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Points essentiels

e Aucune transmission du SARS-CoV-2 par transfusion de sang et de ses constituants n’a été signalée ; ce mode de
transmission est actuellement considéré comme hautement improbable.

e Lapandémie a eu un impact négatif sur les stocks de sang en raison de la diminution des dons de sang et de la disponibilité
réduite centres de collecte de sang appropriées due a des perturbations opérationnelles.

e Les services du sang doivent prendre des mesures pour éviter les pénuries potentielles de sang et de ses constituants.

e Le don de sang par des cas confirmés de COVID-19 ou des personnes qui ont eu un contact récent avec une personne
infectée connue doit étre différé afin de réduire le risque de contagion par voie respiratoire et par contact dans les centres
de collecte de sang et a titre de précaution contre la transmission potentielle du SARS-CoV-2 par la transfusion de sang
ou de ses constituants.

e Des campagnes efficaces doivent étre menées sans reldche pour sensibiliser le public a I’importance de maintenir un
approvisionnement suffisant en sang au niveau national, a la nécessité de disposer de donneurs de sang et au caractere
sécurisé de la procédure de don. Ces campagnes doivent exploiter différentes plateformes de communication pour atteindre
tous les segments de la population.

e Des résultats favorables ont été observés chez des patients qui ont regu du plasma de convalescent de la COVID-19, mais
ces données restent a confirmer. L’OMS considére le plasma de convalescent de la COVID-19 comme une thérapie
expérimentale qui se préte a une évaluation dans des études cliniques ou comme une matiére premicre pour la fabrication
d’immunoglobulines hyperimmunes expérimentales.

Introduction

Ce document fournit des orientations sur la gestion de I’approvisionnement en sang dans le contexte de la pandémie de COVID-19,
notamment des recommandations sur la collecte de plasma de convalescent. Il est destiné :

e aux services du sang ou aux autres organismes directement responsables de I’approvisionnement en sang et en constituants
du sang dans les Etats Membres ;

e aux autorités sanitaires nationales et aux ONG responsables des services du sang ;

e aux groupes responsables de la collecte de plasma de convalescent d’une infection par le SARS-CoV-2.

Ce document est une mise a jour des orientations provisoires publiées le 10 juillet 2020 (/). Il présente des recommandations visant
a différer le don de sang de personnes ayant recu des vaccins contre le SARS-CoV-2 — le virus responsable de la COVID-19, des
données scientifiques actualisées sur I’expérience rapportée de 1'utilisation expérimentale de plasma de convalescent, notamment
des essais controlés randomisés et plusieurs séries de cas non contrdlées, ainsi que des informations sur la disponibilité d’un nouveau
réactif de référence international pour la normalisation des tests visant a évaluer I’activité de liaison et de neutralisation des anticorps
anti-SARS-CoV-2.

L’OMS continuera de mettre a jour ces orientations au fur et & mesure que de nouvelles informations deviendront disponibles.

Méthodologie utilisée pour élaborer ces orientations

Ces orientations et les recommandations qu’elles contiennent s’appuient sur des publications antérieures de ’OMS, en particulier les
orientations de I’OMS a I’intention des services nationaux du sang sur la protection de I’approvisionnement en sang lors d’épidémies
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de maladies infectieuses (2), ainsi que sur des documents relatifs a 1’évaluation des risques et des orientations provisoires pratiques
relatives a la COVID-19 émanant de ’OMS, de réseaux régionaux et d’organismes et institutions nationaux et internationaux,
notamment la Food and Drug Administration des Etats-Unis, le Centre européen de prévention et de controle des maladies et la
Société internationale de transfusion sanguine (3,4,5,6). En outre, la littérature émergente, les expériences des pays et les avis
d’experts fournis par le Comité d’experts de la standardisation biologique de I’OMS et le Groupe d’experts de ’OMS en médecine
transfusionnelle ont été évalués. La faisabilité de la mise en ceuvre de ces recommandations dans les contextes aux ressources limitées
a également été prise en compte. Les versions provisoires de ce document ont été revues lors de consultations d’experts avant sa
publication.

