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Produits sanguins homologues

A partir d’un don de sang, ’EFS produit:

CGR CP PFC
Concentré de Concentré Plasma frais
globules rouges plaguettaire congelé

— |

BRBLFB— wesionens
L'ENGAGEMENT ETHIGUE dérivés
du sang
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2 types de dons, 2 modes de production des PSL

Séparation

Don de sang total
450 ml de sang sur ATC)

Don en Aphérése
(Séparateur de cellules)

N
N\ \
N Aphéréses mixtes possibles \\
\
\4 / 1 b
Concentré Concentré Concentre 2
de globules Unité plaquettaire de Concentres
rouges | |de plasmal| | standard Plasma plaquettes | |de globules
+ solution de mélange d’aphérése rouges
conservation de CPS CPA + solution de
SAG Man /\ /\ conservation
PFC Fractionnement PFC Fractionnement .@,
thérapeutique LFB thérapeutique LFB
efs.sante.fr MDS| mmLFB MDS | mmmLFB
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Les Produits Sanguins Homologues

2 Types de produits : Labiles (PSL) et Stables (MDS)

Produits Sanguins Labiles

Médicaments Dérivés du Sang

Donneur unique
| max 12 donneur

Proviennent toujours

Conservation courte 2 a 42 jours

Conservation longue 2 a 5 ans

d'un mélange de donneurs

Atténuation des pathogénes possible
sauf globules rouges

Tous subissent une inactivation virale

Cellules - Globules rouges
- Plaquettes
- Globules Blancs
Exception

Plasma Frais Congelé
- De donneur unique ou de mélange
- Inactivation des pathogéenes
- Quarantaine
- Conservation 1 a 3 ans

Dérivés du plasma
produits par des techniques
industrielles de fractionnement
-> Médicaments depuis 1995

- Albumine
- Immunoglobulines
- facteurs de coagulation ...

- PFC-SD (médicament depuis 2015)

efs.sante.fr
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Les Produits Sanguins Homologues

2 Types de produits : Labiles (PSL) et Stables (MDS)

Produits Sanguins Labiles |Médicaments Dérivés du Sang

BENLFB
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INDICATIONS DES PSL

Qui transfuse-t-on?
Dans quelles circonstances?
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Chaque patient transfusé

Des besoins constants recoit en moyenne
5,4 PSL/an

avec des
médicaments
dérivés du sang

1 million
malades soignés j__)
chaque année grace

aux produits sanguins

par transfusion

Chague année en France 2 820 000 dons prélevés
chez 1 560 000 donneurs de sang

Chaque jour,
sont nécessaires

10 000

dons de sang

{ ] )
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{ JC )
{ ] )
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HEMORRAGIES AIGUES

Pertes de sang total = perte de globules
rouges, de plaquettes et de plasma

% Traumatismes (accident de la route,
chutes, écrasements)

% Acte chirurgical, surtout quand il atteint
I'os et les vaisseaux sanguins

% Plaies par armes a feu ou arme blanche

% Accouchements: hémorragies de la
délivrance

% Spontanées: hémorragies digestives

W Hémorragies = 35% des besoins en CGR
Cette proportion reste importante et stable

efs.sante.fr ETABLISSEMENT FRANGAIS DU SA




HEMORRAGIES AIGUES

Enjeux de la transfusion en situation urgente

% Les PSL doivent étre disponibles rapidement, ce qui implique:

® un maillage territorial
® Un fonctionnement 24 / 24h
® Une organisation fine pour répondre a la demande sans pour autant périmer les PSL

% Assurer la sécurité transfusionnelle

® Si le groupe sanguin du patient n’est pas encore connu: CGR de groupe O et plasma de
groupe AB

% Stocks suffisants

% Les proportions transfusées de CGR / PFC / CP reproduisent celles du
sang total

efs.sante.fr ETABLISSEMENT FRANGAIS DU SANG - FORMATION PREL A LA CHAINE TRANSFU - 2023



BESOINS TRANSFUSIONNELS CHRONIQUES
CGRETCP

% Envahissement de la moelle osseuse
par des cellules cancéreuses

Y Effet des traitements du cancer:

@®Chimiothérapies
®Radiothérapie

% La survie du patient peut étre
dépendante du support transfusionnel |

% Ces besoins sont en augmentation
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Besoins transfusionnels chroniques en CGR et CP

Pourquoi les besoins augmentent-ils ?

