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Résumé

L’aplasie médullaire acquise est une pathologie rare. Elle est deux a trois fois
plus répandue en Asie qu’en Europe et en Amérique. Elle est dotée d’une hété-
rogénéité clinique et nosologique. Dans 70-80% des cas, elle est idiopathique
néanmoins certains facteurs de risque ont ét¢ identifiés. Parmi ces facteurs, on
retrouve certains médicaments, des viroses, 1’hépatite auto-immune, des mala-
dies auto-immunes, la grossesse, le polymorphisme HLA,... Les critéres dia-
gnostiques associent une diminution stable de deux ou trois lignées sanguines,
et une moelle pauvre sur la biopsie médullaire. L’aplasie médullaire acquise
idiopathique n’a pas de marqueur spécifique et c’est principalement un dia-
gnostic d’exclusion des autres étiologies d’insuffisance médullaire. Cette
pathologie peut étre traitée soit par 1’allogreffe de cellules souches hémato-
poiétiques, soit par le traitement immunosuppresseur associant le sérum anti-
lymphocytaire a la cyclosporine. L’Eltrombopag, un thrombopoiétine-mimé-
tique de synthése, a fait ses preuves dans le traitement des formes réfractaires
et en premicre ligne en association avec le traitement immunosuppresseur stan-
dard. Le traitement de support basé sur les transfusions sanguines, la prophy-
laxie anti-infectieuse et la prévention de I’hémochromatose a contribué¢ a amé-
liorer le pronostic de cette hémopathie. Cette mise au point passe en revue
I’épidémiologie, le diagnostic et le traitement de ’aplasie médullaire acquise.
Mots-clés : aplasie médullaire acquise, épidémiologie, diagnostic, traitement.

Abstract

Acquired aplasic anemia is a rare pathology. It is two to three times more com-
mon in Asia than in Europe and America. It is clinically and nosologically het-
erogeneous. In 70-80% of cases, it is idiopathic; however, some risk factors
have been identified. These factors include certain drugs, viruses, autoimmune
hepatitis, autoimmune diseases, pregnancy, HLA polymorphism... Diagnostic
criteria include a stable decrease in two or three blood cell lines and poor mar-
row biopsy. Idiopathic acquired aplasic anemia has no specific marker and is
mainly a diagnosis of exclusion of other etiologies of bone marrow failure.
This pathology can be treated either by allogeneic hematopoietic stem cell
transplantation or by immunosuppressive therapy combining anti-thymocyte
globulin with cyclosporine A. Eltrombopag, a synthetic thrombopoietin
mimetic, has been shown to be effective in the treatment of refractory forms
and as first-line therapy in combination with standard immunosuppressive
therapy. Supportive therapy based on blood transfusions, infection prophylaxis
and prevention of hemochromatosis has helped improve the prognosis of this
hemopathy. This update reviews the epidemiology, diagnosis and treatment of
acquired aplasic anemia.
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INTRODUCTION

L’aplasie médullaire acquise (AMa) est une maladie rare
et potentiellement mortelle. Elle est caractérisée par 1’at-
teinte des cellules souches hématopoiétiques (CSH) se
traduisant par une hypoplasie médullaire et des cytopé-
nies périphériques (1).

Dans cet article, nous nous sommes proposés de résumer
les connaissances actuelles et les avancées récentes rela-
tives a I’épidémiologie, au diagnostic et au traitement de
I’AMa.

1. Epidémiologie

1.1.Incidence

L’AMa est une pathologie rare, pouvant compromettre
le pronostic vital. Elle est 2 a 3 fois plus répandue en
Asie qu’en Europe et en Amérique. A 1’échelle mondia-
le, son incidence varie de 2 a 7 cas par millions par an
(1-5). La distribution de I’AMa selon 1’age est bimodale
avec un premier pic aux alentours de 15-25 ans et un
second apres 60 ans (1,3,5,6) et la distribution selon le
sexe varie en fonction des études (4,7).

1.2.Facteurs étiologiques

Les mécanismes a I’origine de la variation géographique
de I’incidence de I’AMa n’ont pas été bien élucidés (8).
Certes, ’AMa idiopathique est I’étiologie la plus fré-
quente (70-80%) (7), néanmoins certains facteurs de
risques ont été identifiés.