Considérations générales

Des recherches approfondies dans la littérature n’ont pas permis d’identifier de preuves de la transmission du SARS-CoV-2 par la
transfusion de sang et de ses constituants ; ce risque est donc actuellement théorique et considéré comme hautement improbable.
Néanmoins, la pandémie actuelle a déja eu un impact sur les stocks de sang en raison de la réduction des dons de sang et de la
disponibilité réduite des centres de collecte (7,8,9,10,11). Les services du sang doivent donc prendre des mesures pour évaluer,
planifier et surmonter les difficultés de maniére appropriée et proportionnée apres avoir procédé a une évaluation des risques fondée
sur des données.

Cette évaluation doit prendre en compte :

e le niveau de transmission dans le pays ou dans la zone géographique (/2) ;

e lerisque de transmission par transfusion (/3) ;

e la qualité des soins de santé ;

e D’action de santé publique ;

e la suffisance de I’approvisionnement en sang ;

e D’impact sur le plan opérationnel ;

e le rapport colt-efficacité des mesures liées a la sécurité du sang pour réduire la morbidité au regard de la situation générale
dans le pays.

Les services du sang doivent étre préts a réagir rapidement a 1’évolution de la pandémie. Il convient d’adopter une approche nationale,
plutdt qu’infranationale ou locale, dans un souci de cohérence et de coordination, tout en tenant compte des facteurs ou besoins
spécifiques au niveau local. Ce type d’approche permettra également d’instaurer la confiance du public dans la sécurité et la
suffisance de I’approvisionnement en sang. La coordination et le soutien entre tous les partenaires impliqués dans le systéme du sang
doivent étre encouragés pour aider a maintenir la disponibilité de sang et de ses constituants. Les services du sang doivent étre inclus
dans la riposte nationale a 1’épidémie, par I’intermédiaire d’experts en lien avec 1’équipe nationale chargée de 1’action d’urgence.
Les services du sang doivent ¢laborer, mettre en ceuvre et activer leurs plans d’action d’urgence.

Atténuation de la transmission potentielle du SARS-CoV-2 aux patients par la transfusion de sang et ses constituants

Le don de sang de cas confirmés de COVID-19 ou de personnes qui ont eu un contact récent avec une personne infectée connue ne
devrait pas étre accepté, méme s’il n’existe aucune preuve que le SARS-CoV-2 se transmette par le sang ou ses constituants. Les
rapports publiés a ce jour indiquent que, malgré la détection d’ARN viral dans certains cas, les constituants du sang prélevés sur des
donneurs lors de la phase présymptomatique de 1’infection par le SARS-CoV-2 n’ont pas transmis I’infection (/4,15,16,17,18). Par
conséquent, le risque de transmission du virus par la transfusion de sang prélevé sur des personnes asymptomatiques est théorique,
et les mesures prises pour atténuer ce risque sont des mesures de précaution. Le dépistage dans les stocks de sang est prématuré en
I’absence de cas de transmission par transfusion ou d’infectiosité avérée du SARS-CoV-2 dans le sang prélevé sur des personnes
asymptomatiques, y compris des personnes présymptomatiques.

Considérations relatives a ’atténuation du risque

e Les donneurs de sang potentiels doivent étre informés de la nécessité de reporter leur don de sang s’il existe des facteurs de
risque d’infection par le SARS-CoV-2 ou s’ils ne se sentent pas bien. Il est essentiel de respecter strictement les critéres
actuels auxquels doivent répondre les donneurs, qui excluent les personnes symptomatiques qui ne se sentent pas bien ou
qui présentent des signes et symptomes de fievre et de maladie respiratoire (comme la toux ou I’essoufflement). Le don de
sang de personnes dont les symptomes correspondent aux définitions standard pour la COVID-19 doit étre différé et ces
personnes doivent étre orientées vers un dépistage et un isolement conformément aux politiques nationales.

e Il convient de conseiller aux donneurs d’informer immédiatement le centre du sang s’ils développent une maladie
respiratoire ou si le dépistage en laboratoire confirme une infection par le SARS-CoV-2 dans les 14 jours suivant le don de
sang.

e Les personnes susceptibles d’étre directement exposées au SARS-CoV-2 en raison d’un contact étroit avec un cas confirmé
ou de soins prodigués a un patient infecté, et celles qui ont voyagé dans des zones ou la transmission locale est importante
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(telle que déterminée par la politique nationale par exemple) (/2), doivent s’abstenir de donner leur sang pendant une période
définie par les autorités nationales. Un report minimal de 14 jours (une période d’incubation) sans maladie est généralement
considéré comme suffisant pour garantir 1’absence d’une infection active par le SARS-CoV-2.

