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|mpog$antes pour la gestion des stocks
—AI&«Sence de politique de sélection des CPs boo‘@
\’00 Q)@QK
B Evaluation de l'efficacité transfusionnelle: o
o° 060
2 —Absence de consensus @‘“”%

I’
Q

Attitude transfusmnngﬂe prophylactique
recommandée en (,aQs de thrombopénie sévere

e Point de vué‘%le I"EFS :

—Optlmlsgqles transfusions de CPs : péremption courte, logistiques

— Critere clinique : classification OMS des salgnemenotsb(non validé)

— Criteres biologiques : augmentation de la numg@ﬁtlon plaquettaire,
corrected count increment (CCl)
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Facteurs influencant I’e;ﬁ?:acité transfusionnelle

Facteurs liés
aux patients:

—Sexe

-Age

-Poids et Taille
-ATCD de grossessy

- Pathologie
-Splenomeégziie
-Nombre <:e CP ayant
deja ets administres
-Hyyperthermie
-Infections
-CIVD/MAT
-Allogreffe de cellules
souches

_Traitement

o

Facteurs liés
aux concentreés
plaquettaires:

. -Durée de
Interaction conservation

« patient- -Conditionde

produit e C?IlS ex.W'ati on
-Solution de
-Incompatibilite ABO conservation
-Incompatibilite HLA -Dose?
-Incompatibilite HPA -Irradiations.
déplasmatisation

Efficacité transfusionnelle
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e Déterminantsdel’ efflcagef‘fe transfusionnelle mal connus
chez les patients d’ hgﬁnatologle
— Etudes ancillaires a gﬁfux essais cliniques: TRAP! et PLADO?

» Patients ngourgﬁsement sélectionnés et résultats ne reflétant pas
forcement Igo'feallte

®Etudier I'effet des caractéristiques CPs lors de traa‘sfusmns
a visée prophylactique “en situation réelle” daﬁs le but de
déterminer les facteurs les plus pertments L@rs de la

sélection des CPs S

1Slichter SJ, et al. Blood. 2005 May 15;105(10): 4&06 14,
2 Triulzi DJ, et al. Blood. 2012 Jun 7;119(23): 5@‘53 62.
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e Patients de |'étude Q,Qbo

— Patients atteints d’ hé/ﬁﬁopathie maligne hospitalisés dans le CHRU de
Besangon entre 2Q@°2 et le 2012 et transfusés d’au moins un CP a visée
prophylacthue&@

,\o

e Source d@ﬁ données

— Reglstﬁ “de 'EFS .o«\é@@
— ngnees vérifiées et/ou complétées aupres du laboratoire @o\*“’\\
a"hematologle du service d’anatomopathologie et de |la pharmaue
hospltallere &
foo b%e)

* Etude approuvée par CCTIRS et la CNIL 09&6\\

22/09/2017 X



Patients et CPs &

e Patients @

— Criteres d echusmﬁ age < 18 ans, plusieurs hémopathies malignes ou
tumeur solide g@souee thrombopénie périphérique

°.>

.+ CP \g"
— Recomgﬁandatlons HAS au moment de I'étude : CPA et dose entre O. 70
et 1@3’1011/10kg \\oo@
— EePathue locale : délivrer des CPs ABO identiques et les CPs pIu&«‘\/leux
<<<2> en premier. ,\o&"’

.\Q)
® —Criteres d’exclusion : transfusions non prophylactiques Qﬁmeratmn

plaguettaire pré-transfusionnelle > 25x10°/L; dehvralgv:e entre 20 et 8
heure; > de 2 CP / 24 heures §°
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* Patients &
—Age / Sexe / Patholggi'/(\e
. CP
— Contexte th@rapeuthue
—Durée de%%tockage

—Typgﬁe plaquettes : MCPS / CPA

— D@se de plaquettes

G&eransformatlon irradiation et déplasmatisation
\«©C° — Compatibilité ABO

> .
—Séquence de transfusion

X 10
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Criteres de jugement : Jﬁesures de l'efficaciteé
transfusionnelle

* Corrected eﬁunt increment (CCl)