Selon certains auteurs, la différence géographique de
I’incidence serait attribuable a des facteurs environne-
mentaux plutdt qu’a des facteurs génétiques. Une étude
a montré que la population japonaise résidant a Hawai
avait le méme taux d’incidence que les sujets américains
(9). Parmi ces facteurs environnementaux, on retrouve
les hapténes chimiques et les engrais d’origine animale.
-L’exposition professionnelle aux hapténes chimiques et
aux engrais d’origine animale :

L’association entre 1’AMa chez les jeunes asiatiques et
I’exposition professionnelle aux hapténes chimiques tels
que le benzéne et les pesticides a été démontrée. 11 s’ agit
particuliérement des organophosphorés et des organo-
chlorés (3, 4, 10).

Plusieurs autres facteurs ont été associés a I’AMa tels
que des médicaments, la grossesse, des viroses et cer-
taines pathologies.

-Les médicaments : Plusieurs médicaments ont été incri-
minés dans la survenue de I’AMa en induisant des réac-
tions idiosyncrasiques. L’exemple classique est celui du
chloramphénicol. Le mécanisme exact est encore incon-
nu, cependant 1’effet myélosuppresseur serait di a des
lésions mitochondriales et a ’accumulation de métabo-
lites toxiques pour les CSH (3). D’autres molécules sont
impliquées dans la genése de I’AMa telles que les anti-
épileptiques (carbamazépine, acide valproique), les anti-
inflammatoires non stéroidiens (indométacine, diclofé-
nac, phénylbutazone), les sulfamides, les sulfones, les

sels d’or, les anticancéreux, les antithyroidiens de syn-
these et les inhibiteurs de tyrosine kinase (imatinib, nilo-
tinib) (10, 11).

L’exposition médicamenteuse serait I’une des rares étio-
logies de I’AMa. Dans certains cas, elle serait limitée a
des rapports de cas a I’instar du méthimazole et du leflu-
nomide (3, 10).

-La grossesse : Elle a été associée a I’AMa. Paul Ehrlich,
en 1888, a décrit le premier cas d’AMa chez une femme
enceinte. Dans ce cas, la régression peut étre spontanée
avec une possibilité de récidives lors des grossesses ulté-
rieures (3, 11).

-Les infections virales : Un effet myélosuppresseur a été
imputé a certaines viroses dont le virus Epstein—Barr, le
virus de la Dengue, le Parvovirus B19, I’Herpes virus
humain 6, le virus de I’immunodéficience humaine et les
infections disséminées a Adénovirus (1,10).

De rares cas d’AMa ont été rapportés aprés I’infection
au SARS-CoV 2 et aprés la vaccination (vaccin a base
de microARN, Pfizer-BioNTech (BNT162b2) (12-14).
Les infections virales sont réputées €tre a 1’origine de
réponses immunitaires inappropriées telle que la lym-
phohistiocytose hémophagocytaire (LHH) et bien que
rare, 1’association d’une LHH avec I’AMa a été décrite.
En effet, des mutations hétérozygotes du géne de la per-
forine (PRF1), impliqué dans certaines formes fami-
liales de LHH, ont été retrouvées chez des sujets atteints
d’Ama (1, 10).

-L’hépatite auto-immune (HAI) : L'HAI séronégative est
une affection rare, pouvant se compliquer d’AMa dans
25% des cas (15). Les AMa post-hépatitiques représen-
tent 5-10% des cas des AMa (2, 10, 16). Elles prédomi-
nent chez I’adulte jeune de sexe masculin et surviennent
dans les 6 mois aprés 1’¢lévation des transaminases
(10,11). Cette forme d’ AMa représente une situation tres
rare et sévere nécessitant un diagnostic et une prise en
charge rapides.

-Les maladies auto-immunes (MAI) : 11 existe une inter-
relation entre 1’AMa et les MAI. Actuellement, on consi-
dére qu’un processus auto-immun serait a 1’origine de
I’AMa, en absence d’une étiologie médicamenteuse,
toxique ou infectieuse (10,17). En effet, les MAI peuvent
précéder le diagnostic de I’AMa, compliquer celle-ci ou
étre diagnostiquées concomitamment (10). Ces MAI tou-
chent plus fréquemment 1’adulte aprés 50 ans mais aussi
les enfants (10). Parmi ces MALI, on retrouve le lupus éry-
thémateux systémique, la polyarthrite rhumatoide, la fas-
ciite a éosinophiles, la polychondrite, la polymyosite et
I’entéropathie auto-immune (7, 11).