e Le don de sang par des personnes dont I’infection par le SARS-CoV-2 est confirmée par un dépistage en laboratoire en
I’absence de symptomes doit étre différé de 14 jours apres le dernier test positif.

e Le don de sang de personnes qui ont guéri d’une COVID-19 confirmée doit étre reporté de 14 jours apres la disparition
compléte des symptdmes et 1’arrét des traitements pour leur maladie.

e Le report du don de sang peut se faire a I’initiative de la personne concernée ou du centre de collecte de sang. En cas de
transmission communautaire (/2), il peut s’avérer nécessaire de modifier les restrictions appliquées aux donneurs pour les
adapter a la situation locale afin de ne pas affecter la disponibilité de sang pour les transfusions critiques.

e Une option consiste & mettre les constituants en quarantaine et a ne les mettre a disposition qu’apres avoir obtenu la
confirmation que le donneur n’est pas infecté par le SARS-CoV-2. Toutefois, cette approche est difficile & mettre en ceuvre,
elle perturbe les processus existants et retarde la mise a disposition de sang dans les stocks. La mise en quarantaine des
plaquettes est particulierement difficile en raison de leur courte durée de conservation.

e Le sang et les constituants du sang recueillis dans les 14 jours précédant 1’apparition de la maladie ou un test virologique
positif pour le SARS-CoV2 chez le donneur, ou recueillis dans les 14 jours suivant I’exposition a un contact, peuvent étre
rappelés par mesure de précaution. On peut envisager de signaler au clinicien chargé d’une transfusion qu’une infection a
été confirmée chez le donneur.

e Les technologies de réduction des agents pathogénes ont démontré leur efficacité contre le SARS-CoV-2 dans le plasma et
les plaquettes (79,20), mais elles nécessitent un investissement logistique et financier important. L’introduction d’une telle
technologie pour le SARS-CoV-2 en I’absence de preuves de transmission par transfusion ne serait pas rentable ni
proportionnée et n’est pas recommandée dans les milieux ou elle n’est pas déja utilisée dans la pratique.

e Les procédés actuels de fabrication des dérivés du plasma peuvent inactiver et éliminer les virus enveloppés comme le
SARS-CoV-2. Il n’y a donc pas de risque présumé de transmission par ces produits.

e Un systeme d’hémovigilance doit étre mis en place pour détecter tout cas éventuel de transmission par le sang et ses
constituants. L’hémovigilance est une aide trés précieuse pour comprendre les risques li€s au sang et a ses constituants, et
I’efficacité globale des mesures prises dans les services du sang (217).

e La décision de mettre en ceuvre ou non des mesures de précaution avec les conséquences que cela implique pour la
disponibilité de sang et pour les ressources opérationnelles doit étre soigneusement pesée. En outre, les mesures introduites
pendant une phase donnée de la pandémie peuvent devenir difficile a mettre en pratique et & maintenir au cours d’une autre
phase.

Atténuation du risque d’exposition au SARS-CoV-2 pour le personnel et les donneurs

La transmission a partir d’un donneur est beaucoup plus susceptible de se produire par voie respiratoire que par voie parentérale
(notamment lors de la phlébotomie pratiquée au moment du don de sang). Les stratégies adoptées pour atténuer ce risque doivent
respecter les mesures de santé publique prises dans le pays. Les centres de don de sang et les locaux de fabrication ne sont pas des
lieux de soins. Par conséquent, il convient de prendre les mesures de santé publique applicables aux environnements communautaires
ou les contacts avec le public sont fréquents et non celles spécifiques aux dispensaires médicaux et aux hopitaux. Ces mesures
comprennent la recherche de symptomes liés a la COVID-19, la distanciation physique, I’hygiéne des mains et I’utilisation
d’équipements de protection individuelle (/2,22). Fournir aux donneurs et au public des informations sur les mesures prises
contribuera a leur donner confiance pour continuer a donner leur sang (6,9).

La sécurité de la procédure de don doit étre assurée par des mesures de protection appropriées tout en garantissant le bon déroulement
des activités. Les donneurs et les donneurs potentiels doivent étre informés de I’importance du report volontaire de leur don de sang
s’ils ne se sentent pas bien ou s’ils présentent des symptomes liés a la COVID-19, et de signaler immédiatement au centre de collecte
de sang toute maladie survenant dans les 14 jours suivant le don de sang. Des informations pertinentes sur les sites Web et d’autres
supports de communication publique ou des procédures de présélection visant a identifier les donneurs potentiellement infectés avant
I’entrée dans la zone de don contribueront a exclure les personnes qui ne doivent pas donner leur sang (6,/0). Si une infection a
coronavirus est suspectée ou confirmée chez un donneur de sang potentiel ou chez le personnel, les mesures a prendre pour
gérer/prendre en charge le donneur, le personnel et les contacts doivent suivre les directives nationales de santé publique.

