, la chimiothérapie intensive ou les traite-
ments de support pour améliorer le confort de ces patients.

En dehors de toute thérapeutique curative, ces maladies évo-
luent soit vers I'insuffisance médullaire, soit vers une acutisation
(transformation en leucémie aigué).

Un syndrome myéloprolifératif est caractérisé par une produc-
tion non contrélée de cellules matures myéloides.
Il existe différents types de syndromes myéloprolifératifs :

- leucémie myéloide chronique (développée dans le chapitre

suivant) ;

- thrombocytémie essentielle ;

- maladie de Vaquez ou polyglobulie primitive ;

- splénomégalie myéloide.
On distingue deux types de syndromes myéloprolifératifs : ceux
dits a chromosome Philadelphie négatif dont le diagnostic
repose sur la recherche de la mutation JAK2, et ceux dits a chro-
mosome Philadelphie positif dont le diagnostic repose sur la
recherche du transcrit de fusion Bcr-Abl.
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Thrombocytémie essentielle
Elle se caractérise par une augmentation du nombre de pla-
quettes sanguines sans atteinte significative des autres lignées.

Les signes révélateurs de cette pathologie peuvent étre soit des
signes de thrombose, soit des signes hémorragiques.

Maladie de Vaquez

Elle se caractérise par une augmentation de la masse globulaire
totale et un exces de production des globules rouges. Elle est
suspectée devant une hématocrite élevée.

Les signes cliniques neurologiques sont en rapport avec |I'hyper-
viscosité (céphalées, acouphénes, vertiges, troubles visuels).

Splénomégalie myéloide ou myélofibrose primitive
[37]

Elle se caractérise par une évolution fibreuse de la moelle avec
une prolifération modeste des cellules sanguines.

Les symptomes révélateurs sont un syndrome anémique, une
altération de I'état général, des douleurs osseuses, une spléno-
mégalie volumineuse.

La stratégie thérapeutique de ces pathologies
est le plus souvent basée sur une simple surveil-
lance. Il pourra étre envisagé une chimiothé-
rapie orale sous certaines conditions pouvant
aller jusqu’a une greffe de cellules souches. Les
traitements seront décidés en fonction des
recherches de mutations, des scores pronosti-
ques (DIPSS pour la myélofibrose primitive) et
de I'état général du patient (PS, comorbidités,
réponse aux traitements débutés, fréquences
transfusionnelles) [38].
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9/ La leucémie myéloide chronique

Hémopathie maligne faisant partie du groupe
des syndromes myéloprolifératifs.

La leucémie myéloide chronique (LMC) est caractérisée par la
présence d'un marqueur chromosomique : le chromosome de
Philadelphie (Ph1) qui correspond a la translocation (9;22) et au
transcrit de fusion Bcr-Abl.

Diagnostic/signes cliniques [1]

Le diagnostic repose sur les critéres cliniques et biologiques
suivants :

Cliniques
* Splénomégalie
¢ Signes généraux non spécifiques

Biologiques

* Hyperleucocytose avec myélémie (myéloblastes, myélocytes,
promyélocytes, métamyélocytes)

* Thrombocytose

- Moelle osseuse : hyperplasie myéloide, micromégacaryocytes
- Caryotype : présence du chromosome Ph1, translocation (9;22)
- Biologie moléculaire : gene de fusion BCR-ABL

Stratégies thérapeutiques

Dans cette pathologie, les scores pronostiques de référence qui
permettent de réaliser des sous-groupes de patients et orientent
la stratégie thérapeutique sont les scores de Sokal et de Hasford.
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Le score de Sokal [39]

Il prend en compte différents facteurs tels que I'dge, le sexe, la
taille de la rate et les paramétres sanguins (% de blastes circu-
lants, numération plaquettaire, hématocrite).

Le score de Hasford [40]

Il prend en compte différents facteurs tels que I'age, la taille de
la rate et les paramétres sanguins (% de blastes circulants, numé-
ration plaquettaire, % de polynucléaires basophiles et
acidophiles).

La stratégie thérapeutique de référence a ce jour est I'adminis-
tration d'inhibiteurs de tyrosine kinase de 1™ ou de 2° généra-
tion par voie orale, a vie, permettant I'obtention de réponses
hématologiques, cytogénétiques et moléculaires rapides et
durables.

