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Table 1. Laboratory errors in stat testing.

Errors in a Stat Laboratory: Types and
Frequencies |0 Years Later

PaoLo CARRARO AND Mario PLEBANIT
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Preanalytical
en collected from infusion route
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Tube filling error

Empty tube
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Digaxin test timing error

Patient identification errar

Reguest procedure ermar

Data communication conflict

Physician’s request order missed
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Information Systems)
Subtotal CBB

Analytical
Instrument-caused random ermor
Analytical inaccuracy not recogniced
Subtotal
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Results communication breakdown
Lack of communication within laboratory
TAT aucessive
Subtotal
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3 1.5
1 0.6
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11 6.9
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3 1.9
21 131
24 15
32 20
3 1.9
2 1.3
a7 23.1




ETAT DES LIEUX
DE LA

BIOLOGIE MEDICALE
EN FRANCE /

Les erreurs lors de la réalisation de 'examen de bio-
logie medicale sont potentiellement fréquentes et

les sources nombreuses. Deux €udes permettent
de mettre en lumigre tout le risque qui p&se sur le

processus d'analyse biologique.

LIne collecte rétrospective de données a ainsi dé-
montré que les laboratoires d'analyses rmédicales
australiens présentaient un taux d'erreurs pouvant
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dans de mauvaises cenditions
qui l'endommagent

N Réactifs ou kits

endommagés & cause |/
d'un stockage f

impropre
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L'EXAMEN DE BIOLOGIE MEDICALE,
un processus complexe avec de nombreux risques
d'erreur dont le bioloaiste médical assure la maitrise

aller jusqua 39% et un taux d'erreurs analytiques
allant jusgu'a 26%. La distribution des erreurs des
laboratoires d'analyses méedicales a par ailleurs éte
décrite dans un rapport du « College of American
Pathologists = qui a analyse plus de 88 000 emeurs
41% provenaient de la phase pré-analytique, 35%
de la phase post-analytique et 4% de la phase

analytique.
/ ‘derreurs Pas d'ervol
/; ANALYTIQUES ., durapport
{ Mauvaise application \. Y
d'un algorithme établi, par exemple pour .". T

les examens de dépistage du VIH \ !
Rendu de résultats quand les contréles l /
II _J_/

I de qualité sont hors limite
|

\ Mesures incorrectes de ['échantillon
|\ ou des réactifs : en général erreur de dilution |
7N ou de pipetage /

A Utilisation de réactifs Vi
qui n'ont pas été stockés
correctement, ou
qui sont périmés
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Prescription — Prélevement - Acheminement

* Prescription juste et raisonnée



Recommandations SFAR 2012

Examens pré interventionnels systématiques

Bilan d’hémostase non recommandé, y compris le TCA, de fagcon systématique, chez les patients dont
I'anamnese et 'examen clinigue ne font pas suspecter un trouble de ’lhémostase, quel que soit le type
d’intervention et d’anesthésie choisi, y compris en obstétrique et quel que soit I'age de ces patients a I'exclusion
des enfants qui n‘ont pas acquis la marche et chez I'adulte non interrogeable.

Bilan d’hémostase en cas d’hépatopathie, de malabsorption / malnutrition, de maladie hématologique, ou de
toute autre pathologie pouvant entrainer des troubles de I’'hémostase, ou de prise de médicaments
anticoagulants, méme en I'absence de symptomes hémorragiques.

Avis spécialisé en cas d’anamnese de diathese hémorragique évocatrice d’un trouble de I’'hémostase. Bilan
biologique d’hémostase orienté en fonction de la pathologie suspectée.

Des résultats normaux des TCA, TQ et numération plaquettaire n’excluent pas une pathologie de ’hémostase
exposant a un risque hémorragique péri-interventionnel.