Pour éviter la promiscuité dans le centre de collecte de sang, il faut s’efforcer de programmer les dons de sang sur rendez-vous et de
maintenir un nombre suffisant mais réduit au minimum de membres du personnel (par exemple en réduisant le chevauchement des
prises de poste et les déplacements des membres du personnel entre les différentes zones de 1’établissement). Il faut également
envisager de réduire au minimum les contacts entre les donneurs et le personnel, de décontaminer réguliérement 1’environnement,
de mesurer la température a I’entrée, de fournir aux donneurs qui entrent un masque et du désinfectant pour les mains et de maintenir
une distance physique entre les personnes (7,8,9,10,12,23,24).
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Les pratiques standard de sécurité biologique en laboratoire, basées sur des directives nationales ou internationales, doivent étre
suivies en toutes circonstances (25). Si les laboratoires des services du sang procédent a des enquétes préalables a la transfusion, les
échantillons provenant de patients chez lesquels une infection par le virus de la COVID-19 est suspectée ou confirmée doivent étre
manipulés conformément aux orientations fournies pour la COVID-19 (26).

Les membres du personnel doivent étre formés au SARS-CoV-2 et a la COVID-19 et se voir conseiller de ne pas venir travailler s’ils
se sentent malades ou s’ils ont pu étre exposés. Les mesures de lutte anti-infectieuse doivent étre renforcées. En période de
transmission communautaire, le personnel peut étre réduit pour cause de maladie et en raison des mesures nationales de santé publique
mises en ceuvre pour atténuer les conséquences de la pandémie sur les activités essentielles (/7,12,27).

Report temporaire des dons de sang de personnes vaccinées contre le SARS-CoV-2

Par mesure de prudence, afin de protéger la santé des donneurs et d’éviter le risque théorique de transmission involontaire d’agents
vaccinaux aux transfusés, le report des dons de sang est recommandé dans les situations ci-dessous.

e Les données de sécurité initiales relatives aux vaccins a ARNm contre le SARS-CoV-2 actuellement approuvés ne laissent
entrevoir aucun probléme pour le don de sang (28,29). De plus, ces vaccins 8 ARNm encapsulés dans des liposomes ne
contiennent aucun virus vivant, et les risques liés a 1’utilisation de constituants du sang provenant de personnes ayant recu
ces vaccins sont théoriques et probablement insignifiants.

o Conformément a la pratique générale actuellement en usage dans le monde, les personnes ayant regu des vaccins contre le
SARS-CoV-2 qui ne contiennent pas de virus vivant peuvent donner leur sang si elles se sentent bien ; toutefois, étant donné
que les vaccins anti-SARS-CoV-2 n’ont été mis au point que récemment, on peut envisager, par mesure de précaution et
dans les contextes ou les reports de dons ne compromettent pas la disponibilité de stocks de sang, de différer les dons d’une
période pouvant aller jusqu’a sept jours pour réduire au minimum les conséquences des rappels d’unités de sang provenant
de donneurs qui développent des symptomes aprées avoir donné leur sang peu aprés avoir été vaccinés.

e Le don de sang de personnes ayant regu des vaccins a virus vivant (par exemple les vaccins a vecteur viral ou les vaccins
vivants atténués) doit étre différé de quatre semaines, conformément aux pratiques actuelles.

o Le don de sang de personnes qui ne se sentent pas bien aprés avoir regu un vaccin contre le SARS-CoV-2 doit étre reporté
de sept jours aprés la disparition compléte des symptdmes, ou différé d’une période correspondant a celle prescrite apres
I’injection d’un vaccin a vecteur viral ou d’un vaccin vivant atténué (la plus longue de ces deux périodes s’appliquera).

e Dans les cas ou I’on ne peut établir si le donneur a regu un vaccin a virus vivant, il convient de reporter le don de quatre
semaines.

e Les personnes participant a un essai clinique visant a évaluer un vaccin a virus vivant contre le SARS-CoV-2 ne doivent
pas donner leur sang pendant 12 mois aprés avoir regu le vaccin expérimental, sauf si le vaccin est ensuite autorisé¢ ou
homologué par I’autorité de réglementation compétente.

e Les personnes participant a un essai clinique visant a évaluer un vaccin non vivant contre le SARS-CoV-2 ne doivent pas
donner leur sang pendant 28 jours aprés avoir regu le vaccin expérimental, sauf si le vaccin est ultérieurement autorisé ou
homologué par I’autorité de réglementation compétente et qu’une autre politique concernant le report de dons de sang par
ces donneurs est établie par cette autorité.

