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Inefficacité transfusionnelle plaquettaire et état réfractaire

Quelles caractéristiques ? Quels outils de mesure de l’inefficacité ? 

Transfusion plaquettaire inefficace ?

1. Adapté au poids du patient 
2. ABO compatibles 
3. Conservées moins de 72h 

2 outils :
Rendement transfusionnel plaquettaire (RTP)
Corrected Count Increment (CCI)  



Inefficacité transfusionnelle plaquettaire et état réfractaire

Inefficacité suspectée si RTP < 0,2

Inefficacité suspectée si CCI < 7 (à 24h)
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Etat réfractaire 
Inefficacité transfusionnelle plaquettaire constatée après deux 
transfusions successives.
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État réfractaire transfusion plaquettaire 

20 % Immunologique 80% Non immunologique 

80-90%
Anti-HLA 

10-20%
Anti-HPA 

<5%
Anti-HLA + anti-HPA 

Mal documenté 
Autoanticorps, isoanticorps

Pavenski K, et al. Tissue Antigens (2012)
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Quand mesurer le CCI après la TP ?

Seuil 4,5 

Seuil 7 

Stanworth SJ, et al. Br J Haematol (2015)

10min ? 30min ? Mêmes performances 1h 
Matsui R, et al. Transfusion and Apheresis Science (2021)

1h : Oriente vers une étiologie immunologique

24h : définition d’une inefficacité selon HAS 
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Système HLA et plaquettes 

HLA classe I

• Adsorption antigènes solubles 

plasmatiques

• Synthétisés par les 

mégacaryocytes (ARNm HLA 

classe I dans les plaquettes)
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Alloanticorps anti-HLA : événements immunisants 

1. Grossesse : 15% des primipares, 20-30% les autres

2. Transfusions : moins depuis déleucocytation

3. Transplantations :
12% des patients dans les 2 ans après la greffe

75% des Patients en attente de 2eme greffe sont immunisés
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Alloanticorps anti-HLA : méthodes de détection 

Technique LUMINEX

✓Technique basée sur la cytométrie de flux

✓Conjugué = Ig anti Ig G humaine couplée PE

Allo-anticorps

Antigène HLABille Luminex

Anti-IgG marqué à la PE

+ Sérum
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Alloanticorps anti-HLA : méthodes de détection 

Technique LUMINEX

Chaque bille passe une par une devant 2 lasers

Laser 1 vert (532 nm) détecte la fixation Ac conjugué

Laser 2 rouge (630 nm) détecte le type de bille
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Alloanticorps anti-HLA 

Seuils définis pour transplantation d’organe (selon l’organe) et pour la greffe de CSH 

Mais :
- Pas de seuil défini pour inefficacité transfusionnelle plaquettaire 
- Consigne dépendante du type d’immunisation, tolérance zone grise mais pas les CREG, du nombre de 
donneurs …

X

Conseil dynamique transfusionnel par EFS +++
Importance de la collaboration médicale ES – DEL – HLA - Prélèvement 
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Système HPA et plaquettes 

41 Ag HPA
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Système HPA et plaquettes 

6 systèmes bi-alléliques 

Allèle a le plus  fréquent
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Alloanticorps anti-HPA : événements immunisants 

1. Grossesse : 2 % à 11 % contre HPA-1a, puis HPA-5a, -5b, 3b

2. Transfusions : peu fréquent
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Alloanticorps anti-HPA : méthodes de détection : MAIPA 
- Dépistage : MAIPA direct (autoanticorps) et indirect (anticorps circulants)

- Identification : MAIPA indirect + autoXM + crossmatch plaquettes père

PLAQ HETERO

PLAQ HTZ/HOMO

Sérum patient

Ab de souris anti GP plaquettaire humaine



Anticorps anti HPA5b

HPA
HPA 
1a

HPA 
1b

HPA 
2a

HPA 
2b

HPA 
3a

HPA 
3b

HPA 
5a

HPA 
5b

HPA 
4a

HPA 
4b

HPA 
6a

HPA 
6b

Patient + + + + + - + - + - + -

Inefficacité transfusionnelle plaquettaire et état réfractaire
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A retenir