Prescription — Prélevement - Acheminement

* Prescription juste et raisonnée

* Choix du site de ponction

 Utilisation d’'un matériel de ponction adaptée
 Utilisation du tube adapté a I'lanalyse : répertoire des examens

. manuel de prélevement

* Table de préconisation des tubes bt -
* |dentito-vigilance ﬂtm. 88 |
» Acheminement %% ———
* Mode de Transport . . . 0 0
* Température P it

. Délai *“ﬂ l B80



Spécificités de I’hémostase

Tubes BD Vacutainer® en polyméres Citrate 9NC

* Respect de I'optimum calcique : ﬁ
* Nécessité du bon remplissage des tubes : 4 ;; ’Ammde
\

, remplissage minimum,

e Ratio anticoagulant /sang:1/9 & © bt 360
Indicateur de |
Le volume de sang prélevé est
< remphssage suffisant s'il se situe au-dessus
minimum* ou au niveau de I'indicateur de
‘ Bande depolle ‘ remplissage minimum.
. C I | tout autour | Mesuresfoumlesla.tim indicatif :
ontamination / souillure | d., . .
Correspond au volume e Whutre T (1%}
minimum de Sang *Recommandations CLSI H1-A6 et GEMT
recommandé Hlaemhod
(-10%). @ BD

e Stabilité des parametres
e Sang total
e Plasma frais
* Plasma congelé



Criteres pré-analytiques et délai de réalisation des tests

Historique

* Le Clinical laboratory standards institute (CLSI)* dans ses recommandations H21-A5 de 2008 préconisait que le
dosage de la plupart des analyses d’hémostase soit effectué dans les 4 heures apres le prélevement sur des
échantillons transportés et conservés a TA

* Conditions tres contraignantes et, pour la plupart des parametres, non documentées et ne s’appuyant pas sur
des références bibliographiques

* A partir de 2015, le groupe de travail « pré-analytique » du Groupe Frangais d’Etudes sur I’'Hémostase et la
Thrombose (GFHT) a analysé les données de la littérature publiées depuis 1997 afin d’émettre des
recommandations pré-analytiques qui précisent les criteres recommandés, acceptables ou non conforme des
différents parametres pré-analytiques pour les examens d’hémostase (recommandations de 2015 MAJ 2017)
puis a partir de 2018, des recommandations concernant les délais acceptables entre le prélevement de
I’échantillon sanguin et I'exécution de 'examen permettant d’assurer I’intégrité de I'lanalyte a doser en fonction
des conditions de conservation de |'échantillon.

* Depuis, sous |I'égide du GFHT puis de la SFHT, de nombreuses recommandations ont été publiées, en francais, et
depuis I'année derniere une synthese en anglais

* *Adcock DM, Hoefner DM, Kottke-Marchand K, et al. CLSI Document H21-A5. Collection, transport, and processing of blood specimens for
testing plasma-based coagulation assays and molecular hemostasis assays. Approv Guidel-Fifth Ed Clin Lab Stand Inst 2008; 28.
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ACCUEIL SFTH PROFESSIONNELS RECHERCHE PATIENTS ANNUAIRE CONGRES ADHESION m

@ ¢ SFTH

A@‘ Pré-analytique en Hémostase

LAy Al

PRESENTATION DU GROUPE

Le groupe a été créé pour essayer de répondre aux questions des biologistes concernant la phase pré analytique en hémostase afin d'aider les équipes & harmoniser leurs pratiques et ainsi
également de les aider également & la mise en place de bonnes pratiques reposant sur un argumentaire consensuel. Les objectifs du groupe de travail sont est donc :

= d'établir les besoins selon les sujets d'actualités, les sujets qui manquent de consensus et pour lesguels les recommandations ou propositions (niveau de preuve faible) sont a actualiser,

= de travailler sur la base de travaux issus du groupe de travail (exemple : critéres acceptables des contréles de gualité...) et de faire une revue des données publiées dans la littérature{exemple
: délais acceptables...),

» d'élaborer une synthése et de |la soumettre a un comité de relecteurs biclogistes, variés et diversifiés, afin d'etre le plus en adéguation avec 'ensemble des pratiques,