Bien que I’administration de certains vaccins nécessite plus d’une injection, chaque injection doit étre considérée comme un
événement indépendant aux fins du report du don de sang. Lorsque des vaccinations de masse sont prévues, le centre du sang doit
travailler en étroite collaboration avec les autorités sanitaires locales afin de réduire au minimum 1’impact que cela pourrait avoir sur
la disponibilité des donneurs de sang.

Atténuation des conséquences de la réduction du nombre de donneurs de sang

La réduction du nombre de donneurs pendant la pandémie de COVID-19 est un risque majeur qui doit étre pris en compte dés le
début pour s’y préparer et y répondre. Comme ces réductions peuvent varier au cours de la pandémie, le nombre de dons de sang doit
étre surveillé de prés afin que pouvoir prendre rapidement des mesures en prévision de baisses (8,77). Cela est particuliérement
important pour les constituants a durée de conservation courte ; un approvisionnement constant doit par exemple étre assuré pour les
patients qui ont un besoin vital de transfusion de plaquettes. Une coopération entre les hopitaux et les centres de collecte de sang
pour surveiller les stocks (/0) et pour redistribuer les constituants du sang afin d’éviter le gaspillage peut contribuer a équilibrer
I’offre et la demande locales.

Une baisse significative des dons se produit lorsque les personnes ne veulent pas donner leur sang par crainte d’étre infectées lors du
don (7). Une stratégie de communication claire, proactive et cohérente est essentielle pour prendre en compte et dissiper 1’anxiété et
les craintes des donneurs, qui résultent souvent d’un manque de sensibilisation ou d’une mauvaise information. La communication
est plus efficace lorsqu’elle s’inscrit dans le cadre des messages d’action d’urgence diffusés au niveau national (voir ci-dessous).
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Les stratégies de lutte contre la pandémie peuvent limiter la capacité des donneurs a se présenter aux points de collecte et empécher
les équipes de collecte de se rendre dans des zones ou des restrictions de déplacement sont en vigueur pour des raisons de santé
publique. Les collectes mobiles de sang et les dons collectifs peuvent étre réduits en raison de la fermeture des lieux de travail, des
écoles et des organisations communautaires. Face a ces difficultés, on peut envisager de basculer rapidement sur d’autres sites de
collecte de sang, de transporter les donneurs, de multiplier les efforts pour programmer les rendez-vous ou de modifier les horaires
de fonctionnement. Les activités de collecte de sang peuvent étre organisées de maniere plus ciblée (notamment en fonction du
groupe sanguin), en reprenant contact avec les donneurs réguliers en bonne santé (7,8,10). Les autorités gouvernementales doivent
considérer la collecte de sang comme un service essentiel et mettre en place des mécanismes permettant de garantir que les donneurs
de sang ne seront pas pénalisés lors de leur déplacements pour donner leur sang.

I1 est inutile de modifier les pratiques habituelles de gestion des donneurs et de dépistage des maladies infectieuses. Néanmoins, en
cas de graves pénuries de sang, on peut envisager de modifier certains critéres, comme réduire les intervalles entre les dons pour les
donneurs présentant des taux d’hémoglobine robustes qui sont en mesure de tolérer des dons plus fréquents.

Des systémes doivent étre mis en place pour permettre la réadmission de donneurs précédemment infectés et entiérement guéris aprés
une période minimale de 14 jours suivant la guérison. Une période standard de report des dons est également prévue pour la collecte
de plasma de convalescent dans les centres de don de sang (voir ci-dessous).

L’importation de sang et de constituants du sang a partir de zones moins touchées dans le pays ou d’un pays moins touché (si les
autorités de réglementation 1’autorisent) est une solution possible si les stocks locaux sont insuffisants ; mais le transport en toute
sécurité du sang et de ses constituants pose des problémes logistiques.