-Les syndromes lymphoprolifératifs (SLP)
Exceptionnellement, un SLP peut étre diagnostiqué
avant, pendant ou aprés une AMa. Le dénominateur
commun chez ces patients serait un background immu-
nogénétique particulier. L’exposition aux infections
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virales ou a des toxiques environnementaux augmentent
le risque des deux maladies. Les médicaments utilisés
dans le traitement du SLP déclencheraient le processus
auto-immun. Probablement d’une maniére restreinte par
le HLA-DR, I’AMa apparaitrait comme un dommage
collatéral secondaire a un processus auto-immun dirigé
contre le clone lymphoide malin (17).

- Outre ces facteurs, certains déterminants
génétiques ont été incriminés dans la survenue de
I’AMa. Parmi ces derniers, on distingue ceux a média-
tion immunitaires et ceux a médiation non immunitaire.
Les facteurs génétiques & médiation immunitaire

De nombreuses études, réalisées dans des populations et
des ethnies différentes, ont relaté 1’existence d’un lien
entre certains alleles HLA et ’AMa. Selon les résultats
d’une méta-analyse publiée en 2017, certains seraient des
alleles protecteurs (polymorphisme HLA-DRB), d’autres
seraient plutot prédisposant a I’AMa (polymorphisme
HLA-A et HLA-DRBI1) (18). Lallele HLA-B*40:02
aurait un role important dans la pathogenése de I’AMa.
La fréquence de cet alléle chez les sujets sains, est plus
¢levée dans les populations asiatiques par rapport aux
populations européennes et aux Etats-Unis. Selon certains
auteurs, cette forte prévalence pourrait expliquer en partie
I’incidence élevée de I’AMa dans les pays asiatiques par
rapport aux pays de I’Ouest (19).Les facteurs génétiques
a médiation non immunitaire

Le raccourcissement des télomeres, les mutations germi-
nales et somatiques seraient des facteurs prédisposant a
I’AMa (1).

2. Classification

Selon les critéres de Camitta, I’AMa est définie par la
présence d’au moins une bicytopénie (une hémoglobine
(Hb) inférieure a 10 g/dl, une numération plaquettaire
inférieure a 50 109/L, une neutropénie inférieure a 1,5
109/L) et une moelle hypocellulaire sans infiltration par
des cellules anormales et sans excés de réticuline. La
sévérité de cette pathologie est évaluée selon les critéres
de Camitta modifiés. En effet, ’AMa est qualifiée de
sévere ; si on trouve une hypocellularité inférieure a
25% et au moins deux critéres parmi les trois suivants :
neutrophiles inférieurs a 0,5 107 /L, numération plaquet-
taire inférieure a 20 109/L, nombre absolu de réticulo-
cytes inférieur a 60 109 /Lsi le décompte est fourni par
I’automate sinon 20 109/L en cas de détermination
manuelle. Si la neutropénie est inférieure a 0,2 109/L,
I’AMa est dite trés sévére. Les cas ne correspondant ni a
I’AMa sévére ou treés sévere, sont classés parmi les AMa
modérées ou non séveres (6, 7). Cette classification
revét un intérét majeur dans les modalités de prise en
charge et dans le choix thérapeutique (8).

3. Diagnostic

L’AMa idiopathique n’a pas de marqueur spécifique et
c’est principalement un diagnostic d’exclusion des

autres étiologies d’insuffisance médullaire (6, 10).
Ainsi, une panoplie de tests s’impose avant de conclure
a une AMa idiopathique. Il faudrait d’abord confirmer le
syndrome d’insuffisance médullaire (SIM), le caractéri-
ser et finalement évaluer la sévérité de la maladie (10).

Les critéres diagnostiques associent une diminution
stable de deux ou trois lignées sanguines, et une moelle
pauvre sur la biopsie ostéomédullaire (BOM) (11).

3.1. L’examen clinique et ’interrogatoire

L’examen clinique et I’interrogatoire permettent de véri-
fier I’absence de syndrome tumoral, de syndrome mal-
formatif, d’antécédents familiaux ainsi que d’éliminer
une origine toxique ou médicamenteuse (10, 16).

3.2. L’hémogramme

A un stade précoce de la maladie, une cytopénie isolée
est retrouvée, particulierement la thrombopénie. Elle est
au-dessous de 50 Giga/L, avec un volume plaquettaire
moyen normal. Au moment du diagnostic, I’hémogram-
me montre d’emblée une pancytopénie ou une bicytopé-
nie (10, 11). L’anémie est normocytaire normochrome
arégénérative sans anisocytose ni poikilocytose. Le
simple ralentissement des mitoses peut se traduire par
une discréte macrocytose. Une carence martiale associée
a I’AMa est rare. Elle peut entrainer d’autres anomalies
et doit faire suspecter la présence d’un clone HPN
(hémoglobinurie paroxystique nocturne) actif. La réticu-
locytopénie (<50 Giga/L) est un critére diagnostique
important (10, 11).