= de proposer un argumentaire final et un tableau de synthése consensuel disponibles sur le site de la SFTH,

» D'entretenir de fagon réguliére les recommandations et propositions émises par le groupe. MEMBRES

COORDINATRICES - Abla AMARA-PETITJEAN — Cerba

+ Odile CREPIN - CH Béthune

» Claire ESPANEL - Bio Medi Qual Centre

- Jean-Marc GIANNOLI - Biogroup et Labac
* Isabelle GOUIN-THIBAULT - CHU Rennes

« Elodie BOISSIER, CHU Mantes — elodie boissier@chu-nantes. fr
» Céline DESCONCLOIS, CHU Antoine Béclére, APHR Paris Saclay, Clamart — celine.desconclois@aphp.fr

= Céline DELASSASSEIGME, CHU Haut-Lévéque, Bordeaux — celine. delassasseigne@chu-bordeawn: fr + Inés HARZALLAH - GHR Mulhouse Sud Alsace
= Claire FLAUJAC, CH de Versailles — André Mignot, Le Chesnay — Cflaujac@ght78sud.fr * Emmanuelle JEANPIERRE ~ CHU de Lille

= Amélie LAUNOIS - CH de Versailles — André Mignot, Le Chesnay

« Véronique LE CAM-DUCHEZ - CHU Rouen

- Sophie LUNEAU — Hépital Européen Georges Pompidou AP-HP, Paris
- Emmanuel DE MAISTRE - CHU Dijon

+ Pauline NOYEL — CHU Saint Etienne

* Pierre TOULON - CHU Nice

La Société Francaise de Thrombose et d’'Hémostase (SFTH) est née en avril 2023 du rapprochement entre le Groupe Francais d’étude sur 'Hémostase et la Thrombose (GFHT) et la COMETH

(Coordination médicale pour I'étude et le traitement des maladies hémorragiques constitutionnelles).
La SFTH est un groupe coopérateur de la Société Francaise d’"Hématologie (SFH).



Y. SFTH

SOCIETE FRANGAISE
DE THROMBOSE

AN crovemosase

(@ Objectifs et Fonctionnement du groupe

/_> E Revue de la littérature

Identifier les besoins e o —
Analyse des données issues de d'articles scientifiques

Sujets d'actualité évalués par les pairs
ou sans consensus clair Méthodologie GRADE

Ou necessitant une mise a jour (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)

Partager & actualiser ° Elaborer des recommandations

Mise en ligne https://sfth.fr/
Publication dans des revues scientifiques
Mises a jour régulieres

Validation collective par un comité de relecteurs
biologistes exercant en CHU ou en centre hospitalier
et/ou en laboratoire privé

Made with GRVINNA
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@ Pré-analytique en Hémostase
74\ \J DOCUMENTATIONS

Tableau de synthese des recommandations preanalytiques

Recommandations pré-analytiques en hémostase - GEHT
Révision partielle octobre 2015
(mise a jour mai 2017)

Parametres Recommandé Acceptable Non conforme

2017

Stabilité (plasma congelé) hémostase générale (TP INR, Fib, DD, TCA, anti-Xa)

Recommandations pré-analytigues en hémostase




Prélevement

 Dernieres

recommandations

GFHT

Mise a jour mai 2017

GFHT

|Paramétres

Recommandé

Acceptable

Non conforme

pH plasma anticoagulé

7,34745

<7,3 ou >7,45

Hématocrite

0,20 (20%) & 0,55 (55%)

1/ Si >0,55 (55%): le GEHT recommande
au minimum une information aux
prescriteurs. La correction du volume de
citrate au niveau du tube est laissée a
l'appréciation de chaque LBM

2/ Si <0,20 (20%) en accord avec les
recommandations documentées du CLSI
(5eme édition), un ajustement du volume
de citrate est possible (appréciation
LBM). Cependant les examens
d’hémostase peuvent étre réalisés sans
correction du volume d’anticoagulant.