(‘

— CCI= [Nw‘heratlon plaguettaire post-transfusionnelle - Numération
plaqge°tta|re pré-transfusionnelle (10°/L)] x surface corporelle (m2) &

ng,ﬁwbre de plaquettes transfusées (10%)?! O¢°°

f§°® &Q‘

< @
b(‘&(\ <

2* Intervalle transfusionnel (IT) &
S 5
* — Délai en jour entre la transfusion de CP prophylactlg,ﬁe et la
transfusion suivante quelle que soit I'indication
%’OQQ’
&
&
a
1Yankee RA,et al.. N Engl J Med. 1969 Nov 27,2%&?(’22) 1208-12
@
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Analyse : modeles Imea&‘i"es mixtes

,\\o
60
@Q

® Unite statistique : la tgéﬂwsfusmn de CP

®Patient : effet ales"tmre

«O
®Variables exp“llcatlves caractéristiques du CP et le

contexte\o‘t‘hera peutique
(\

OPrgmd en compte le fait que les CCl des transfusions
<<IKZégues par un méme patient sont corrélés

\Q)

\«© "o Ajustement sur le sexe et de |'age du patient
>

® Test des interactions

®SAS (9.3) &

o 12



Résultats &
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Patients et transfusiongsnalysés

<

PATIENTS
‘@6

CONCENTRES
PLAQUETTAIRES

‘e‘z’é
1,101 patients éligibles I 12,886 CPs
<Q
.\(\Q’ﬂ :
N
s , .
annnn 232 patlgnts avec poids | 1811 CPs
€ indisponibles
& - =
&{b 1 §
060 QKOO
’y 869 patients inclus | 11,095 CPs R
\,QQ SN
{é,\‘gﬁ ',,"O'
2 e 4,438'(40%) CPs
nogprophylactiques
&

pAe)

w@?"éaz CPs

S
o°

837 patients (96%)

§0§8§7 CCl calculables (89%)

720 patients (83%)

5,155 IT calculables (77%)
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Caractéristiques des 869 &  Comextethefapdiinde
Allo greffe 19.2
patients et des 6662 CR§ Auto greffe 11.3
,\0&0 Chimiothérapie 18.9
Mg&‘iéne (min-max) Autres situations 50.6
:@{@6 ou % Durée de stockage (jours)
Age (lors de la 1 transfusion) /\ofv 56 (18-94) 0a2 23.9
Sexe masculin N 58.3% 3 27.4 P
Pathologie (\e‘b@ 4 26.7@&6
Leucémie algyé’ 38.7% > \002@
Lympho%e 24% Incompatibilité ABO @b\@
,\,“,e,k,@ﬁe 14.8% ABO-identique &Q@Q 75.3
Le@emle chronique 13.5% Incompatibilité mineure : <© 18.5
§<MD 6.6% Incompatibilité majeufe 6.2
* Maladie de Hodgkin 2.4% Type de plaquettes&o\
Transfu5|ons / patients 6 (1-116) CPA @’\° 97
Dose de plaggttes (10 /10 k)
<0.5 00%0 7
Moyenne (ET) 10. 5_(@ 7] 327
CClI (n=5897) 8.8 (6) p@ -0.9] 36.7
IT (h=5155) 3.35(1.3) &0§>0.9 23.6
& Irradiation 88.4

N’
OO

@ Déplasmatisation 5.2
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Analyse multivariée du cet (5897 CPs - 837 patients)

L
\}O

b\’

& Variation IC 95%
o du CCl

Sexe féminin %@f” 1.23 (0.63;1.83)
Pathologie (referencg#gucemle aigué)

Lymphome Q§ -1.60 (-2.42;-0. 7&7

Myelome \oo% -3.29 (-4.24; ;\%4)

Myelod«%plaae -2.88 (-4. Qé? 1 69)
Conteggfe thérapeutique (référence allo greffe) @@Q

gﬁlmlotheraple 0.66 606/\0 (0.13;1.19)
6uree de stockage § -0.8\\8"?0 (-0.99;-0.76)
Incompatlblllte ABO (référence ABO-identique) ,\o@&o

Incompatibilité mineure °‘° 0.51 (0.08;0.95)

Incompatibilité majeure @oé -0.79 (-1.37;-0.21)
Déplasmatisation @“@Q 228  (-3,03;-1,52)
Séquence de transfusions# ,,@%@ -0.10# (-0.13;-0.08)

§ Apres deux jours de stockage ; * Effet quga“?atique : +0.000743 (rang)?