La numération leucocytaire est variable ; pouvant étre
normale ou abaissée. Le signe le plus précoce est la neu-
tropénie, vu leur courte durée de vie, alors que le taux
des lymphocytes est préservé ou relativement élevé (10, 11).
La monocytopénie impose le diagnostic différentiel avec
une leucémie a tricholeucocytes ou un SIM héréditaire
li¢ a une mutation GATA2. L’examen attentif du frottis
sanguin permet de repérer les signes de dysmyélopoicse,
la présence de blastes ou d’autres cellules anormales
telles que les tricholeucocytes, non en faveur d’une apla-
sie médullaire (6, 10, 11).

3.3. L’étude de 1a moelle hématopoiétique

Elle permet d’¢éliminer une pancytopénie périphérique,
un néoplasme myéloide ou lymphoide, un envahisse-
ment médullaire, une myélofibrose, une LHH, une
ostéopétrose, ou une maladie de Gaucher (2,11).

Le frottis d’aspiration médullaire est typiquement déser-
tique ou nettement appauvri, notamment en érythro-
blastes et en précurseurs granulomonocytaires au profit
des adipocytes. Les mégacaryocytes sont absents ou
diminués. Tous les stades de maturation sont concernés.
L’aspiration médullaire permet une meilleure étude mor-
phologique, particuliérement pour I’évaluation de la
dysplasic. L’AMa est caractérisée par [’absence de
signes de dysplasie. Toutefois, des nids d’érythropoiese
avec un certain degré de dysérythropoiese, principale-
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ment des anomalies mégaloblastiques, sont fréquentes.
L’exces de plasmocytes, de lymphocytes, de mastocytes
et d’histiocytes-macrophages est habituel. A un stade
précoce de la maladie, des images d’hémophagocytose
peuvent accompagner I’excés de macrophages.
Néanmoins, un myélogramme normal n’élimine pas le
diagnostic d’une AMa car la seule aspiration médullaire
refléte mal la richesse du tissu hématopoiétique. Elle
doit étre toujours complétée par une BOM (6, 10, 11).
La BOM montre un appauvrissement plus ou moins
homogene en précurseurs hématopoiétiques au profit
des cellules graisseuses (11). 1 a 2 cm de BOM sont
nécessaires pour confirmer I"hypocellularité, puisque les
petites zones d’hématopoiése résiduelle peuvent
embrouiller le diagnostic (8). La moelle aplasique et hypo-
cellulaire sont définies respectivement par une cellularité de
moins de 10% (désertique) et de moins de 30% (10). On
peut mettre en évidence des suffusions hémorragiques et un
degré variable d’cedéme interstitiel. La BOM permet de
vérifier I’absence de cellules anormales, de signes d’inflam-
mation et de fibrose médullaire (11).

3.4. L’examen cytogénétique

Les anomalies cytogénétiques étaient reliées aux syn-
dromes my¢élodysplasiques (SMD) hypoplasiques.
Actuellement, il est admis que les anomalies de type
délétion 13q, trisomie 8, perte de 1’hétérozygotie du bras
court du chromosome 6(6pLOH), en absence de signes
de dysplasie, sont compatibles avec le diagnostic d’une
AMa. Malgré que la monosomie 7 soit plutot associ¢e
au SMD chez I’enfant, chez I’adulte elle peut se voir
dans I’AMa. Selon certains auteurs, elle doit faire sus-
pecter un SIM héréditaire particulierement chez les
sujets jeunes (3,6,20).

Les examens cytogénétiques sont recommandés au moment
du diagnostic et au cours du suivi. En effet, I’évolution en
SMD ou en leucémie aigiie (LA) myéloblastique peut sur-
venir des mois voire des années plus tard (10).

3.5. D’exclusion d’un syndrome d’insuffisance
médullaire héréditaire

Bien que plusieurs tests ne soient pas prescrits en routi-
ne, tels que la mesure de la longueur des télomeres sur
sang périphériques et le dépistage génomique (séquen-
cage de nouvelle génération, SNP arrays) (6), I’exclu-
sion d’un SIM héréditaire s’impose chez les sujets
jeunes <40 ans (20).