>0,55 (55%): résultat rendu sans
information au prescripteur

<0,20 (20%) : pas d'ajustement
recommandé du volume de citrate,
résultat rendu sans information au
prescripteur

Calibre de I'aiguille

19 a 22 gauge

23 gauge : veines difficiles, pédiatrie,
gériatrie, oncologie, ...

>25 gauge

Matériel de prélévement

Polymére inerte, matériel stérile,
apyrogéne

Utilisation d'unités a ailettes
(épicraniennes) autorisée en particulier
en cas de veines difficiles, en pédiatrie,
gériatrie, oncologie, ...

Garrot

<1imin
Peu serré

Entre 1 & 3min

>3min
Trop serré

Site de ponction

Veineux

Artériel

Prélévement sur cathéter : aprés rejet
d'un volume de sang qui tient compte de
l'espace mort que représente le cathéter
(environ 5 & 10ml)

Autres




Prélevement

Paramétres Recommandé Acceptable Non conforme

* D e r n i é re S e Tube sous "vide", stérile
re CO m m a n d a t i O n S Tube citrate : PET étanche, Verre siliconé Autres

polypropylene
G F H T Tube CTAD : PET ou verre siliconé

Volume d'air résiduel < 20% Volume résiduel d'air >20% (pour la

. 3 | . ill d i
Mise a jour mai 2017 T

Respect strict des dates de péremption

Anticoagulant
Citrate 3,2% Citrate 3,8% Autres
CTAD : dont citrate 3,2%

Le GEHT recommande une
concentration de citrate unique pour un
LBM compte tenu des possibles

G I H variations des valeurs de référence des

ety tests globaux en particulier (TQ/TCA).

Place du tube
2éme tube aprés un tube de "purge" 1er tube, si ponction veineuse franche et |apres tube sec avec activateur ou
(neutre sans additif) ou un tube sec si le bilan ne comporte que des tests anticoagulant autre que citrate
(sans activateur de I'némostase) ou courants de coagulation (TQ en
aprés des hémocultures particulier) non affectés par I'activation
endothéliale
Lors des prélévements avec une aiguille |En cas de prélevement avec aiguille
épicrannienne, le tube de purge est épicranienne, a défaut d'un tube de
recommandeé. purge, il est recommandé de s'assurer
obligatoirement du volume de
remplissage acceptable (volume mort de
la tubulure < 10% du volume final du
tube)
Remplissage

2 90% 2 80% < 80%




Transport

 Dernieres
recommandations

G F H T Transport sang total
Non réfrigéré Pour les températures intermédiaires le  |Réfrigére (2 a 8°C)
GEHT n'émet pas de recommandations,
. \ e mais préconise d'associer lors de la Glace
IVI I S e a J O u r IVl A I 2 O 1 7 maitrise des risques la température ET la
durée du transport. >37 °C
15 a25°C

Le GEHT recommande de minimiser les
chocs et les vibrations pour éviter de
dénaturer les protéines et limiter
I'activation plaguettaire (CLS| 5eme
édition)

> Si T < 15°C => activation du FVIII + plaquettes et risque formation d’un cryoprécipité FVIII/vVWF

> Si T > 25°C => dégradation du FVIII et PS



- Recommandations pré-analytiques en hémostase
GEHT

La qualification d’un pneumatique pour le transport des

tubes d’hémostase
octobre 2015

Rédaction : Leyla Calmette
Vérification : Marie Frangoise Hurtaud-Roux, Bénédicte Delahousse, Claire Flaujac

Approbation : Groupe de travail GEHT




Centrifugation

COMPOSITION OF BLOOD

Whole  Centrifuged

Quelle température de centrifugation ?