16
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Analyse multivariée de I LZI“ (720 patients — 5155 CPs)

<& Variation
<®@‘°° de I'lT IC 95%

Pathologie (référence IeLLg@mle aigué) .

Leucémie chronj\gfue -0.23 (-0.41;-0.05)
Contexte therageuthue (référence allo greffe) &\\QQ

Chlmloth%éféple 0.13 (-0. 0005ﬁ26)
Durée dg;éq’tockage § -0.06 (-O0. QQ’\ 0.03)
Incor;;spatlblllte ABO(référence ABO-identique) /\0\;@

@ﬁcompatlblllte majeure -0.21 ¢ (-0.36;-0.06)

«ﬁose de plaquettes (référence 0.5 - 0.7]x10*1/10 kg) &6@{&

<0.5 -0:09 (-0.24;-0.04)

10.7 - 0.9] .19 (0.11:0.27)

>0.9 & 047 (0.38;0.57)
Déplasmatisation & 024 (0.43,:0075)

Q‘Z?

Séquence de transfusions# -0.014# (-0.02;-0.01)

§ Aprés deux jours de stockage ; # Effet quaﬁrathue +0.000083 (rang)? L
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Cette étude valide, Knfluence des caractéristiques des CPs sur
I'efficacité transﬁusmnnelle dans une population de patients

non selectlopahes

(\QJ

N
Qq\‘

Effet modeste mais significatif : N
— Dg&?ee de stockage
&fncompatlblllte ABO majeure <
— Dose de plaquette (IT uniqguement) &
— Déplasmatisation &

établissement frangais.\d@f sang — étude tcp
- 16/e872016 19



e Points forts S

— Large cohorte de patj\gﬁ'\ts suivi sur une longue durée
—Situation de la V|ee,<1*eelle

@
N S
N 0@

e Limites & &

A
,go >

Indlcatlog@de la transfusion non recueillie de facon prospective : erreurs®

Q

de cl%sgement possible pour le caractere prophylactique de Ia &

&
traw%fusmn 6\@\0

—Non prise en compte de plusieurs variables cliniqgues mais an@ﬁlse
<<* <8”
.- ajustée sur la pathologie et le contexte thérapeutique

P "9'
¥ ¢

@ —Etude limitée aux patients ayant une hémopathie mallgﬂe
> &0

& 20
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Cowtlusmn
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—Plusieurs caraﬁensthues des CPs sont associées
S|gn|f|cat|\4€ment mais modérément a l'efficacité

tra nsfug@bn nelle.

00
— Effé‘t cumulatif possible en cas d’association de pIu5|egh°s
@%racterlsthues liees a une mauvaise efficacité O@@Q‘

transfusionnelle.

—Sélection rigoureuse des CPs pour les patierg:é%\\ ayant une
hémopathie maligne @\o@
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Table 3. Mixed linear model of patients and platelet concent&e‘?e characteristics affecting corrected count increment (CCl):
analysis of 5,897 platelet concentrate delivered to 837 pam@nts

Characteristics r&\o(\‘ Estimate™ 95% Cl p

Female sex & 1.23 (0.63;1.83) <.0001
Diagnosis (reference acute leukemia) \Q)@Q

Lymphoma :\00 -1.60 (-2.42;-0.78) <.0001
Chronicleukemia @‘e? -3.29 (-4.24;-2.34) <.0001
Myeloma & -0.07 (-1.11;0.97) 0.89
Myelodysplasia &6\@ -2.88 (-4.07;-1.69) <.0001 0‘6\@
Hodgkin Disease &00% 0.32 (-1.77;2.42) 0.76 é\\(‘\\
Therapeutic context (refere@’rce allogeneic transplantation) \\ee’
Autologous transplanta,;}@n 0.09 (-0.62;0.81) 0.79 Q&Q
Chemotherapy" 9\00 0.66 (0.13;1.19) 0. %@

Others Q‘\" 0.39 (-0.05;0.83) @ 09
Storage durag‘on 8 -0.88 (-0.99;-0.76) 6°0< 0001

ABO matQﬁing status! | (reference ABO-identical) @Q

Mmor«mlsmatch 0.51 (0.08;0.95) &0&0 0.02

M@J@r mismatch -0.79 (-1.37;-0. 21),;9 0.008
qﬂ%telet source (reference apheresis) 0@