L'allogreffe de cellules souches hématopoiétiques reste recom-
mandée chez les patients jeunes en phase accélérée ou en trans-
formation aigué [1].

Le myélome multiple correspond a une proliféra-
tion médullaire maligne de plasmocytes pouvant
sécréter une immunoglobuline (Ig) monoclonale
ainsi qu’'un facteur d’activation des ostéoclastes
(cellules responsables de la résorption du tissu
osseux par ostéolyse) [11].

Diagnostic/signes cliniques [1]
Les circonstances de découverte relévent souvent de I'apparition
des signes cliniques suivants :
- altération de I'état général, perte de poids;
- signes osseux (douleurs, fractures pathologiques, tuméfac-
tions osseuses) ;
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infections répétées et graves;
- syndrome anémique ;

- syndrome d’hyperviscosité ;

- complication neurologique.

Le diagnostic se confirme principalement sur deux examens: le
myélogramme, qui retrouve une infiltration plasmocytaire, et
I'électrophorése des protéines.

Des examens complémentaires sont nécessaires pour identifier une
atteinte osseuse, une inhibition de I'immunité humorale, une
atteinte rénale ou un syndrome d'hyperviscosité plasmatique.

Classification [1]

Les différentes formes cliniques
e Myélomes IgG

* Myélomes IgA

e Myélome a IgD

e Myélome IgE ou IgM (trés rares)
o Myélome a chaines légeres

* Myélome non sécrétant

* Plasmocytome solitaire

* Leucémie a plasmocytes

Critéres SLiM-CRAB
Les critéeres SLiM-CRAB déterminent I'intention de traitement.

Les criteres CRAB [41] définissent la présence ou non de symp-
tomes cliniques :

- C: hypercalcémie;

- R:insuffisance rénale;

- A:anémie;

- B: atteinte osseuse (bone) définie par pet-scan ou IRM.
Les criteres SLiM, représentant des marqueurs de malignité,
reflétent une maladie d’évolution rapide :

- S (Sixty) : Plasmocytose médullaire = 60 % ;
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- Li (Light chain) : Ratio des CLL (chaines légeres libres) séri-
ques impliquées/CLL non impliquées > 100 ;

- M (MRI) : Plus d'1 lésion focale a I'IRM [41].

Classification de Durie et Salmon
(selon la masse tumorale) [Tableau X] [42]

[Tableau X] Classification du myélome multiple selon Durie et Salmon (d'apres [42]).

Critéres

Stade | Myélome de faible masse tumorale
Présence de tous les critéres suivants :
e Hémoglobine > 10 g/dL
e Calcémie = 3 mmol/L
¢ Absence de Iésion osseuse ou un plasmocyte isolé
¢ Faible taux d'immunoglobuline monoclonale :
- lgG sérique < 50 g/L
- IgAsérique <30 g/L
e Protéinurie monoclonale < 4 g/24 heures

Stade Il Myélome de masse tumorale intermédiaire
Regroupe les myélomes multiples ne répondant ni aux critéres de stade |,
ni aux critéres de stade Il

Stade Ill Myélome de forte masse tumorale

Présence d'au moins un des critéres suivants :

* Hémoglobine < 8,5 g/dL

e Calcémie >3 mmol/L

¢ Atteinte ostéolytique multiple = 3

e Taux élevé d'immunoglobuline monoclonale :
- lgGsérique > 70 g/L
- IgAsérique > 50 g/L

e Protéinurie monoclonale > 12 g/24 heures

Sous-classification selon la fonction rénale
Stade A e Fonction rénale préservée (créatininémie < 20 mg/L)
Stade B ¢ Insuffisance rénale (créatininémie > 20 mg/L)
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La classification de Salmon et Durie est de moins en moins uti-
lisée. La découverte de plusieurs anomalies cytogénétiques de
mauvais pronostic [délétion du bras court du chromosome 17
(del17p), translocation t(4;14)] vient compléter ces scores et va
jouer un role important dans cette pathologie.