Gestion de la demande de sang et de produits sanguins

Les services du sang doivent continuellement évaluer leurs stocks de sang de maniére rigoureuse au regard des incertitudes qui
peuvent affecter les activités de collecte (30). En outre, ils doivent établir et maintenir la communication avec les responsables de la
santé publique chargés de superviser 1’approvisionnement en sang afin que des mesures puissent étre prises, le cas échéant, pour
renforcer 1’appel aux donneurs bénévoles et faciliter I’acheminement des stocks de sang disponibles vers les zones qui en ont le plus
besoin.

En période de transmission communautaire, la demande de sang et de constituants du sang peut baisser, du fait que le systéme de
santé donne la priorité au traitement des patients atteints de COVID-19 plus nombreux, tandis que les interventions chirurgicales et
cliniques non urgentes sont reportées. Des transfusions sanguines resteront néanmoins nécessaires pour des urgences telles que les
traumatismes, les hémorragies du post-partum, I’anémie sévére du nourrisson, les dyscrasies sanguines et les interventions
chirurgicales urgentes nécessitant une transfusion de sang. Bien que les constituants du sang soit peu utilisés chez la majorité des
patients atteints de COVID-19, des stocks plus importants peuvent étre nécessaires pour soutenir les patients COVID-19 présentant
un sepsis sévere ou une coagulation intravasculaire disséminée, ou ceux nécessitant une oxygénation par membrane extracorporelle
(31,32,33,34). Le plasma de convalescent, qui est actuellement évalué¢ comme traitement pour la COVID-19 dans certains pays,
nécessite la collecte de plasma de personnes guéries présentant les taux minimums requis d’anticorps neutralisants.

Une bonne gestion du sang destiné aux patients contribuera a préserver des stocks suffisants. Les services du sang doivent
communiquer clairement avec les professionnels de santé chargés des activités de transfusion et agir de concert avec eux afin de
garantir que le sang et les constituants du sang ne sont utilisés que lorsque cela est cliniquement approprié (8,11).

Prévention des interruptions d’approvisionnement en matériel et équipements d’importance critique

Les restrictions au transport et au commerce, les quarantaines, les contrdles aux frontiéres et les perturbations de la production
risquent d’affecter la chaine d’approvisionnement mondiale en matériel et équipements d’importance critique utilisés pour la collecte
du sang et de ses constituants et pour le dépistage en laboratoire (notamment les réactifs d’immunohématologie et les tests de
dépistage des maladies infectieuses). Les services du sang doit prendre des mesures pour assurer la continuité des approvisionnements
a I’échelle nationale et dans tous les établissements du sang.

Communication

La confiance du public et des parties prenantes dans le systéme du sang est importante pour maintenir un approvisionnement en sang
suffisant. Des campagnes efficaces doivent étre menées sans relache pour sensibiliser le public a I’'importance de maintenir un
approvisionnement suffisant en sang au niveau national, a la nécessité de disposer de donneurs de sang et au caractére sécurisé de la
procédure de don. Ces campagnes doivent exploiter différentes plateformes de communication pour atteindre tous les segments de
la population (7,8,9,10,11,24).Les autorités gouvernementales et les services du sang doivent communiquer clairement pour s’assurer
que I’équipe nationale d’intervention d’urgence, les donneurs et les receveurs, ainsi que le public, sont correctement informés et
comprennent les mesures envisagées, y compris la reconnaissance des activités de collecte de sang comme des services essentiels.
Les messages et les mesures doivent étre cohérents avec la communication sur I’action d’urgence menée au niveau national (8,35,36).
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Tout le personnel des services du sang doit comprendre et étre prét a communiquer sur les mesures prises pour garantir la sécurité et
la fiabilité de I’approvisionnement en sang ainsi que la sécurité du personnel et des donneurs.

Considérations relatives a la collecte de plasma de convalescent de la COVID-19

Les preuves définitives de la sécurité et de I’efficacité du plasma de convalescent de la COVID-19 font actuellement défaut (37).
Toutefois, au vu des données disponibles et dans I’attente des résultats des études en cours, I’OMS considere le plasma de
convalescent de la COVID-19 comme une thérapie expérimentale qui se préte a une évaluation dans des études cliniques ou comme
une matiére premicre pour la fabrication d’immunoglobulines hyperimmunes expérimentales. Alors que certaines études controlées
n’ont pas réussi a mettre en évidence un bénéfice clinique (38,39), des rapports issus d’un essai contrélé randomisé et de plusieurs
séries de cas non controlées d’utilisation de plasma de convalescent de la COVID-19 ont fait état de résultats favorables pour les
patients (40,41,42). Une méta-analyse de plusieurs études cliniques et 1’analyse rétrospective d’une vaste base de données sur
I’utilisation expérimentale de plasma de convalescent de la COVID-19 aux Etats-Unis d’Amérique, fondée sur des protocoles mais
non contrdlée, ont également mis en évidence des résultats favorables (44).