« Augmentation du nombre de

patients transfusés 90tn:et+
85-89 ans
80-84
« Car vieillissement de la 75-79 ans
H 7074 ans
population fighl

- Lasurvie aprés un cancer

[ Patients transfusés | [@ Population générale|

s’est allongée grace aux 45-29

nouveaux traitements 35.
permettant de prendre en
charge une ou plusieurs

I’eChuteS moiTs de 15 a
. -25% -20% -13% -llI]% -3% 0% 5% ll]l% ISI% 20% 25%
° C h aq ue p at| en t tl’an S f use eSt Proportion des patients transfusés ou de la population générale (%)

transfusé plus longtemps
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REPONDRE AUX BESOINS

La chaine transfusionnelle,
du donneur au receveur
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LA CHAINE TRANSFUSIONNELLE

Qualification
biologique

des dons

Résultats

Collecte d’analyse

Don de

PSL Résultats
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Les CGR: caractéristiques et conservation

Caractéristiques :
Déleucocytation par filtration: <10° GB/poche
Volume :

volume > 225 mL - 284 mL en moyenne en France
Contenu total en Hb :

Hb > 40 g = 55g en moyenne en France

Etiquetage de la poche est réglementaire comme tous les PSL

Conservation :

A I'EFS : 42 jours entre + 2°C et + 6°C (directive européenne)

Au service : atempeérature ambiante et maximum 6 heures apres
reception

efs.sante.fr Etablissement francais du sang e les PSL, fac de pharmacie Strasbourg e année 2023 @
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Les CGR : Iindications =

Hb > 10 g/dl : NON sauf cas exceptionnel (pathologies cardio-
pulmonaires avec signes d’intolérances)

Hb <7 g/dl : OUIl sauf en cas de bonne tolérance, et il y a beaucoup
d’exceptions (installation lente de I’'anémie: anémie de Biermer,
anemies ferriprives, certaines anemies hémolytiques chroniques,
anémies de l'insuffisance rénale chronique

Entreles 2 : en fonction de la tolérance clinique

Reégle: On ne transfuse pas un taux d’Hb, mais un malade

Regles differentes selon les contextes (chir, réa, anémies carentielles,
hémoglobinopathies, gériatrie, néo nat....)

-> Voir recommandations pour creuser le sujet
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Les CGR : posologie

L’attitude selon laquelle il ne convient pas de transfuser un seul CGR
est obsolete (hotamment chez les insuffisants cardiaques et les
personnes agees)

L’important est de ne transfuser que la quantité minimale permettant :

ela disparition des signes de mauvaise tolérance a I’'anémie
e et/ou I'obtention d’'une concentration acceptable d’Hb

enotion de PBM (Patient Blood Management)

Pour augmenter I’'Hb de 1 g/dl, il faut en moyenne :

e1 CGR chez I'adulte (variable selon le poids et le sexe) :

+1,4 g/dl pour une femme de 50 Kg
+0,7 g/dl pour un homme de 90 Kg

e Attention au volume transfuse et a la vitesse de transfusion chez
les patient agés: risque d’OAP+++

efs.sante.fr Etablissement francais du sang e les PSL, fac de pharmacie Strasbourg e année 2023 @
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REGLES TRANSFUSIONNELLES DES CGR pour le groupe ABO

l‘v Transfusion isogroupe Il ne faut pas apporter

des antigenes
—p  Transfusion compatible Correspondants au
A anticorps du receveur

\V

Donneur universel GR = O car « non dangereux », quand on ne connait pas le
groupe du receveur

Receveur universel GR = AB
Transfusion compatible quel que soit le type de groupe du receveur
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Les CGR: transformations et qualifications secondaires

Apres préparation, un CGR peut faire I'objet d’étapes supplémentaires
avant délivrance:

 Des transformations = on fait subir au produit des modifications

physiques (irradiation, déplasmatisation, reduction de volume, division
etc)

» Des qualifications = on le teste pour vérifier des caractéristiques
complémentaires (phénotype, compatibilisation)
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Transformations des CGR

Irradiation par les rayonnements ionisants
Exposition de CGR déleucocytés a une dose de 25 a 45 Gy

But : prévenir la survenue post-transfusionnelle d’une réaction du greffon
contre I’h6te (GVH)

Indications :

o

e

Il est recommandé de prescrire la transformation « irradiation » des CGR dans les
situations suivantes :

patients porteurs d'un déficit immunitaire congénital cellulaire ;

transfusion de CGR issus d'un don dirigé intrafamilial, quel que soit le degré de
parenté entre donneur et receveur (obligation réglementaire) ;

avant (7 jours) ou pendant un prélévement de cellules souches hématopoiétiques
(autologues ou allogéniques), médullaires ou sanguines ;

patients traités par greffe de cellules souches hématopoigtiques autologues, dés le
début du conditionnement et pendant au moins 3 mois aprés autogreffe (1 an aprés
conditionnement avec irradiation corporelle totale) ;

efs.sante.fr

patients traités par greffe de cellules souches hématopoiétiques allogéniques, dés
le début du conditionnement et pendant au moins 1 an aprés la greffe ; au-dela de
1 an, lindication peut é&tre discutée en fonction de I'état clinique et du degré
d'immunosuppression ; en cas de réaction du greffon contre I'héte chronique ou de
poursuite d'un traitement immunosuppresseur lindication sera maintenue
indéfiniment.