Complications [1]
e Osseuse

- Augmentation de I'ostéolyse (fracture, tassement)

- Crise d’hypercalcémie aigué (asthénie, désorientation, syn-
drome polyurie-polydipsique, troubles cardiaques, possible
sub-occlusion)

* Rénale

- Insuffisance rénale aigué oligo-anurique

- Insuffisance rénale chronique avec diurése conservée

- Syndrome néphrotique chronique

* Neurologique : compression médullaire ou radiculaire, poly-
neuropathie périphérique

¢ Infectieuse : pneumopathie, infections urinaires

e Syndrome d’hyperviscosité : céphalées, vertiges, syndrome
hémorragique, paresthésie, somnolence, flou visuel

* Amylose : signes cutanés, rénaux et cardiaques

Pronostic[1]

La stratégie thérapeutique est largement conditionnée par I'age
et la présence de comorbidités au moment du diagnostic. Le
pronostic repose sur plusieurs parametres comme le profil des
anomalies cytogénétiques, le score R-ISS et ses variantes, I'dge
et la fragilité du patient. Le score R-ISS (pour Revised-Interna-
tional staging system) de I'lMWG [1] se base sur le taux de béta-
2-microglobuline, I'albuminémie mais aussi sur le taux de LDH
(lactate déhydrogénase) et la présence d'anomalies cytogénéti-
ques incluant la translocation t(4;14) et/ou t(4;16) et/ou la délé-
tion del(17p). La combinaison de ces marqueurs pronostiques
permet également de stratifier les patients en trois groupes
selon I'agressivité de la maladie [11].
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Stratégies thérapeutiques [1, 11]

La décision du traitement repose sur les critéres CRAB et, depuis
la mise a jour des critéres de |'International Myeloma Working
Group (IMWG) en 2014, sur d'autres criteres, SLiM, témoins d'une
progression éminente comme le taux de plasmocytes médullaires
supérieur a 60 %, le ratio kappa/lambda de chaines légéres/libres
supérieur ou égal a 100 ou la présence de plus d'une Iésion focale
a I'IRM [41].

Polychimiothérapie

Le myélome multiple est traité par des associations de plusieurs
médicaments dans le but d'obtenir la meilleure réponse possible
en réduisant le clone tumoral. Les associations recommandées a
I'heure actuelle comprennent 2 ou 3 voire 4 médicaments.

- Agents alkylants (chimiothérapies)

- Corticoides

- Inhibiteurs du protéasome (IP)

— Immunomodulateurs (IMiDs)

- Médicaments d'immunothérapie

Il s'agit ensuite, selon I'dge du patient et de son état de santé
général (présence ou non de comorbidités), d'intensifier le trai-
tement par une autogreffe de cellules souches hémato-
poiétiques.

Thérapies ciblées

Les inhibiteurs du protéasome

Ils altérent les mécanismes de prolifération et de survie des cel-
lules myélomateuses.

Les IMIDs

Les IMIDs sont des dérivés de I'acide glutamique, ils agissent sur
les interactions entre les cellules tumorales et stromales, rédui-
sent la migration métastatique et inhibent I'action de certains

genes impliqués dans le processus inflammatoire et immun du
myélome.
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Médicaments d'immunothérapie

Les marqueurs de biologie moléculaire présents a la surface des
cellules tumorales représentent des cibles et ont permis de déve-
lopper des médicaments d'immunothérapie, comme par
exemple des anticorps qui favorisent entre autres I'action des
cellules immunitaires contre les cellules tumorales. Ces médica-
ments peuvent étre combinés a de la chimiothérapie.

La multiple variété de ces traitements permet de changer de
molécules a la rechute ou en cas d'évolution. Le myélome mul-
tiple devient une maladie chronique dont I'espérance de vie des
personnes atteintes augmente [43].

Pour les patients ne présentant pas un des critéres définissant le
myélome multiple (IMWG 2014), la prise en charge consiste en
une surveillance clinico-biologique et radiologique.