Diverses études, dont une portant sur le traitement de 20 000 patients avec du plasma de convalescent de la COVID-19, ont rapporté
de faibles taux de réactions indésirables graves, dont le type et la fréquence sont similaires a ceux observés avec des perfusions de
plasma de personnes non immunisées (45). Ces études n’ont pas non plus révélé d’éléments montrant une facilitation de 1’infection
par les anticorps, un effet bien connu dans d’autres maladies virales (46,47). L’expérience passée avec 1’utilisation de plasma de
convalescent pour traiter le SRAS et la grippe pandémique, qui s’est révélée positive, renforce la plausibilité d’un bénéfice clinique
dans le cas de la COVID-19 (48,49).

Des données cliniques probantes supplémentaires sont nécessaires avant de pouvoir fournir des conseils sur 1’utilisation clinique du
plasma de convalescent de la COVID-19. L’OMS recommande vivement les essais contr6lés randomisés, qui constituent la stratégie
la plus efficace et la plus efficiente pour déterminer I’efficacité et la sécurité de cette thérapie expérimentale. Dans les contextes ou
la randomisation des patients n’est pas possible, des études d’observation structurées en lien avec des essais controlés randomisés
peuvent étre envisagées. Dans cette approche, on utilise des protocoles standardisés conformes au bras de traitement d’un essai
contr6lé randomisé bien établi pour générer des données sur les propriétés du plasma de convalescent de la COVID-19 administré,
les caractéristiques des patients traités et les résultats prédéfinis pour les patients. Lorsque des études cliniques structurées ne sont
pas non plus possibles, il faut néanmoins s’efforcer de documenter les résultats obtenus chez les patients et d’obtenir et d’archiver
des échantillons de sang des donneurs et des receveurs en vue de futures études scientifiques. Les données sur la préparation et
I’utilisation des produits, recueillies grace & une coopération étroite entre les médecins traitants et les établissements du sang et
communiquées a une autorité nationale centrale, peuvent fournir des informations qui viendront compléter les résultats des essais
contr6lés randomisés.

Du plasma de convalescent de la COVID-19 produit localement peut étre mis a disposition a titre expérimental, a condition que des
garanties médicales, juridiques et éthiques soient mises en place tant pour les donneurs de plasma que pour les patients qui le
recoivent. Une évaluation détaillée des risques doit étre systématiquement réalisée afin de s’assurer que le service
d’approvisionnement en sang est doté de capacités suffisantes pour collecter, traiter et stocker ces constituants du sang en toute
sécurité, en garantissant la qualité et en respectant les normes établies et les exigences relatives au plasma destiné a la transfusion.

Le réseau OMS des autorités de réglementation du secteur du sang a publié¢ une note de synthése qui présente des considérations
utiles sur I’utilisation du plasma de convalescent lors d’une épidémie de virus émergent (50). Les organismes de réglementation
devraient permettre de réaliser des progrés en établissant des conditions adéquates pour la collecte de plasma de convalescent, la
conduite éthique des études cliniques et le suivi et la communication des résultats évaluables observés chez les patients (57).

L’OMS encourage ses partenaires internationaux a obtenir et a partager des informations sur les politiques et les protocoles des études
sur le plasma de convalescent de la COVID-19 qui émergent dans les différents pays et Régions. Une revue systématique rapide de
Cochrane sur I’utilisation de plasma de convalescent de la COVID-19 et d’immunoglobulines hyperimmunes fournit des informations
sur des séries de cas et sur des études enregistrées sur des sites Web consacrés aux essais cliniques, et vient renforcer I’importance
de l'utilisation de plasma de convalescent de la COVID-19 dans des essais controlés randomisés (37). Des informations
supplémentaires concernant les études sur le plasma de convalescent de la COVID-19 sont disponibles sur un site Web en accés libre
de la Société internationale de transfusion sanguine. Toutefois, ’OMS n’a pas évalué les déclarations ou les protocoles figurant sur
ce site Web.