Etablissement francais du sang e les PSL, fac de pharmacie Strasbourg e année 2023
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Transformations des CGR

Déplasmatisation (transformation rare)

Caractéristigues des CGR déplasmatiseées :

eMoins de 0,5g de protéines extracellulaires
eContenu tres réduit en plaquettes
e Péremption courte de 24 heures (sauf préparation en circuit clos : 10j)

Indications :

Il est recommandé de prescrire la transformation « déplasmatisation » de CGR dans les
situations suivantes :

» deficit en IgA sériques avec présence d'anticorps anti-lgA dans le plasma du
c receveur ;
» antécédents de réactions transfusionnelles anaphylactiques majeures, ayant mis en

jeu le pronostic vital (effet indésirable receveur de grade de sévérité 3 de la
classification de I'hémovigilance).
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Qualifications des CGR : phenotypage

Phénotypage RH-KEL : Ag RH:1,2,3,4,5et KEL1 (D,C,E,c,e,Kell)

Il est réalisé sur tous les CGR.

Le respect du phénotype RHKEL, au-dela de TABO RH1, n’est recommandé
gue pour les catégories de patients suivantes:

Il est recommandé de prescrire la qualification « phénotypé RH-KEL1 », avec pour objectif
de prévenir la survenue d’'un accident hemolytique, pour les patients ayant developpée un
ou des allo-anticorps antiérythrocytaires contre au moins 'un des antigénes suivants : RH2,

RH3, RH4, RH5 et KEL1.

AE

Il est recommandé de prescrire la qualification « phénotypé RH-KEL1» dans les
situations suivantes, avec pour objectif de prevenir I'apparition d'allo-anticorps :

+ femmes, de la naissance jusqu'a la fin de la période procréatrice ;

* patients atteints d'hémoglobinopathies ;

« patients atteints d'affections chroniques dont la survie prolongée est conditionnée
par des transfusions iteratives de CGR comme dans les myélodysplasies ;

* patients présentant un groupe sanguin rare.

efs.sante.fr
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Qualifications des CGR : Compatibilisation

Epreuve au laboratoire qui met en présence les GR a
transfuser avec le sérum du patient, en utilisant la méme

technique que la RAI
Indications obligatoires:

Pour rappel, la qualification « compatibiisé » est une obligation reglementaire en cas de
transfusion chez un patient ayant une RAI positive ou un antécedent de RAI positive.

I est recommandé de prescrire la qualification « compatiblisé » en cas de transfusion

A dun sujet porteur de drepanocytose.

'EFS)
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Concentrés plaguettaires: choix des produits

Nécessité d’'une compatibilité HLA et/ou HPA: uniguement possible avec CPA

Fractionnement en unités pédiatriques: uniguement possible avec CPA (réglementaire)

En dehors de ces deux situations:

MCP = CPA

(efficacité hémostatique, risques infectieux, risques d’immmunisation anti-HLA sont
identiques)

Les deux produits sont inactivés contre les pathogénes depuis 2017

Conservation

A ’EFS : 7 jours (depuis juillet 2019 car inactivation des pathogénes) entre +20°C et
+24°C en agitation constante

AU service :

e a température ambiante, jamais au froid
e a transfuser le plus tot possible et dans les 6 heures apres réception
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Posologie en prophylaxie, et hors hémorragie massive

0,5 a4 0,7.10%/10kg
/ \
/

Obeses Curatif

Néonatalogie

0,14 0,2.101%/kg

Poids du malade obligatoire sur I’'ordonnance de prescription
Notion de packs transfusionnels en contexte d’hémorragies, associant les 3
PSL
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Transfusion prophylactique de plaguettes en méedecine, notamment en

oncologie et hematologie

Une aftitude transfusionnelle | prophylactique | est recommandés pour touwte
chimiotheérapie thrombopéniante, asszociée ou non a une imadiation corporelle, avec
ou sans rmeinjection de cellules souches héematopoietiques autologues ou
allogéniques.

Cela requiert une surveillance chnigue et bicloggue guotidienne et une organisation
pour disposer de fagon rapide de CP.