CHAPITRE

Les part\cu\ar'\tés

du soin
en hématologie

1/ Les cathéters

Voies veineuses

Voies veineuses périphériques
¢ Introduction d'un cathéter court dans une veine périphérique
e Soin infirmier

Voies veineuses centrales (VVC)

* Geste médical

e Plusieurs sites : sous-claviere, jugulaire interne, fémorale
* Une voie, deux voies (bilumiére), trois voies (trilumiere)

Dispositifs implantables

Dispositif veineux implantable (DVI)
ou cathéter a chambre implantable (PAC)
e Geste chirurgical

e Boitier implanté sous la peau et relié a un cathéter lui-méme
implanté dans une veine centrale

* Posé sous anesthésie locale ou sous anesthésie générale
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PiCC Line ou cathéters veineux centraux implantés

en périphérique (CVCIP)

e Long cathéter central a insertion périphérique (inséré dans
une veine du bras)

* Geste réalisé en radiologie interventionnelle

* Possibilité de le poser a des patients ayant des troubles de la
coagulation et thrombopéniques

Quintons ou cathéters tunellisés

e Cathéter de longue durée, a émergence cutanée, en silastic
(matiére inerte), opaques aux rayons X

* Implanté dans une veine centrale par dénudation ou ponction
percutanée puis tunnelisation sous la peau

* La piéce en dacron, incorporée au cathéter, est placée a la
sortie cutanée, favorisant ainsi une bonne fixation sous-cutanée
et limitant la colonisation bactérienne

2/ Les transfusions

Une transfusion sanguine est une opération
consistant a injecter, par perfusion intravei-
a neuse, du sang ou des dérivés sanguins.

« La transfusion est un acte médical qui engage
la responsabilité du médecin qui la prescrit, de
celui qui I'effectue et des personnes agissant sous
sa direction. »

« L'infirmiére est habilitée a accomplir sur pres-
cription médicale écrite, quantitative et qualita-
tive, datée et signée, les injections et perfusions
de produits d’origine humaine, a condition qu’un
médecin puisse intervenir a tout moment. »
(Code de la Santé publique, article R. 4311-9)
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Groupes sanguins [44]

Il existe, a la surface des globules rouges humains, des antigénes.
On dénombre 23 systemes de groupes érythrocytaires dont les
principaux utilisés sont les systémes ABO et Rhésus.
e Le systtme ABO comporte quatre principaux groupes san-
guins : A, B, O, AB. Ces groupes sont définis par la présence des
antigénes A, B, AB, H (pour le groupe O) et par celle d'anticorps
sériques, anti-A et anti-B, présents dans le plasma. Ces anticorps
sont absents chez le nouveau-né ; de ce fait, le groupe sanguin
ne sera considéré comme définitif qu’apres I'age d'un an
¢ Pour déterminer le groupe sanguin, il existe deux techniques :
I'épreuve de Beth-Vincent (ou carte prétransfusionnelle qui
prend les antigenes et les met en présence des anticorps anti-A et
anti-B) et I'épreuve de Simonin (qui prend les anticorps contenus
dans le sérum et les met en présence d’hématies A, B, O)

- Le groupe O- est donneur universel

- Le groupe AB+ est receveur universel
La compatibilité¢ des groupes sanguins pour la transfusion
[Tableau XI] met en évidence les quatre groupes existants, les
antigénes portés par les hématies, les anticorps circulants dans
le plasma et les groupes sanguins compatibles entre eux [45].

[Tableau XI] Compatibilité des groupes sanguins pour la transfusion.

Groupes A B AB (0}
antigéne A B AB Pas d'antigénes
anticorps Anti B Anti A Pasd'anticorps | AntiAetAntiB

Peut recevoir AetO BetO A, B, ABet0

une transfusion
de GR de groupe

¢ Le systéme Rhésus est déterminé par la présence ou non de
I'antigéne D (Rh-/Rh+)

0o
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Produits sanguins labiles (PSL)

Les différents types de PSL

¢ Culot globulaire (CGR pour concentré de globules rouges) = un
donneur

e Concentré plaguettaire d'aphéréese (CPA) = un donneur

e Concentré de plaquettes standard (CPS): mélange de pla-
quettes provenant de plusieurs donneurs

e Plasma frais congelé

Les différentes qualifications [44]