3.6. La cytométrie de flux

Elle permet d’exclure un SLP et d’évaluer le clone HPN
ou des blastes dans le cas des LA hypoplasiques (8, 10, 16).
3.7.Les examens complémentaires

Plusieurs tests sont requis pour exclure les autres causes
d’insuffisance médullaire tels que les explorations de la
fonction hépatique, les sérologies virales, les anticorps
antinucléaires, les anti-ADN double brin, le facteur rhu-
matoide... (7, 8).

4. Le traitement

Les AMa peuvent étre traitées soit par ’allogreffe de
CSH, soit par le traitement immunosuppresseur. Quelle
que soit la modalité thérapeutique choisie, une place
fondamentale de la thérapeutique revient au traitement
symptomatique de réanimation hématologique ou le
traitement de support (12).

4.1. Le traitement spécifique

4.1.1. Le traitement immunosuppresseur et les fac-
teurs de croissance

Le traitement de référence en premiére ligne de I’AMa
sévere, en dehors des indications de 1’allogrefte, est 1’as-
sociation du sérum antilymphocytaire (SAL) de cheval a
la cyclosporine (CSA) (5, 6).

L’alemtuzumab (anticorps monoclonal anti-CD52) est
une alternative intéressante au traitement standard
(SAL- CSA) en cas de rechute ou de maladie réfractaire,
chez les sujets agés qui sont inéligibles a la greffe et
chez les patients nécessitant une utilisation chronique de
la CSA (6, 21).

L’utilisation en routine du G-CSF en dehors des neutro-
pénies fébriles est controversée. Bien qu’il diminue
significativement I’incidence des infections, il n’amélio-
re pas pour autant la survie globale (8, 16). En outre,
nombreuses études rétrospectives suggerent un éventuel
role du G-CSF dans la survenue d’évolution clonale de
type SMD ou LA (5).

Il n’est pas recommandé d’utiliser 1I’érythropoiétine au
cours de I’AMa ; qui est déja présente a des taux circu-
lants élevés (5,06).

Cas particulier des thrombopoiétine-mimétiques

Outre son effet stimulant des CSH résiduelles, I’eltrom-
bopag aurait des propriétés immuno-modulatrices (aug-
mentation des lymphocytes T régulateurs, sécrétion de
TGF-B, altération de la différenciation des cellules den-
dritiques et une diminution de la libération d’IFN-y et de
TNF-a) (22).

L’agence américaine du médicament “Food and drug
administration”, approuve 1’utilisation de 1’eltrombopag
dans le traitement des formes réfractaires et en associa-
tion avec le traitement immunosuppresseur standard de
premiére ligne en se basant sur les résultats des instituts
nationaux de la santé (NIH). L’agence européenne des
médicaments (EMA) refuse d’étendre I’indication au
traitement de premiere ligne en association avec le trai-
tement immunosuppresseur (23).

L’inconvénient majeur de I’eltrombopag est 1I’évolution
clonale et le développement de nouvelles anomalies
cytogénétiques. Une autre molécule prometteuse dénuée
de cet inconvénient est le romiplostime. Les essais cli-
niques de phase II / III ont montré que ce médicament
est efficace et bien toléré au cours des AMa réfractaires
au traitement immunosuppresseur (24).
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4.1.2. La greffe de CSH

La greffe de CSH est la seule option curative en cas
d’AMa sévere ; d’une part elle restaure 1’hématopoiese
normale et d’autre part elle élimine I’évolution clonale a
long terme.

Outre le donneur apparenté (géno-identique ou haploi-
dentique), plusieurs donneurs alternatifs sont actuelle-
ment envisageables (donneur compatible non apparentg,
sang du cordon) (25, 26).

La greffe de moelle osseuse offre un avantage de survie
(moins de risque de la maladie du greffon contre 1’hote
(GVHD) aigué et chronique et un risque de rechute com-
parable) par rapport a celle de cellules souches périphé-
riques (26).

Ces dernieres années, le conditionnement a évolué. La
combinaison de fludarabine, cyclophosphamide et SAL
est largement utilisée pour la greffe géno-identique. En
cas de donneur non apparenté, fludarabine, cyclophos-
phamide, SAL et I’irradiation corporelle totale sont aussi
largement utilisés (25).

La prophylaxie standard de la GVHD est a base de CSA
et de méthotrexate associés ou non au rituximab.
L’introduction du cyclophosphamide en post transplan-
tation en association avec CSA, SAL et mycophénolate
mofétil a donné d’excellents résultats au cours de la
greffe haploidentique (25).