Le sewuil de transfusion prophylactigue doit &tre modulé en fonction des facteurs de risgue
suivants :

.Y - 10 G =i auvcun facteur de risgue |
- 20 G L : =i figvre = 38,5 “C. imfection,. hypertension arterielle, mucite de grade = 2,
B lesion a potentiel h-E:m{:rragiquei. cinetique de déecroissance rapide de la NF en 72
heures ;

- S50GLT:
o si ClIviD=fibnnolyse -
o sl geste invasif - ponction lombaire, biopsie médullaire, cathéter central,

< endoscopie digestive et biopsie, endoscopie bronchigue et lavage broncho-
alvéeolairmne ou brosse, ponciion bopske hepatigue, ponction ransbhronchhigue,
avulsions dentaires ;

AE o si traitement anticoagulant.

Chez le patient thrombopenigue (inférieure a 20 G.L°") sous antiagregant :
- ke fraifement antiplagusettaire prescni en prevention cardio-wvasculaire primairg ne
samble pas justifié ;
AE - e frainfement antiplaguseittaire peut e pas étre poursunad lorsgue =on indication est
liee a une atteinte cerebrmo-vasculaire ;
- le=s transfusions prophylactiques sont effectuees avec les mémes recommandations
en s'assurant gue la NP post-transfusionnelle reste inférieure a s0 G.L™.
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PFC: Caractéristigues et conservation

Issu de don de sang ou de plasmaphérése avec congélation dans les 24 H (8H si
inactivation des pathogenes)

1 unité thérapeutique = 200 ml (entre 200 et 300mL en routine)

Seul produit capable d’apporter : du facteur V, de la protéine S, du plasminogéene. Pour les
autres facteurs, des fractions purifiees (MDS) existent.

Conservation

A ’EFS et dans les dépots de sang:

« Pendant 3 ans a < -25°C pour les plasmas sécurisés par quarantaine
« Pendant 1 an pour les PFC inactivés contre les pathogénes

Au service :
e livré décongelé
e conserve a température ambiante au service
e A transfuser le plus tot possible et dans les 6 heures aprés décongélation
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PFC: méthodes de réduction du risque de transmission

d’agents infectieux

e La viro-atténuation par solvant-détergent = PVA-SD. Préparé a partir d’'un mélange de plasma
de méme groupe sanguin ABO (au maximum 100 dons de plasma). MDS depuis I'éte 2014,
Ce produit n’est plus fabriqué par 'lEFS. AMM Octapharma le 2 février 2016.

e Le traitement par bleu de méthylene = PFC-BM: abandonné en 2015 en raison de la
prévalence augmentée d’allergies

e La sécurisation par quarantaine = PFC-Se : disparue depuis septembre 2008, puis réintroduite
en 2012. Produit le plus utilisé en France aujourd’hui. Le produit n’est libéré qu’apres une
nouvelle veérification du statut biologique du donneur sur un prelevement effectué au moins 60

llllllllll

jours aprés son don

e L'inactivation des pathogénes = PFC-IA:
adjonction d’un psoraléne de synthése puis

irradiation aux UVA. Retrait de 'amotosalen

résiduel et des photoproduits. Environ 15% du P w; P S
deuao;emu Lisisons Lipisons séparation des

p I aS m a. utl I ISé e n F ran Ce . pathogénes réversibles irréversibles ni\p.l;c:l:::.-:

e Cas particulier: le PLYO = plasma lyophilisé
inactive, produit par le CTSA, mélange de
groupes A,B et AB, se conserve 2 ans a
température ambiante.
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PFC: Indications

e Coagulopathies graves de consommation, avec effondrement
de tous les facteurs de coagulation

e Hemorragies massives, avec déficit global des facteurs de
coagulation, en packs avec les autres PSL

e Déficits complexes rares en facteurs de coagulation lorsque les
fractions coagulantes spécifiques ne sont pas disponibles \ ]

e Les échanges plasmatiques , i, @
pour microangiopathie thrombotique
pour rejets de greffe ou greffe rénale ABO incompatible

Remarque: les EP peuvent se pratiquer partiellement avec de
I'albumine, ou étre parfois remplacés par des filtrations sur
colonne. Les besoins en PFC pour chaque EP sont en diminution

depuis 5 ans.
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PFC: posologie

Volume a transfuser :

Le volume de PFC a prescrire est usuellement de I'ordre de 10 a 15
ml/Kg (20-40 mL/kg pour les échanges plasmatiques)

Notion de packs transfusionnels en contexte d’hémorragie
massive, associant CGR/PFC/CP