* Tous les PSL sont systématiquement déleucocytés

* Phénotypés RH Kell (antigénes D, C, ¢, E, e, K), phénotype élargi
* Compatibilisé : épreuve croisée ou recherche d'agglutinines irré-
guliéres (RAI) d'une validité de 72 heures. En cas de résultat positif,
on réalisera un test de Coombs (recherche d'anticorps a la surface
des globules rouges). Les patients polytransfusés (thalassémie, dré-
panocytose) doivent recevoir des produits compatibilisés

e Cytomégalovirus (CMV) séronégatif : réservé aux patients pré-
sentant un déficit immunitaire congénital ou acquis (VIH) non
infectés par le CMV ainsi qu’aux patients potentiellement can-
didats a une allogreffe et non infectés par le CMV

o Irradié : bloque et détruit les lymphocytes ; éviter la réaction
du greffon contre I'hdte (GVH) post-transfusionnelle chez les
patients immunodéprimés et/ou en cours d'allogreffe

* Déplasmatisé : en cas d'antécédents de réactions allergiques

Accidents transfusionnels

Immédiats [44]

¢ Collapsus par conflit immunologique érythrocytaire : malaise
général, angoisse, agitation, tachycardie, oppression thoracique,
douleur lombaire bilatérale (signe d’hémolyse), collapsus cardio-
vasculaire, syndrome hémorragique avec coagulation intravas-
culaire disséminée (CIVD)



Guide infirmier en hématologie HIEYM

¢ Incidents bactériens ou choc septique : hyperthermie, frissons,
tachycardie, hypotension, dyspnée, cyanose, angoisse, oligurie,
nausées, vomissements, diarrhées

e Accident de surcharge (OAP pour cedeme aigu pulmonaire) :
toux séche, dyspnée, constriction thoracique, céphalées, hyper-
tension, anurie

e Syndrome frissons-hyperthermie : frissons, tremblements,
hyperthermie, tension normale

e Réaction allergique : urticaire, prurit, placard érythémateux,
choc anaphylactique

e (Edéme pulmonaire Iésionnel aigu (TRALI pour transfusion-
related acute lung injury) : détresse respiratoire aigué, dyspnée,
hypoxémie, hypotension, hyperthermie

Dans les 24 heures

¢ Manifestations d’hémolyse : subictére conjonctival post-trans-
fusionnel, transfusion inefficace (immunisation sur des sous-
groupes, commander en phénotype élargi)

Dans les 8 jours

* Hémolyse différée

¢ Inefficacité transfusionnelle

e Purpura post-transfusionnel immunologique : thrombopénie,
purpura généralisé, splénomégalie

¢ GVH post-transfusionnelle : hyperthermie, érythrodermie des-
quamative, anorexie, diarrhées, nausées, hépato-splénomégalie,
ictere de cytolyse

Role infirmier

* Groupage sanguin: deux prélevements distincts a deux
moments différents, par deux infirmiéres différentes

* RAI: recherche d'agglutinines irréguliéres (validité 72 heures)

e Prélevements: au lit du patient, contréle de I'identité, concor-
dance de l'identité et de |'étiquette-patient, prélevement des
tubes, étiquetage des tubes immédiatement apreés le prélevement
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o Vérification de la prescription médicale : datée, signée, iden-
tité du patient, service, type et quantité des produits, date et
heure souhaitées de livraison, degré d'urgence
* Réception des PSL: vérification de la nature et du nombre de
produits, identité du patient, groupe, phénotypage, aspect, inté-
grité, température des poches, date de péremption
 Contréle de concordance : vérification de I'ordonnance, de la
poche, de la fiche de distribution nominative
 Controle ultime de compatibilité : au lit du patient, poche par
poche, faire décliner l'identité du patient, prendre les
constantes, remplir la carte prétransfusionnelle (si doute 2° et
3¢ cartes puis allo médecin), remplir le dossier transfusionnel
* Administration des PSL
- CGR: environ 1h a 1 h 30 par poche (maximum 3 heures)
- CPA: environ 30 a 45 minutes
- Plasma : environ 30 minutes

o Surveillance per-transfusionnelle : constantes, débit, signes
révélateurs d'un effet indésirable

o Surveillance post-transfusionnelle : constantes, rincage de la
tubulure, conservation de la poche pendant 2 heures