Définition d’une inefficacité transfusionnelle plaquettaire – état réfractaire
Outils : CCI (1h, 24h)
Causes non immuno dans 80% à éliminer
Causes immuno dans 20% : allo anticorps, anti-HLA et/ou HPA
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Prises en charge actuelles des états réfractaires en France



Recommandations HAS - Choix du CP



Recommandations HAS - CPA HLA compatibles 

Anticorps anti-HLA +  État réfractaire

De même phénotype 
HLA ou HPA

Respect des anticorps 

La seule indication des CPA HLA compatible :

Définir une consigne transfusionnelle 



Anticorps anti-HLA 
Consigne en fonction d’un compte rendu : 

Consigne dynamique DIST-HLA-Prélèvement : 

0 donneur en région
12 donneurs en France 

MFI 1 000 :
0 donneur en région
12 donneurs en France 

MFI 2 000 :
138 donneurs en région
> 1 000 donneurs en France 

MFI 5 000 :
504 donneurs en région

+ prise en compte du typage du patient, CREG, épitopes …



Autres circonstances hors HAS : 
prévention des allo-
immunisations avant GCSH 
haplo-identiques, dans 
contexte de thrombopathies, 
avant transplantation rénale 
pédiatrique  

Pas d’harmonisation nationale 
sur le sujet => travail à réaliser
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Gestion des demandes  
Interroger le stock régional

NON

OUI Réservation du CPA +/- transfert intersite

Transfuser MCPS si urgence

Interroger le stock national OUI Réservation du CPA +/- organisation de l’expédition

NON Transfuser MCPS si urgence

Interroger le registre régional des 
donneurs CPA compatibles

OUI

NON

Interroger le registre national des 
donneurs CPA compatibles

Transfuser MCPS si urgence

OUI

NON Transfuser MCPS si urgence

1. Prise de rendez vous, prélèvement et réservation par le site donneur 
2. Organisation du transfert inter-site

1. Prise de rendez vous, prélèvement et réservation par le site donneur 
2. Organisation de l’expédition

Révision du dossier clinico-biologique avec le clinicien, DEL, HLA/HPA
Thérapeutiques alternatives (EP, rituximab, IgIV, novoseven si hémorragie…) 
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Besoin sur une durée prolongée

Biologiste médical DEL du site demandeur : 

Estimation des besoins avec le clinicien et demande 
au référent régional

Référent régional CPA compatibles : 

Formulaire



Besoin sur une durée prolongée

Convocation de donneurs et 
remplissage du planning

Biologiste médical DEL du site demandeur : 

Estimation des besoins avec le clinicien et demande 
au référent régional

Référent régional CPA compatibles : 

Organise la recherche de donneurs en région

Formulaire

Logiciel BO et planning partagé Sharepoint

Prélèvement : 

Si nécessaire partage du 
Sharepoint en national 

Envoi mail adresse générique référent aux régions avec liste des donneurs/région



Stabilité entre 2021 et 2023
Variabilité inter région



HLA 61

HPA 4

HLA-HPA 3

Type d'allo immunisation

Appel 

national 

CPA importés 

autres régions 

40 0 0

28 11 55 CPA

Immunisations 

complexes                    

moins de 45 donneurs 

en région et /ou >50% 

de billes positives HLA I

Immunisations simples 

Profils des demandes

Sites
Total

2022
2021 2020 2019

AIX 2 1

AVIGNON 3 2

BAILLE 6 3

IPC 45 23

NORD 1

SLV 7 15

TIMONE 2 3

AJA 1

TOULON 1 3

Total 68 50

 constante chaque année 

 36 % /2021   

  95 % IPC 

(oncohématologie + GCSH) 

nombre de demandes  de CPA phénotypes  par les  sites  EFS 

PACC 2022 / référents CPA  

41 37

Greffe CSH 7

IFM plaquettaire 3

Anti CD36 1

Onco-hématologie 19

SMD 4

Sarcome 1

Non renseignée 33

Indications 
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Perspectives

80% anti HPA1a, 15% anti HPA5b, 2% anti HPA 3a 

Problématique

Génotypage HPA des donneurs non systématique
Or typage utile rare : 2-5% HPA-1b/bX