Exemple:
pack 1. 2CGR + 2 PFC;
puis a partir du pack 2: 2CGR+2PFC +1CP
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SECURITE DE L’ACTE
TRANSFUSIONNEL
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Examens et tests participant a la sécurité transfusionnelle

1/ Examens réalisés au laboratoire IH (EFS, hospitalier, LBM privé)

« Groupage sanguin ABO RH KEL1
* RAI si prescription de CGR
« +/- Phénotypage étendu

« +/- Epreuve directe de compatibilité (EDC)

2/ Controle réalisé au lit du malade

Contr6le ultime de compatibilité au lit du malade

La vigilance sur les identités est essentielle.
Exemple: Marie, Louise,

Prénom usuel « Marie Louise », voire « Marlyse »
Etiquettes, carte de groupe et résultats RAI doivent tous étre
sous « Marie »

Risque de retard transfusionnel ou d’erreur de patient
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L’acte transfusionnel se déroule en 12 actes

ES .

ES .
Labo IHR -
ES .
Site de DEL
ES .
ES .
ES .
ES .
ES .
ES .
ES .

efs.sante.fr

Poser I'indication, informer le patient, s’assurer de son consentement &

Prescrire, prélever et acheminer au laboratoire les analyses IH (_@W

@ mmt
Pratiquer les analyses IH, transmettre les résultats au prescripteur K ﬁiﬂﬁ

—

Prescrire les PSL, transmettre 'ordonnance au site de délivrance (-
Sélection et délivrance des PSL &
@

@
Transport des PSL EE — — EE
= 50 =

Controle aréception des PSL dans le service f@?

F=1

Contrdle de concordance identités/groupes/phénotypes/numéros — =
T O)

Contréle ultime pré-transfusionnel si CGR/granulocytes f_@W “ ')

Transfusion et surveillance L/O !

Tracabilité de la transfusion ﬁ&
Remise au patient de I'ordonnance de RAI post-transfusionnelle (_@W
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Tracabilité de l'utilisation des produits sanguins

Hémovigilance

» 100% des produits sanguins doivent étre tracés = on doit formaliser s’ils ont éteé
transfusés ou détruits, si le receveur est celui qui était prévu, qui a transfusé, a
guelle heure, et déclarer s’il y a eu un incident au cours ou a la suite de la
transfusion (= événement indésirable receveur EIR)

« L’EFS doit récupérer 100% des tracabilités des PSL qu’elle a distribués aux
dépobts de sang ou délivrés aux services de soins

» Réseau d’hémovigilance associant des correspondants dans les ES, I’EFS et les
ARS

» Logiciel national piloté par PANSM pour la declaration des EIR, EID, et FIG = e-FIT

* Pour les médicaments dérivés du sang: tracabilité obligatoire aussi, mais circuit
distinct. Elle reléeve de la PUI et du réseau de pharmacovigilance.
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TARIF DE CESSIONS DES PSL

Les tarifs sont reglementés
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Concentré de globules rouges humains homologues déleucocyté (unité adulte, unité enfant et unité pédiatrique)

Plasma pour fractionnement provenant de plasmaphérese, dit de catégorie 1, de volume supérieur ou égal a 400 ml, le
litre

Plasma pour fractionnement provenant de plasmaphérese, dit de catégorie 1, de volume inferieur a 400 ml, le litre
Mélange de concentrés de granulocytes de sang total

Mélange de concentrés de plaguettes standard viro atténué par amotosalen :
-concentration minimale de 1 x 10 ! * plaguettes par poche

-puis par tranche supplémentaire d'unité thérapeutique de 0,5 x 1011

Concentré de plaquettes d'aphérése viro atténué par amotosalen :
-concentration minimale de 2 x 10 ! * plaguettes par poche

-puis par tranche supplémentaire d'unité thérapeutique de 0,5 x 1011

Majoration pour qualification " phénotypé Rh Kell "

Majoration pour qualification " phénotype étendu "

Majoration pour transformation " déplasmatisé "

A1

Majoration pour transformation " irradié " (applicable sur chaque produit)
Majoration pour transformation " réduction de volume "
Majoration pour transformation " reconstitution du sang a usage pédiatrique "

Majoration pour transformation " CGR cryoconservé suspendu en solution SAG-M aprées décongélation "
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ETRE PHARMACIEN A L’EFS

 Pharmacien biologiste en laboratoire: qualification
des dons, HLA, hémostase spécialisée,
immunohématologie receveur, délivrance

* Industrie: Production de MTI

* Industrie: Production de PSL

* Industrie: contrdle qualité

 Recherche: UMR S_1255 a I'EFS de Strasbourg,
thématique plaquettes

catherine.humbrecht@efs.sante.fr