Q W Ek%ﬂ-}bﬂ? :__, : n Centrifugation a T°C ambiante (18 — 25 °C) ‘ Ce ntrifu ge uses

s ’ . 7 7
NSTITUTE" )] réfrigérées

GEHT INSTITUTE" = ;g'r

2007

-© | Recommandations pré-analytiques en hémostase

GEHT . .
La centrifugation
octobre 2015

) Plasma (55%)

= "* White Blood Celis
.+ &Platelets (4%)

@ e iood Cells (41%)

Rédaction : Elodie Boissier
Vérification : Marie Frangoise Hurtaud-Roux, Claire Flaujac, Bénédicte Delahousse

Approbation : Groupe de travail GEHT

Un taux de plaquettes résiduelles > 10 G/L ne modifie pas les
paramétres o hémostase générale (plasma frais)

15 min

1993, Br JBiomed Sdi, Brien

2001, JMed, Carroll
2000-2500g 2000 G 2002, Lab Hemato, Barnes
2005, din Chem, van Geest-Daalderop

En revanche, pour les paramétres d’hémostase spécialisée et/ ou
dosages sur plasma décongelé, un taux de plaquettes résiduelles
<10 G/ Lsemble incontournable.

1993, Br JBiomed Sd, Brien

2003, Brit JHaematol, Tripodi
2013, Semin thromb hemost, Lippi
2007, GEHT

Recherche d’anticoagulant circulant de type lupique

Centrifugation standard
et/ou congélation

#1500 a 2000 g pendant au moins 15 min.
ou
+2000 a 2500g pendant au moins 10 min.

—> Double centrifugation avec décantation intermédiaire

—> Objectif <10 G/L de plaquettes résiduelles




Centrifugation

e Recommandations
GFHT

Mise a jour Mai 2017

GFHT

GROUPE FUANCAS U ETUES SURL
IHEMOSTASE & LA THACHEOSE

Centrifugation

Conditions standards 1500 a 2000g ET au moins 15 min <1500g ET 15 min
L'argumentaire est disponible ici ou
http://site.geht.org/wp- 2000 & 2500g ET au moins 10 min <2000g ET 10 min
content/uploads/2016/12/centrifugation.pdf

Centrifugation rapide > ou= 3000g ET au moins 5 min < 3000g ET 5 min
(Limitée aux TQ, TCA, fibrinogéne,
Ddiméres, temps de thrombine, anti-Xa
HBPM ou dosage anticoagulants oraux
directs)
L'argumentaire est disponible ici ou
htip://site.geht.org/wp- ] ! .

= 44409 ET 2 4 ET2

content/uploads/2016/12/centrifugation.pdf ov g BT aimoins = min < 44409 i

Double centrifugation Deux centrifugations standards Centrifugation standard unique (sous Filtration
L'objectif est d'obtenir un taux de plaquettes |successives (avec décantation entre les 2 réserve de verification de I'obtention d'un plasma ou

résiduelles dans le plasma < 10G/L
L'argumentaire est disponible ici

centrifugations)

avec un nombre résiduel de plaquettes < 10 G/L)

centrifugation rapide (en premiére et/ou
deuxieme centrifugation)

http://site.geht.org/wp-
content/uploads/2016/12/centrifugation. pdf
Température centrifugeuse a température contrélée |Si fonctionnement ponctuel, les <15°Cou>25°C
L'argumentaire est disponible ici 15a25°C centrifugeuses sans systéme de
htip://site.geht.org/wp- refroidissement peuvent étre utilisées

content/uploads/2016/12/centrifugation. pdf

(sous réserve que la température reste <25°C au
cours de l'utilisation)

Rotor Rotor & godets mobiles Rotor angulaire a angle fixe (sous réserve de
L'argumentaire est disponible ici vérifier labsence de contamination du plasma par les
htip://site.geht.org/wp- cellules sanguines)
content/uploads/2016/12/centrifugation.pdf
Frein Frein désactivé Frein (puissance minimum) Frein (puissance maximum)
L'‘argumentaire est disponible ici
http://site.geht.org/wp-

content/uploads/2016/12/centrifugation. pdf

Contréles des centrifugeuses
L'argumentaire est disponible ici
htip://site.geht.org/wp-
content/uploads/2016/12/centrifugation. pdf

Au moins une fois par an

Critéres de contrdle des plasmas:
|plaguettes <10G/L sur au moins 6
échantillons consécutifs analysés

< une fois par an.

