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Contexte : la valse des plasmas thérapeutiques

P Remplacement PFC-Se par un P PFC BM arrété : allergies P 1¢" février : PFC-SD : statut de médicament
PFC viro-inactivé le PFC BM

PFC securisé

PFC Solvant-détergent (EFS)

PFC Solvant-détergent

PFC Bleu de méthylene




Existe t’il un plasma « idéal » pour le PTT ?

* Riche en ADAMTS 13
 Réduit en multimeres de Facteur Willebrand de haut poids moléculaires ?
* Viro-atténue

e Dénué d’effets secondaires

 Dénué de contraintes logistiques




Existe t’il un plasma « idéal » pour le PTT ?

* Peu d’études randomisées comparant les plasmas entre eux

* Données anciennes

 Grande hétérogéneéité : modes de préparations different selon les
pays

* Protéines sentinelles : FVIII et fibrinogene

e Activité ADAMTS 13 pas mesurée en routine



Existe t’il un plasma « idéal » pour le PTT ?

Bio-équivalence entre les plasmas ?




multicenter cohort study

Suzanne Mathieu-Nafissi," Thomas Lecompte,”®

and Thierry Schneider”

Type of plasma preparation used for plasma exchange and
clinical outcome of adult patients with acquired idiopathic
thrombotic thrombocytopenic purpura: a French retrospective

Marie Toussaint-Hacquard," Paul Coppo,”** Marc Soudant,” Lysiane Chevretix,’

Sylvie Gross,” Francis Guillemin,”

Etude rétrospective entre 2005 et 2010 a partir du registre du CNR-
MAT : évolution des PTT en fonction du type de PFC utilisé (Se vs SD).

108 épisodes de PTT

Pas de différence sur I'évolution

Plasma SD mieux toléré

TAELE 2. Intensity of initial treatment and adverse
reactions for 108 initial episodes of acquired
idiopathic TTP according to the plasma preparation
used for PE*

gFFP S/D plasma

Variable (n=27) (n=81) p value

Days from admission 70(£11.3) 40(xB5) 0.15
to first PE

Duration of PE 18 (=12) 14 {£10.5) 0.12
treatment (days)t

Total infused 535 (+x39.5) 604 (£501) 051
plasma volume (L)

Total infused plasma 795 (+=613) B49(x668) 0T
volume (mLfkg)

Corticosteroidt 22 (B1.5) 60 (74.1) 0.43

Rituximah 14 (519 36 (44 4) 0.50

Adverse reactions during 8 (28.6%)§ 7 (B.6%:) 0.006

plasma exchange

Chez les patients < 40 ans, emploi du plasma SD est corrélé a un
délai de normalisation des plaquettes plus rapide

13 jours vs 20 jours, (p 0,004)

* Continuous variables are expressed as mean (+standard devi-
ation) and qualitative variables are expressed as number (%:).

T Data obtained for n= 26/27 in the qFFF group and for n =68/
81 in the 5/D plasma group.

T Treatment added at the beginning of PE.

& Towidermia (1), hypothermia/pain/shiver (1), immunoallergic
episode with fever (1), and undefined (5).
Allergic reactionvasovagal syncope (1), vomit (1), comvulsions
(1), transfusion-related acute lung injury suspicion (1), pulmo-
nary edema (1), and undefined (2).

TRANSFUSION 2015;55;2445-2451
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Plasma SD : notre expérience dans les MAT

P> Réunions préparatoires

} Décembre : référencement APHM

p Février : livraison _ _
P Mai: 1¢ patient
» Mars : procédures

)

) 2

Indications retenues :
Echanges plasmatiques
Pédiatrie
Allergies au PFCSe
Hors urgences et WE

POLE PHARMACIE

PROCEDURE RELATIVE A L’ORGANISATION DU CIRCUIT DU PLASMA
FRAIS CONGELE SD OCTAPLASLG® DE SON APPROVISIONNEMENT
JUSQU’A SON ADMINISTRATION EN HEMAPHERESE
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Protocole de traitement

Dans le service d’hémaphérese ou en réanimation si criteres de gravité
Séparateurs ComTec (Fresenius Kabi), ou Spectra Optia (Terumo BCT)

Veines périphériques privilégiées, le cas échéant cathéter fémoral au début
puis jugulaire

Volume échangé : 1,5 masse plasmatique
Gluconate de calcium systématique SEIV

Dés que plaquettes > 150 G/L : HBPN et Kardégic®

Corticothérapie 1 mg/kg/j et rituximab 375 mg/m? dés J3-J4




Caractéristiques des patients

Période de mai 2017 a octobre 2018 (18 mois)

Nombre de patients 12

- PTT de novo 10

- PTT rechute 1

- SHU atypique 1
Femmes/hommes 7/5

Age moyen (années) 47,3 (16-63)
Poids moyen (kg) 75 (52-97)
Plaquettes médiane (G/I) 17 (4-175)
LDH médiane (U/L) 1050 (398-2389)



Résultats : échanges plasmatiques

Nombre total d’échanges 133
Nombre moyen d’échanges par patient 11 (2-32)
Volume moyen total (L) 53,3 (6,6-157)
Volume moyen total par patient (ml/kg) 725,2 (94-2424)
Volume total de plasma SD (L) 629
Nombre de poches (200 ml) 3145



Résultats : évolution

e Délai médian de normalisation des plaquettes : 7 jours (6-15)
e Exacerbation : 3 patients (en moyenne a 19 jours)
e Rémission :9/11

 Déces: 1 (2 eme échange : arrét cardiaque)

 SHU : 3 échanges, puis eculizumab
e Rechute: 0




Evenements indésirables ?