Conduite a tenir lors d'un incident
transfusionnel [46]

e Stopper immédiatement la transfusion,
conserver la voie, prendre les constantes
e Prévenir le médecin

o Vérifier I'identité du patient et le groupage sanguin
e Effectuer les prélevements selon le protocole
du service

e Prévenir le centre de transfusion sanguine
(CTS) et retourner les poches

¢ Remplir le dossier transfusionnel avec la fiche
d'incident transfusionnel
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Myélogramme

Ponction au niveau sternal ou iliaque afin de
réaliser une étude de la moelle osseuse. La ponc-
tion se réalise sous anesthésie locale avec une
aiguille a ponction lombaire courte ou un tro-
cart de Mallarmé.

e Frottis : le recueil est étalé sur des lames et envoyé au labora-
toire d’hématologie/cytologie. Il s'agit d’une analyse de la mor-
phologie et de I'équilibre des différentes lignées cellulaires pré-
sentes dans la moelle osseuse : recherche de blastes myéloides
(leucémies aigués myéloblastiques) ou lymphoides (leucémies
aigués lymphoblastiques), de plasmocytes (myélome), absence
de mégacaryocytes (thrombopénie centrale) et recherche d'une
anémie d'origine centrale (déficit en B12 et folates) afin de poser
un diagnostic. Le frottis permet également un suivi de la maladie
et d’évaluer une rémission, une progression de la maladie ou
une rechute.

A partir du recueil de moelle osseuse, d'autres examens peuvent
étre réalisés :

* Immunophénotypage : (peut étre réalisé aussi sur sang) envoi
d'un tube EDTA au laboratoire d'immunologie pour une identi-
fication de sous-types cellulaires grace a des anticorps spécifi-
ques [44]. Cet examen permet de caractériser précisément les
leucémies aigués myéloblastiques et les leucémies aigués lym-
phoblastiques (LAL) en LAL-B ou LAL-T.

e Cytogénétique: (peut étre réalisé aussi sur sang en cas de
blastes circulants) envoi d'un tube sur milieu de culture a caryo-
type au laboratoire pour recherche d'aberrations chromosomi-
ques : caryotype, hybridation in situ en fluorescence (FISH), puces
a ADN.
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* Biologie moléculaire : (peut étre réalisée aussi sur sang) envoi
d'un tube EDTA au laboratoire d'onco-hématologie pour étu-
dier des phénomeénes génétiques au niveau de la cellule. Iden-
tification de génes mutés, délétés ou dupliqués.

La cytogénétique et la biologie moléculaire per-
mettent de préciser le diagnostic, d'établir un
pronostic et permettent aussi un suivi de la
maladie résiduelle quand des anomalies sont
détectées au diagnostic.

Biopsie ostéomédullaire

Biopsie au niveau iliaque (antérieur ou postérieur) sous anes-
thésie locale, voire anesthésie générale. On utilise un trocart de
Jamshidi. Le prélévement est fixé dans du formol et envoyé au
laboratoire d'anatomopathologie pour étudier I'architecture de
la moelle osseuse. L'examen d'anatomopathologie permet une
étude histologique des compartiments osseux (fibrose, cellules
et tissu osseux).

Elle est indiquée pour poser un diagnostic (recherche d'envahis-
sement médullaire), au cours d'un bilan d’extension ou hors
contexte hématologique pour recherche d'une infiltration de la
moelle osseuse [44].

Ponction lombaire

Ponction réalisée entre la 3° et 4° ou 4° et 5° vertébre lombaire
sous anesthésie locale consistant a recueillir le liquide céphalo-
rachidien (LCR) ou liquide cérébro-spinal. A partir du recueil, plu-
sieurs examens peuvent étre réalisés: une étude cytologique
pour rechercher des cellules (globules blancs, blastes), une ana-
lyse biochimique pour le dosage du glucose, des protéines, des
ions chlorures, et une analyse bactériologique pour identifier un
éventuel germe.
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La ponction lombaire permet d'établir un diagnostic d'envahis-
sement méningé et également d’injecter des chimiothérapies
par voie intrathécale.