Moins de 6 échantillons consécutifs
analysés




Stabilité des parametres / délai de réalisation

* Dernieres
recommandations Paramétre SANG TOTAL ot PLASMA FRAIS

Recommandé Acceptable Non conforme
G F H T TP/INR Sang total et plasma ; jusqua 24h a T°C__|Sang total et plasma - Sang total et plasma .
ambiante - Jusqu'a 4h a T°C réfrigéree - au dela de 24h a T°C ambiante
(demande seule en - au dela de 4h a T°C réfrigérée
aftente des - Jusqu'a 2h a T°C comprise entre 25°C et 30°C - au dela de 2h a T°C comprise entre 25°C et 30°C

. \ e 4 dati =T F
Mise a jour décembre vy .

des facteurs de la

2 O 1 8 voie exogéne)
Fibrinogéne Sang total et plasma : jusqu'a 24h, a T°C  |Sang total : jusqu'a 24h, entre 4°C et 30°C Sang total et plasma :
ambiante - au-dela de 24h, quelle que soit la T°C de conservation

- conservation sur glace

Plasma : jusqu'a 24h, entre 4°C et 25°C

D-diméres Sang total: jusqu'a 24h a T°C ambiante Sang total: jusqu'a 24h a4 T°C entre +4°C et +8°C Sang total:

G FH - au dela de 24h quelle que soit la T°C de conservation
B e - <4°C ou >25°C

R T - conservation sur glace

. Plasma : données bibliographiques

insuffisantes, se reférer aux fiches produits

fournisseurs

GEHT res fions pré i en hé mai 2017 (derniéra mise 3 jour décemire 2018)

Les délais en sang total correspondent au délai a partir du prélevement

Les délais des plasmas correspondent a des échantillons centrifugés dans les deux heures suivant le préléevement.
Conservation en tube primaire bouché.

T°C ambiante : 15-25°C (d'aprés la Pharmacopée Européenne)

T°C réfrigérée : 2-8°C (d'aprées la Pharmacopée Européenne)



Stabilité des parametres / délai de réalisation

* Dernieres
recommandations
GFHT

Mise a jour décembre
2018

GFHT

GROUPE FUANCAS U ETUES SURL
IHEMOSTASE & LA THACHEOSE

Paramétre

SANG TOTAL et PLASMA FRAIS

Recommandé

Acceptable

Non conforme

Données insuffisantes

Antithrombine

Sang tota] ; jusqu'a 24h & T°C ambiante

Plasma : jusqu'a 24h a T°C ambiante

Sang total : jusqu'a 24h & T°C réfrigérée

Plasma : jusqu'a 24h a T°Créfrigérée

2ang total
- au dela de 24h a T°C ambiante

Elasma:
- au dela de 24h a T°C ambiante

Sang total et plasma :
- conservation sur glace ou T° réfrigérée = 24h,
pas de données

Facteur V

Sang total : jusqu'a 24h a T°C ambiante

Plasma non hépariné (HNF) : jusqu'a
24h a T°C ambiante
Plasma hépariné (HNF) : jusqu'a 8h a

T°C ambiante

Sang total et plasma non hépariné (HNF):
- au dela de 24h & T*C ambiante

Plasma hépariné (HNF):
- au dela de 8h & T°C ambiante

Sang total et plasma :
- conservation T*C réfrigérée

Facteurs I, VI
et X

Sang total et plasma : jusqu'a 24h &
T°C ambiante

Sang total et plasma :
- au dela de 24h a T°C ambiante

- conservation T° réfrigérée

pathologigues)

