
Le phénomène de « Passenger Lymphocyte Syndrome » (PSL) est  assez fréquent en transplantation d’organe solide avec incompatibilité ABO mineure. Il est dû au transfert 
passif de lymphocytes B viables du donneur avec l’organe transplanté. La sévérité de l’hémolyse dépend principalement de 3 facteurs: 1) la quantité de tissu lymphoïde 
transplanté, 2) le titre d’iso‐agglutinines anti‐A et/ou anti‐B dans le sérum du donneur ainsi que 3) l’évolution du titre de ces anticorps chez le receveur après transplantation. Ce 
syndrome se manifeste le plus souvent 1 à 3 semaines après transplantation avec résolution spontanée endéans les 3 mois post‐greffe. Les anticorps impliqués sont le plus 
souvent dirigés contre les antigènes de groupe sanguin du système ABO et Rhésus et leur incidence est plus fréquente lors de transplantation cardiaque et pulmonaire que lors 
de transplantation hépatique. 

La combinaison d’incompatibilité mineure et majeure qui aboutit à la production par les lymphocytes du donneur d’anticorps dirigés contre les antigènes du receveur 
concomitamment à la production, par les lymphocytes du receveur, d’anticorps dirigés contre les antigènes du donneur est plus rarement décrite. Ce phénomène peut conduire 
à des signes de « Host Versus Graft Reaction » et de « Graft Versus Host Disease (GVH) ».

DONNEUR :  Groupe sanguin :  O Rh pos CcD.ee K+k+; RAI : négative; titre de l’anti‐A sérique : 32 (16 en présence de DTT).

RECEVEUR : J 0 :  le receveur n’avait pas d’antécédents transfusionnels avant transplantation. Groupe sanguin : A Rh neg ccddee K‐. RAI pré‐greffe : négative. 

J 8 :  Biologie : signes modérés d’hémolyse : chute de l’hémoglobine à 5.5 g/dl à J11 (Fig. 1) ayant nécessité la transfusion de 2 poches de 
concentrés érythrocytaires O ccddee K‐ Le(a‐) à J10 et à J13 et majoration de la bilirubine (principalement conjuguée) jusqu’à 405 mg/l (Fig. 2). 

J 10 : réaction à l’antiglobuline: positive  les hématies du receveur sont sensibilisées par des IgG et du C3d. RAI sérique positive : anti‐Lea + anti‐D + anti‐E 

J 13 : le scanner abdominal met en évidence des signes de GVH. Une élution par méthode acide montre que les hématies du receveur sont sensibilisées par les
anticorps anti‐A produits par les lymphocytes B du greffon. Titre de l’anti‐A dans l’éluat : 2 en salin à 20°C et 16 en présence d’antiglobuline. 
RAI sérique : anti‐Lea* + anti‐D* + anti‐E + anti‐K + anti‐C.(*= anticorps détectés uniquement en milieu enzymatique).

J 22 : titre de l’anti‐A dans l’éluat : 1 en salin.De l’anti‐A est toujours détecté dans le sérum du receveur (Fig. 2).

J 40 : résolution spontanée des paramètres biologiques d’hémolyse 3 semaines après transplantation. 
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Figure 2: Augmentation de la bilirubine conjuguée et du titre d’anti‐A dans le sérum et l’éluat du receveur à 
J11 post‐transplantation.

Résultats

Figure 1: Chute du taux d’hémoglobine à J11 post‐transplantation et persistance de l’anémie jusqu’à J40.

Discussion

Le PSL est un phénomène bien connu en transplantation hépatique ABOD incompatible: son incidence est de 30‐40% et, dans la plupart des cas (68‐100%), les anticorps sont dirigés contre le système 
ABO ou Rhésus. Seuls 30 à 40% de ces anticorps donnent lieu à une hémolyse biologique. Le plus souvent, le délai d’apparition des anticorps et l’hémolyse (modérée et de résolution spontanée) 
surviennent endéans les 7 jours post‐transplantation. Simultanément, le test direct à l’antiglobuline se positive, majoritairement de type IgG et C3d; les anticorps anti‐ABO étant le plus souvent IgG et 
IgM et fixant le complément.

Dans le cas décrit ci‐dessus, l’hémolyse a été causée à J10 par les anticorps anti‐A produits par le greffon mais le titre de l’anti‐A dans l’éluat et le sérum du receveur a diminué dès J20 post‐
transplantation. En effet, après une vingtaine de jours, le titre des anticorps devient souvent indétectable, les lymphocytes B transférés diminuant en nombre ou développant une tolérance. En même 
temps, le taux d’hémoglobine a augmenté, probablement en relation avec la transfusion de concentrés érythrocytaires de groupe O négatif ainsi qu’à l’administration de corticostéroïdes et 
d’immunoglobulines à J10 et J13 post‐greffe. 