Pour chaque geste médical, I'infirmier en hématologie a plu-
sieurs roles :

 Expliquer I'acte au patient, répondre aux interrogations

e Préparer le matériel, organiser les soins avant ou apres,
informer I'équipe pluridisciplinaire, anticiper (différer le repas,
prévoir un transporteur pour les analyses, prévenir les labora-
toires et vérifier leur disponibilité : exemple les veilles de week-
end, jours fériés, etc.)

e Surveiller I'apparition des effets secondaires [47, 48].
°

°
Conclusion °

L'infirmier en hématologie a un réle prépondé-
rant dans la prise en charge des patients. Il doit
pouvoir allier connaissances théoriques, compé-
tences techniques et relationnelles. Ces qualités
réunies conduisent a une prise en charge opti-
male des patients.



Dans les structures privées comme hospitalieres, la prise en
charge des patients est de plus en plus complexe et transversale.
Il a donc fallu adapter des postes et développer des compétences
pour permettre une prise en charge idéale et efficiente des
patients. Des fiches de poste et des protocoles ont été créés en
collaboration avec les agences régionales de santé pour per-
mettre des délégations de taches et de compétences [49-50].

L'infirmier en recherche clinique travaille en collaboration avec
les équipes médicales et les attachés de recherche clinique (ARC).
La recherche clinique nécessite différents acteurs. Le promoteur
(personne morale ou physique) finance et met en place I'essai
clinique. Le médecin investigateur met en place I'essai sur son
lieu d'exercice et y inclut des patients en leur expliquant |'essai
et en recherchant leur consentement.

L'infirmier en recherche clinique intervient ensuite pour expli-
quer tout le fonctionnement de I'étude au patient et organiser
tous les soins. Etant infirmier, il peut pratiquer les actes décrits
dans le décret d'exercice des infirmiers (ECG, bilans sanguins,
prise de constantes...) et organiser les autres actes en collabora-
tion avec les équipes médicales et paramédicales en fonction des
calendriers de chaque étude.

Pour chaque étude développée dans un centre, il y a un recueil
de données a réaliser. Les formats peuvent varier (liens internet,
logiciels, cahiers d'observation...). Ces données permettent
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d’analyser les études et de porter des conclusions. L'infirmier a
doncun role essentiel, il recueille les données du dossier médical,
des questionnaires remplis par les patients, des déclarations
d’'événements indésirables.

Trés développé dans les EHPAD ou les services de soins a domi-
cile, I'infirmier de coordination de soins peut étre présent dans
de nombreuses spécialités. En hématologie, on retrouve dans
tous les centres des infirmiers coordinateurs de soins et/ou de
greffe de moelle osseuse. Ils sont en charge de I'organisation de
procédures complexes comme les greffes de moelle osseuse ou
les Car-T cells ainsi que du suivi des patients.

Le travail en collaboration: la prise en charge des patients
s'organise en collaboration entre I'équipe médicale et I'infir-
mier. Certaines taches peuvent étre déléguées comme la réali-
sation de myélogrammes dans le cadre du suivi des patients. Des
protocoles de service validés par les agences régionales de santé
permettent aux infirmiers coordinateurs de renouveler des
ordonnances et d'évaluer les patients. En cas d’'anomalie, le
patient estimmédiatement renvoyé vers le médecin responsable.

L'organisation : I'infirmier organise les différents examens et
soins nécessaires en fonction des prescriptions médicales, des res-
sources physiques, psychologiques et matérielles du patient, et
des délais imposés par les traitements et procédures complexes
prévues. Il travaille en collaboration avec les équipes médicales
et paramédicales de tous les services concernés.

Le repére : I'infirmier coordinateur centralise les informations
et organise la prise en charge globale du patient. Il permet d'étre
un point de repere et un contact évident pour répondre aux
questions des patients et rassurer ceux-ci qui sont pris en charge
par de multiples professionnels.

Le diplome d'infirmier en pratiques avancées récemment créé
reprend en partie le réle de l'infirmier coordinateur de soins et



en développe les compétences et possibilités d’exercer dans dif-
férentes spécialités.