Techniques SSP de génotypage existantes : identiques aux patients (HPA-1 -2 -3 -4 -5 -6 -9 -15)
Série d’une dizaine d’individus
Coûteuses

X Peu de donneurs typés

Nécessité d’une technique de haut débit, peu coûteuse pour dépister un maximum de 
donneurs à la recherche des génotypages utiles (HPA-1bb +++ et HPA-5aa)

Typage HPA complet 



Systèmes amorces/sondes designés (PrimerExpress) et optimisés pour la ddPCR (Biorad)

HPA-1 et HPA-5

HPA1a/bHPA1a/a HPA1b/b

Développement d’un flux automatisé 
(feuilles de paillasse, distribution des 
échantillons, transfert des résultats)

300 donneurs

36 EEQ

1

2

3
vs vs

ddPCR SSP Protrans

SSP Innotrain



Création automatisée de 
la feuille de paillasse

Réalisation automatisée dilutions et mix 
Répartition automatisée des échantillons 

Transfert manuel du mix réactionnel vers support à gouttelettes

Génération des gouttelettes
Amplification

Lecture des gouttelettes

Transfert manuel des gouttelettes vers plaque

Analyse automatisée des 
résultats

Transfert automatisée des résultats 
dans fiche donneur 

Développement d’un flux automatisé (feuilles de paillasse, distribution des échantillons, transfert des résultats )

Automatisé Manuel

37 donneurs par série
2 séries par jour
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Perspectives

Consigne transfusionnelle 

Peña JRA, et al. American Journal of 
Clinical Pathology (2019)

MFI : 1 500

Kopko, et al. Transfusion (2015)

MFI : 1 000 – 3 000

Linjama T, Transfusion Medicine (2017)

MFI : 1 000

Karlström C, et al. Transfusion (2019)

Jackman RP, et al. Blood (2013)

Ac cytotoxique
MFI > 5 000 – 10 000



Perspectives

Consigne transfusionnelle 

Comparaison des différentes 
techniques de détection des 
anticorps anti-HLA



Perspectives

Consigne transfusionnelle 



Perspectives

1. Perspectives chez les donneurs de sang
2. Perspectives chez les receveurs
3. Perspectives thérapeutiques



Perspectives

• Anti-complément : l’éculizumab

Vo P, Purev E, et al. Br J Haematol (2020)

• Thérapeutiques antinéoplasiques : rituximab, daratumumab, bortezomib

Miki H, et al. Int J Hematol (2009) 
Liu W, et al. Int J Clin Exp Med (2015) 
Yu Q-H, et al. Platelets (2015) 

Cid J, et al. Platelets (2015)

• IgIV et échange plasmatique



Perspectives

Cid J, et al. Platelets (2015)

• IdeS : Imlifidase

Streptoccocus pyogenes Imlifidase
protéine IdeS recombinante produite dans Escherichia coli
(GenBank accession number ADF13949.1, Idefirix®, Hansa

Biopharma)

Endopeptidase spécifique 
des IgG humaines et de lapin



Perspectives

Cid J, et al. Platelets (2015)

• IdeS : Imlifidase

Utilisation autorisée de l’Imlifidase dans transplantation rénale 

Intérêt dans les maladies auto-immunes

Peu d’effets secondaires mais immunisation 

Possible utilisation (projet ?)
• dans les impasses transfusionnelles 

• dans les greffes HLA incompatible chez patients hyperimmunisés (DSA)

Cout de l’injection : 250 kE ………… 



Perspectives

• Plaquettes universels HLA-I deplétées par traitement à l’acide

Mirlashari MR, et al. Transfusion (2021)

• Plaquettes de culture

Shunji Sugawara, et al. Journal of Immunological Methods (1987)

Sugimoto N, et al. Blood (2022) 
Suzuki D, et al. Stem Cell Reports (2020) 
Strassel C, et al. Front Med (2018)



Définition de l’inefficacité transfusionnelle plaquettaire et de l’état réfractaire

Utilisation du CCI, importance du timing

Causes immunologiques minoritaires et diagnostic d’exclusion 

Allo-immunisation anti HLA et anti HPA

Pas de consensus sur le seuil et donc la consigne transfusionnelle

Circuit français de sélection des CPA compatibles

Perspectives : donneur, immunisation, thérapeutique  
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