4.1.3. Algorithme de traitement

En cas de donneur géno-identique et de patient agé de
moins de 40 ans, le patient atteint d’AMa sévere doit
étre allogreffer en urgence (dans les 100 premiers jours),
afin d’améliorer le pronostic (5, 22).

Pour les patients agés de 40 a 50 ans, une greffe de CSH
peut étre indiquée en premiére ligne en fonction de 1’état
général et de I’¢ligibilité du donneur. Cependant, a partir
de cet age, les complications en termes de toxicité et de
mortalité liées a la greffe sont beaucoup plus impor-
tantes. La GVHD qui reste plutot modérée chez le sujet
de moins de 40 ans représente une crainte supplémentai-
re chez le sujet plus agé (5, 22).

Pour les patients agés de plus de 40-50 ans ou qui
n’aient pas de donneur HLA identique, le traitement de
référence est [’association SAL de cheval et
CSA-+eltrombopag (5, 22).

La greffe a partir d’un donneur non apparenté peut étre
indiquée en premiére intention chez les sujets jeunes de
moins de 20 ans si elle est disponible dans les deux mois
(22, 25). Les autres patients doivent recevoir le traite-
ment immunosuppresseur (5, 22).

Le sang de cordon et le donneur haploidentique sont
considérés en seconde intention chez les patients réfrac-
taires a une premicre cure de traitement immunosup-
presseur et sans donneur HLA compatible (26).

La greffe haploidentique est une approche en pleine expan-
sion, qui a été évaluée au cours des AMa séveres réfractaires

10

au traitement immunosuppresseur ou en rechute mais éga-
lement en premiére ligne chez les plus jeunes (25).

4.2. Le traitement de support

Les complications fatales les plus fréquentes chez les
patients pancytopéniques sont les infections opportu-
nistes et les hémorragies (8).

Le seuil de transfusion plaquettaire prophylactique est
de 10 10%/L ou 20 109/L en cas de fiévre ou de saigne-
ment. Certaines équipes recommandent un seuil de 30
109/L durant I’administration du SAL (21).

Tous les produits sanguins doivent étre déleucocytés et
irradiés afin de réduire le risque d’alloimmunisation
anti-HLA et de la GVHD post-transfusionnelle (8).

La surcharge en fer doit étre réguliérement surveillée. Le
traitement chélateur doit étre initié dés que le fer hépa-
tique dépasse 7 mg/g de poids sec ou en pratique lorsque
la ferritinémie excéde 1000 -1500 ng/L (27).

Les neutropénies fébriles constituent une urgence théra-
peutique. Les patients doivent recevoir une antibiothéra-
pie intraveineuse a large spectre et en cas de persistance
de la fievre un antifongique systémique. La transfusion
de concentré de granulocyte est rarement utilisée mais
elle peut étre potentiellement salvatrice en cas d’infec-
tions séveres telles que les septicémies et les infections
fongiques invasives (21). Le recours a la prophylaxie
anti-infectieuse (antibiotique et antifongique) en cas
d’AMa sévére est controversé (27).

La prophylaxie antivirale contre le virus Varicelle Zona
et I’Herpés Simplex virus a base d’aciclovir ou de vala-
ciclovir, doit étre instaurée pendant et apres le traitement
par le SAL (21). Récemment, le letermovir a été approu-
vé dans la prévention contre la réactivation du
Cytomégalovirus méme chez les patients atteints de
GVHD aigué (28, 29).

La prophylaxie contre Pneumocystis jirovecii doit étre
maintenue durant la période de lymphopénie aprés SAL
et idéalement a I’aide d’une molécule alternative au
cotrimoxazole vu son effet myélosuppresseur. La penta-
midine en aérosol est souvent utilisée (21, 27).

CONCLUSION

L’ AMa est une entité rare dont le pronostic était sombre.
Sa prise en charge a connu d’importants progrés notam-
ment en termes de traitement de support. La prophylaxie
anti-infecticuse et la chélation du fer, ont eu un impact
considérable sur le pronostic de cette maladie. Outre le
donneur apparenté (géno-identique ou haplo-identique),
plusieurs donneurs alternatifs sont actuellement envisa-
geables (donneur compatible non apparenté, sang du
cordon). L’eltrombopag, un TPO-mimétique, a fait ses
preuves dans la restauration de 1’hématopoiése.
Toutefois, il est nécessaire d’étre prudent quant a I’évo-
lution clonale et aux complications a long terme asso-
ciées a cette molécule.
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