Bien qu’il n’existe pas de protocole universel pour la collecte de plasma de convalescent de la COVID- 19, les critéres d’acceptation
des donneurs en question doivent inclure :

. la qualification globale du donneur sur la base des critéres standard pour le don de sang ou de plasma ;
. la preuve confirmée en laboratoire d’une infection antérieure par le SARS-CoV-2 ;
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o la disparition compléte des symptomes et I’arrét des traitements contre la COVID-19 pendant au moins 14 jours avant
le don ;

. la détermination du titre minimal d’anticorps neutralisants requis pour que le plasma puisse étre utilis€ comme plasma
de convalescent ;

o la mesure du titre d’anticorps neutralisants dans 1’unité de plasma de convalescent.

Procédures de collecte du plasma de convalescent

Plusieurs tests sont disponibles pour déterminer 1’activité de liaison et de neutralisation des anticorps anti-SARS-CoV-2, et leurs
résultats peuvent varier. Pour réduire ces variations, I’OMS recommande I’utilisation de réactifs de référence qui ont été étalonnés
par rapport au Premier étalon international OMS pour I’immunoglobuline anti-SARS-CoV-2 (code NIBSC 20/136) (51,52) afin
d’exprimer les résultats des tests en unités internationales.

Dans les contextes ou la sélection des donneurs sur la base du titre d’anticorps neutralisants n’est pas possible, il est fortement
recommandé de conserver un échantillon de sang du donneur pour une caractérisation ultérieure des anticorps dirigés contre le virus.
On peut également tester la présence d’anticorps anti-SARS-CoV-2 chez les donneurs potentiels en utilisant des dosages
immunologiques anticorps-antigénes (par exemple, EIA ou CLIA). La corrélation avec les titres de neutralisation des anticorps varie
selon les méthodes de dosage utilisées, mais certains dosages immunologiques récemment mis au point ont démontré une corrélation
fiable entre des niveaux élevés d’activité de liaison et les titres de neutralisation (54). Bien que la valeur attribuée a 1’étalon
international OMS pour I’immunoglobuline anti-SARS-CoV-2 ne concerne actuellement que ’activité des anticorps neutralisants
contre le SARS-CoV-2, des travaux sont en cours pour déterminer I’utilité de ce matériel dans la standardisation des dosages
immunologiques anticorps-antigénes.

Dans I’idéal, les dons de plasma de convalescent devraient étre obtenus par plasmaphérése afin d’éviter toute perte inutile de globules
rouges chez le donneur et d’optimiser le volume de plasma qui peut étre recueilli. Les précautions de lutte anti-infectieuse doivent
suivre les orientations provisoires de I’OMS sur I’utilisation rationnelle des équipements de protection individuelle, en tenant compte
du fait que le donneur est complétement guéri de la COVID-19 (55). Les concentrés de globules rouges préparés comme sous-
produits de la préparation du plasma de convalescent de la COVID-19 peuvent étre mis a disposition pour la transfusion si le donneur
a été asymptomatique pendant au moins 14 jours apres la disparition compléte des symptomes.

Les données a communiquer avec les résultats observés chez les patients traités avec du plasma de convalescent de la COVID-19
doivent inclure : les caractéristiques du patient (par exemple le sexe, 1’age, les comorbidités) ; le moment ou la thérapie a été
administrée par rapport au début de la maladie ; la thérapie administrée, notamment le nombre, le volume et le titre d’anticorps des
unités de plasma de convalescent de la COVID-19 transfusées ; les indicateurs cliniques et biologiques de la sévérité de la maladie
au départ et a des moments ultérieurs définis ; les réactions indésirables liées aux transfusions ; et le délai qui s’est écoulé avant la
sortie de 1’hdpital ou le décés. Dans les cas ot la sélection des donneurs basée sur le titre d’anticorps neutralisants n’est pas possible,
les anticorps anti-COVID-19 peuvent étre dosés et caractérisés dans des échantillons issus d’unités de plasma de convalescent qui
auront été conservés. Dans les analyses qui seront menées apres les essais, les résultats obtenus avec le traitement pourront étre
stratifiés en fonction des volumes et des titres des unités administrées afin de déterminer 1’effet du titre d’anticorps du plasma de
convalescent sur les résultats cliniques.
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