3/ L'infirmier d’éducation thérapeutique
et de thérapies orales

L'éducation thérapeutique consiste a former le patient sur la
prise en charge de sa pathologie. Cette prise en charge est fré-
quente dans le cadre du suivi des maladies chroniques et permet
une meilleure observance des patients avec leur traitement et
le suivi. L'éducation thérapeutique fait partie de la promotion
et de I'éducation pour la santé. En hématologie, certaines patho-
logies se chronicisent grace au développement de nombreuses
thérapies. Le role de l'infirmiére d'éducation thérapeutique est
essentiel :

Adhésion du patient au projet thérapeutique
Compréhension des traitements

Planification des visites

Référent du suivi

Suivi des effets secondaires

Création de protocole et d’outils d'aide aux patients et aux
équipes

4/ Les pratiques avancées : les nouvelles
évolutions du métier d’infirmier

IIs'agit d'un diplome d'état obtenu apres une formation universi-
taire de 2 ans qui permet d'accéder au grade de master. La créa-
tion de ce diplome permet de répondre aux besoins de la popula-
tionvieillissante et al'augmentation des maladies chroniques. Les
établissements de santé mettent en ceuvre de nombreux change-
ments pour augmenter la prise en charge ambulatoire rendue
possible en partie grace a une augmentation de la collaboration
infirmier/médecin et a la délégation de compétences.
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Objectifs

Pour l'infirmier: nouvelles perspectives de carriere, mode
d’exercice plus autonome, reconnaissance renforcée.

Pour les médecins: décharge de temps, possibilités de
coopération.

Pour les patients : rapidité d'accés aux soins, amélioration du
parcours ville/hopital.

Domaines d’intervention (trois initialement)

« Pathologies chroniques stabilisées ; prévention et polypatho-
logies courantes en soins primaires ».

« Oncologie et hémato-oncologie ».
« Maladie rénale chronique, dialyse, transplantation rénale ».

L'infirmier en pratique avancée peut effectuer un suivi régulier
des patients qui lui sont confiés avec un protocole encadrant les
capacités, droits et degrés de prise en charge par l'infirmier. Il
s'agit d'obtenir plus d’autonomie et d'agrandir le champ de
compétences et d'exercice de I'infirmier qui pourra prescrire des
examens complémentaires, demander des actes de suivi et de
prévention ou encore renouveler ou adapter, si nécessaire, cer-
taines prescriptions médicales. Cela permet également un acces
aux soins plus facile et rapide en permettant un suivi infirmier
et libérant du temps médical. D'autres domaines sont amenés a
étre développés afin d’'étendre ce statut a toutes les spécialités.
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aalPI
CAR-T Cells
CGR
CIMD
[@\V\Y]
CPA
CPS
CSP
CTS
cvclp
DIPSS
DVI
EBV
FAB
FISH
FLIPI

GVH
GVL
HLA
HTLV-1
l9
INR
IPSS
ISS
LAL
LAM
LCR
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Glossaire

index pronostique international ajusté a I'age
chimeric antigen receptor

concentré de globules rouges

coagulation intramusculaire disséminée
cytomégalovirus

concentré plaquettaire d'aphérese

concentré de plaquettes standard

cellules souches périphériques

centre de transfusion sanguine

cathéter veineux central implanté en périphérique
Dynamic International Prognostic Scoring System
dispositif veineux implantable

Virus d’Epstein-Barr

classification franco-américano-britannique
hybridation in situ en fluorescence

index pronostique international des lymphomes
folliculaires

graft versus host — greffon versus hote
graft versus leukemia — greffon versus leucémie
human leucocyte antigen

human T lymphotrope virus- 1
immunoglobuline

international normalized ratio
international pronostic scoring system
international staging system

leucémie aigué lymphoide

leucémie aigué myéloide

liquide céphalorachidien



LDH
LLC
LMC
LMNH
NFS
OAP
OMS
PAC
PDF
PS

PSL
RAI
SMD
TAS
TCA
TEP-TDM

TP
TRALI
VIH
WC

lactate déshydrogénase

leucémie lymphoide chronique
leucémie myéloide chronique
lymphome malin non hodgkinien
numération formule sanguine
cedéme aigu pulmonaire
Organisation mondiale de la Santé
cathéter a chambre implantable
produits de dégradation de la fibrine
performance status

produit sanguin labile

recherche d'agglutinines irrégulieres
syndrome myélodysplasique

tension artérielle systolique

temps de céphaline activée
tomographie par émission de positons-
tomodensitométrie

taux de prothrombine
transfusion-related acute lung injury
virus de I'immunodéficience humaine
voie veineuse centrale
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