©WBP -0.33 (-1. 1@\,’0 51) 0.44

Irradiated platelet? 0,08 (@39 0.56) 0.24
Platelet washing 22.28 1°3,03;-1,52) <.0001
Transfusion sequence number? -0.10* ng (-0.13;-0.08) <.0001

CI: confidence interval; WBP: whole blood platelets oo‘o

*The parameter estimate is change of CCl for each category compared to the reference category except where noted. The ng@‘el was adjusted on age and all the predictors featured in the table.
*Non-transplantation therapy ,b(\

*Thrombocytopenia unrelated to chemotherapy or transplant N

After 2 days of storage, each additional day of storage decrease the CCl value of 0.88 &

I'IMinor mismatch, donor's plasma ABO antibodies are incompatible with recipient's red cell/platelet ABO ant@{?\s Major mismatch: donor's red cell/platelet ABO antigens are incompatible with
recipient's plasma ABO antibodies {:9

Gamma or X-rays radiations
#Each additional platelet transfusion decreased the CCl value by 0.1.The model was fitted with a agn@ant quadratic effect on the transfusion sequence number (estimated at +0.000743 for each

additional platelet transfusion, p<0.0001) %O
@



Table 5. Mixed linear model of patients and platelet concentrate characteristics affecting transfusion intervals:
analysis of 5,5155 platelet concentrate delivered to 720 patlegl%

,,6‘0 Estimate * 95% Cl p
Female sex & 0.03 (-0.09;0.14) 0.64
. . . N
Diagnosis (reference acute leukemia) 6°O
Lymphoma @Q@ 0.3 (-0.46;-0.13) 0.0006
Myeloma @ 0.01 (-0.21;0.23) 0.91
Chronicleukemia ‘ 6,«0 -0.23 (-0.41;-0.05) 0.01
Myelodysplasia 0@‘?’ -0.16 (-0.38;0.06) 0.15
Hoddgkin Disease . %{e? 0.18 (-0.24;0.61) 0.39
Therapeutic context (reference g&8geneic transplantation)
Autologous transplantatior&o\) 0.09 (-0.09;0.27) 0.27
Chemotherapy’ \;}(\W 0.13 (-0.0005;0.26) 0.05
Otherst %&9 0.1 (-0.01;0.2) 0.08
Storage duration?® \o° -0.06 (-0.09;-0.03) 0.0002
ABO matching g‘-htus' I (reference ABO-identical) S
Minor mgﬁatch -0.02 (-0.13;0.08) 0.65 600
Majopomélsmatch -0.21 (-0.36;-0.06) 0. 006(29‘O
Plateké?source (reference apheresis) \0
‘\Q}WBP 0.007 (-0.006;0.002) 6 37
cﬁatelet dose (reference]0.5 - 0.7]x10*! per 10 kg)
©° <05 -0.09 (-0.24;-0.04) & 018
10.7 -0.9] 0.19 (0.11;-0. 28@ <0.0001
>0.9 0.47 (0. 38,{5\'_??’7) <0.0001
Irradiated platelet” 0.08 (- 0&4 0.2) 0.21
Platelet washing -0.24 (86243 -0.075) 0.01
Transfusion sequence number? -0.01# no ( 0.02;-0.01) 0.04

: confident |||Lc|va|, WP whotebtood |J|qu:|v:L:

*The Parameter estimate is the change of Tl for each category compared to the reference category except where noted. Th%éw%del was adjusted on age and all the predictors featured in the table.

"Non-transplantation therapy
*Thrombocytopenia unrelated to chemotherapy or transplant

$ After 2 days of storage, each additional day of storage decreased the interval transfusion by 0.06 day
I IMinor mismatch, donor's plasma ABO antibodies are incompatible with recipient's red cell/platelet ABO anti

recipient's plasma ABO antibodies
9Gamma or X-rays radiations

R

39

<&

b@
(%]

N
s; Major mismatch: donor's red cell/platelet ABO antigens are incompatible with

#Each additional platelet transfusion decreased the CCl value by0.1 day. The model was fitted with adqénlflcant quadratic effect on the transfusion sequence number(estimated at +0.000083for each

additional platelet transfusion, p<0.0001).
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