Facteur 1X Sang totagl ; jusgu'a 24h a T°C ambiante Sang total et plasma :
- conservation sur glace ou T°C réfrigérée
Sang total :
- au dela de 24h a T°C ambiante
Plasma : jusqu'a 6h & T°C ambiante Plasma : jusqu'a 8h a T°C ambiante Plasma :
- au-dela de 8h a T°C ambiante
Facteur VI Sang total : jusqu'a 4h a T°C ambiante |Sang total : jusqu'a 6h & T°C ambiante Sang total et plasma :
- conservation sur glace ou T°C réfrigérée
Sang total :
- au-dela de 6h a T°C ambiante
Plasma : <4h a T°C ambiante Plasma : au-dela de 4h a T°C ambiante
Facteur Sang total et plasma : jusqu'a 6h & T°C |Sang total et plasma : jusqu'a 48h a T°C Sang total et plasma : Sang total et plasma: au dela de 6h a T°C
Willebrand ambiante (taux normaux et ambiante (taux normaux) - conservation sur glace ou T°C réfrigérée ambiante (taux pathologigues)
{antigene ef acthits)

-au-deld de 48-52h & T°C ambiante (taux
normaux)




Stabilité des parametres / délai de réalisation

 Dernieres
recommandations
GFHT

Mise a jour juin 2020

SANG TOTAL et PLASMA FRAIS

Paramétre
Recommandeé Acceptable Non conforme Pas de données ou données insuffisantes
Protéine C Sang total : Sang total : Sang total :
(activité) -jusqu'a 24h & T°C ambiante - au moins 4h & T°C réfrigérée - au-deld de 24h & T°C ambiante
- au-dela de 4h & T°C réfrigérée
Plasma : Plasma :
- au moins 4h a T°C ambiante ou réfrigérée - au-deld de 4h 3 T°C ambiante ou réfrigérée
Protéine S Sang total : Sang total: Sang total :
(antigéne et - au moins 4h & T°C ambiante ou T°C réfrigérée |- conservation 8 37°C - au-deld de 4h & T°C ambiante ou réfrigérée
activité) (activité) (activité)
- au moins 24h T°C ambiante (antigéne libre) - au-deld de 24h & T°C ambiante (antigéne libre)
- au moins 12h & T°C ambiante (antipéne total) - au-deld de 12h 3 T°C ambiante (antigéne total)
Plasma : Plasma : Plasma :
- jusqu'a 24h & T°C ambiante (activité) - au-deld de 24h a T°C ambiante (activité et - conservation a T°C réfrigérée (activité)
- au moins 4h a T°C ambiante (antigéne libre) |antigéne libre) - conservation entre 4h et 24h a T°C ambiante ou
- conservation a 37°C conservation & T réfrigérée (antigéne libre)
- aucune donnée pour antigéne total
Résistance a la Sang total : Sang total : Sang total: Sang total :
protéine C activée |- jusqu'a 24h & T°C ambiante - jusqu'a 48h a T°C ambiante - au-dela de 48h a T°C ambiante - au-delad de 4h T°C réfrigérée

Plasma :
- jusgu'a 24h a T°C ambiante

- au moins 4h a T°C réfrigérée

Plasma :
- jusqu'a 48h a T°C ambiante

Plasma:
- au-deld de 48h a T°C ambiante
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SANG TOTAL et PLASMA FRAIS

Paramétre
Recommandé Acceptable Mon conforme Pas de données ou données insuffisantes
Temps de Sang total : Sang total :

thrombine (avec ou
sans héparine)

Pour les plasmas
contenant du
dabigatran, se
référer aux
précédents
documents du GFHT

Plasma:
- au moins 24h a T°C ambiante ou
réfrigérée (sans traitement)

- au moins 4h & T°C ambiante et réfrigérée

Plasma :

- jusqu'a 7 jours & T°C ambiante ou réfrigérée
(sans traitement)

- strictement dans les 8h a T°C ambiante (si
plasma héparing)

Blasma:

- au-dela de 8h & T°C ambiante (si plasma
hépariné)