COMPLICATIONS

Som Transfusion 2012;52:2525
Mc Guckin Vox Sanguinis 2014;106:161




Evenements indésirables

Sur 133 échanges plasmatiques

 Reéactions liees au citrate : 4
 Hypotension nécessitant intervention : 4

e Allergie: 0
e TRALI:O

Pneumopathie : 1
Thromboses veineuses profondes : 2 embolies pulmonaires



Evenements indesirables : embolies pulmonaires

Patient 1
 H63 ans

 Coronarien, FDR cardiovasculaires

* PTT de novo

* 6 EP sur veines périphériques

* Rémission obtenue dés 5¢™e échange
« Stop échanges aprés 6™ échange

 AJ10 : douleurs thoraciques
— Plaquettes 153 G/I, Hb 88 g/I
— ECG normal, troponine 0,02
— écho cardiaque : dilatation cavités droites
— Angio-scanner : embolie pulmonaire droite



Evenements indesirables : embolies pulmonaires

Patient 2

* F33ans
* Fibrose pulmonaire sur syndrome de Gougerot-Sjogren
e PTT de novo

e 15 échanges sur KT central jugulaire gauche

* J9: patiente asymptomatique,
— plaquettes 124 G/I, Hb 87 g/I
— Echographie cardiaque : dilatation artere pulmonaire droite
— Angioscanner : embolie pulmonaire droite




Evenements indesirables : embolies pulmonaires

TABLE 2. Incidence of adverse events associated
with PEX procedures

Advwarsa evants

Total numbar of Owvarall incidanca
events (%)

Patiants treated with
OctaplaslG (n = 980)
VTEs
Line-assodated infactions

PEX procaduras with
Octaplasl G (n = 881)
Citrata reactions
Allargic plasma raactions

2.2

5.4
2.0

TAEBLE 3. Classification of location and PLT count
when VTE diagnosed

Evant Day of avant PLT count (= 10%L)

PE 5 a5
L

a

35 54
BK DNVT & B85
6 215
13 254
Internal jugular vein 22 141
25 150
43 142

BE WT = balow-knea daap wain thrombosis.

Vendramin C, Transfusion 2017;57:131-136



Evenements indesirables : embolies pulmonaires

TABLE 2. Incidence of adverse events associated TAELE 3. Classification of location and PLT count
with PEX procedures when VTE diagnosed
Total numbsar of Owarall incidano Ewvant Day of evant PLT count (= 10°%L
Patiants treated with 2 ’ ’
OctaplaslG (n = 9 Rble du plasma pas démontré -
_E . . . . . /a8 &) --
pepemempe®  Ftiologies multifactorielles (dysfonction endothéliale,
PEX procadures wit

OctaplaslG (n profil prothrombotique, cathéters centraux...) -

Vendramin C, Transfusion 2017;57:131-136



Existe t’il un plasma « idéal » pour le PTT ?

 Dénué de contraintes logistiques
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Pancarte OCTAPLASLG GROUPE AB INJ 200ML
18 poche & 08:00 puis arrét Voie intraveineuse
0 OCTAPLG =

che & 09:02 puis arrét Voig intravein2t

OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML
27 poche & 08:20 puis arrét Voie intraveineuse
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27 poche oo - dveineuse
OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML
1 27 poche & 12:00 puis arrét Voie intraveineuse

é_’ OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML :
Susperision 27 poche par jour pendant 2 jours Voie intraveineuse
OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML
27 poche & 11:00 puis arrét Voie infraveineuse
OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML : é
9 poche & 08:00 puis arrét Voie intraveineuse
OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML
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26 poche & 08:30 puis arrét Voie intraveineuse

OCTAPLASLG GROUPE O INJ 200ML
26 poche par jour pendant 2 jours Voie intraveineuse

VACCIN MENINGOCOQUE A+C+Y+W135 SRG INJ (NIMENRIX EX
MENVED):

1 seringue pré-remplie 4 08h00 puis arrét Voie intramusculaire
PARACETAMOL 1000MG/00ML INJ (PERFALGAN)

1 gramme en continu sur 15 min & 12:00 puis arrét (Si besoin) - EN
ATTENTE VALIDATION MEDECIN. Voie intraveineuse
DEXCHLORPHENIRAMINE SMG/ ML INJ (POLARAKINE)

5 milligramme & 12h10 puis arrét (i besoin) - EN ATTENTE
VALIDATION MEDECIN. Voie intraveineuse

METHYLPREDNISOLONE 120 MG INJ -
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Existe t’il un plasma « idéal » pour le PTT ?

Dans notre expérience, le plasma SD apparait comme le plus indiqué pour le
traitement des MAT par échanges plasmatiques

- Efficace

- Pas de contamination virale

- Peu d’effets indésirables (allergiques...)

- Dénué de contraintes logistiques pour le clinicien

Complications thrombotiques a surveiller (PS 0,65 mUl/I ?)

Etude Plasma POOL : « étude observationnelle en vie réelle de |'utilisation
d’Octaplas LG® »
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