Il n’a pas été possible d’apprécier le statut sécréteur ABH du patient mais l’hémolyse observée laisse penser que de la substance A circulante était soit absente soit présente en très faible quantité dans 
le plasma du patient. En effet, l’hémolyse est souvent plus discrète chez les individus sécréteurs, les anticorps anti‐A et/ou anti‐B étant neutralisés par les substances A et/ou B solubles.   

Si de nombreuses études décrivant des cas de PSL ont été publiées, le cas présenté ici est rare en ce qu’il rend compte, non seulement d’un phénomène de PSL, mais aussi d’une réaction de type « Host 
Versus Graft reaction » due à une immunisation multiple du receveur contre les antigènes de groupe sanguin présents sur les hématies du greffon. En effet, le receveur a développé des anticorps 
dirigés contre la plupart des antigènes absents de ses propres hématies mais présents sur celles du donneur (anti‐D, anti‐C, anti‐K, anti‐E et anti‐Lea). Contrairement au PSL, cette réaction n’est pas 
responsable de l’anémie mais peut engendrer des dommages hépatiques et la destruction des globules rouges du donneur transférés avec le greffon, plus particulièrement lorsque les antigènes 
impliqués sont exprimés sur les hépatocytes et/ou les vaisseaux sanguins hépatiques. Dans le cas présent, les dommages hépatiques ont été limités, d’une part, parce que les antigènes Rh sont 
restreints à la lignée érythrocytaire (et donc absents des hépatocytes), les antigènes Lewis présents sur les hématies mais surtout sous forme soluble dans le plasma et les sécrétions, et d’autre part, 
très probablement parce que les allo‐anticorps développés par le receveur (à l’exception de l’anti‐E) n’étaient détectables qu’en milieu enzymatique, signifiant que ces anticorps étaient 
essentiellement des anticorps « naturels » (non immuns) de type IgM et peu hémolysants.

Conclusion

Les analyses immuno‐hématologiques réalisées préalablement à une transplantation hépatique, (à savoir la détermination des groupes sanguins 
ABOD et la recherche d’agglutinines irrégulières chez le donneur et le receveur), ne permettent d’anticiper ni l’intensité d’une réaction hémolytique 
éventuelle ni la production d’allo‐anticorps dirigés contre les antigènes de groupe sanguin du greffon.

Dès lors, seul un suivi régulier des paramètres biologiques d’hémolyse et une recherche d’agglutinines irrégulières post‐transplantation permettent 
de mettre en évidence un phénomène de GVH et/ou de « Host Versus Graft Reaction ». Dans le cas de PSL, un support transfusionnel avec des CE 
compatibles avec les groupes sanguins du donneur et du receveur durant l’intervention chirurgicale et les quelques semaines post‐transplantation est 
le plus souvent suffisant.

Cas observé 2 semaines après une transplantation hépatique ABO incompatible mineure (receveur : A Rh neg ccddee K‐ / donneur : O Rh pos CcD.eee K+k+), une anémie consécutive à 
l’incompatibilité ABO ainsi qu’une polyimmunisation anti‐érythrocytaire vis‐à‐vis d’antigènes du donneur ont été mis en évidence.

Paramètres d'hémolyse biologique 

0

50

100

150

200

250

300

350

400

450

J‐
23 J0 J0 J1 J2 J4 J5 J6 J7 J8 J9 J1
0

J1
1

J1
2

J1
3

J1
4

J1
5

J1
6

J1
7

J1
8

J1
9

J2
0

J2
1

J2
2

J2
3

J2
7

J3
3

J4
0

J1
01

Jours post‐transplantation

Bi
lir
ub

in
e 
in
di
re
ct
e

V
R:
 0
,5
‐3
,8
 m

g/
L

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

20

Ti
tr
e 
de

 l'
an
ti
‐A
 (I
A
T)

Bilirubine conjuguée

Anti‐A sérique

Anti‐A éluat

Taux d'hémoglobine 

5
5,5
6

6,5
7

7,5
8

8,5
9

9,5
10

10,5
11

11,5
12

12,5
13

13,5
14

14,5
15

15,5

J‐
23 J0 J0 J1 J2 J4 J5 J6 J7 J8 J9 J1
0

J1
1

J1
2

J1
3

J1
4

J1
5

J1
6

J1
7

J1
8

J1
9

J2
0

J2
1

J2
2

J2
3

J2
7

J3
3

J4
0

J1
01

Jours post‐tranplantation

H
gb

 (g
/d
L)
  

V
R:
 1
3,
3‐
17

,5
 g
/d
L

Hémoglobine (g/dL)      


	Diapositive numéro 1