- au-dela de 4h T°C ambiante et réfrigérée

Temps de reptilase

- au moins jusgqu'a 4h & T°C ambiante et
réfrigérée

Sang total
- au-dela de 4h & T°C ambiante ou réfrigérée

Plasma :
- absence de données
Recherche dun Sang total : Sang total :
anticoagulant - au moins 4h & TA ou a T°C réfrigérée - au-dela de 4h T°C ambiante ou réfrigérées
circulant de type
lupique
Plasma : Plasma : Plasma :
- double centrifugation - au moins 4h a T°C ambiante - au-dela de 4h & T° ambiante
- simple centrifugation mais vérification des - conservation & T° réfrigérée
plaquettes résiduelles < 10 GIL
Facteur X1 Sang total - Sang total
- jusqu'a 48h a T°C ambiante - au-dela de 48h T*C ambiante
- au moins 4h a T° réfrigérée - au-dela de 4h & T° réfrigérée
Plasma : Plasma :
- au moins 48h & T°C ambiante - au-dela de 48h & T°C ambiants
- conservation a T°C réfrigérée
Facteur XII Sang total : Sang total :
- au moins 4h a T°C ambiante ou refrigérée - au-dela de 4h T°C ambiante ou réfrigérée
Plasma : Plasma:
- au moins 8h & T°C ambiante - au-dela de Bh & T°C ambiante
- conservation a T°C réfrigérée
Facteur X1l Sang total : Sang total :
- au moins 4h & T°C ambiante - au-dela de 4h & T°C ambiante

Plasma :
- au moins 8h a T°C ambiante et réfrigérée

- conservation a T° réfrigérée

Plasma :
- au-dela de 8h & T°C ambiante ou réfrigérée
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1.CHRU de Tours, France, Tableau 1 : 5tabilité des paramétres (sang total et plasma), d'aprés la lictérawre et le texte GFHT en préparation.
2. AP=HM, CHU La Timone, Marseille, France. Table 1: Stability of parameters [in whole blood and plasmal according to the literature and GFHT guidelines.

O o o e rance L reww | e | e | e |
4, CHU de Rennes, France. ot
5. CHU Bocage, Dijon, France. ___—

6. AP-HP, CHU Beaujon, Clichy, France. Gl e

7. AP-HP. CHU Antoine Béclére, Clamart, France. I___—
Protéine C (activité fantigéne) Aumoins 24 h Aumoins 4 h Aumoins 4 h
Protéine 5 libre Au moins 24 h Au mains 4 h

= & h et double centrifugation

Recherche anticeagulant cireulant de type lupigue Aumains 4 b = 4 h et simple centrifugation si plaquettes < 10 G/L

Abréviations : Dl : dennées insufiisantes ; DA - données absentes ; TA : Température Ambiante,
Ternpérature Ambiante ; 15-25°C [selon la pharmacopée européenne). Température réfrigérée ; 2-8°C |selon la pharmacopée européennel,
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Recherche d'une thrombophilie biologique : propositions du GFHT 2020
Thrombophilia testing: Proposals of the 2020 GFHT

Tableau 2 : Stabilité des paramétres congelés, d'aprés la littérature et le texte GFHT en préparation.
Table 2: Stability of frozen paramefers according to the literature and GFHT guidelines.

| Plasmas congelés a au moins -20°C Plasmas congelés a au mains -70°C Cycle de congélationfdécongélation

Pas d'impact de plusieurs cycles aprés une
congélation & au moins -60°C 142
semaines

Protéine C (activité/antigéne)

Protéine S libre Pas de recongélation aprés décongélation

Efp?;ﬁfhe B e Pas de recongélation aprés décongélation

D-diméres Aumoins 24 maois Aumoins 36 mois

Au moins 24 maois Au moins 24 mois

Au moins 3 mois Au moins 3 maois

Au moins 2 semaines Aumoins 1 semaine

Abréviation : 04 : données absentes,

Transport de plasmas congelés

Si un transport de plasmas congelés est nécessaire, il doit
se faire dans de la carboglace en quantité suffisante pour
que la congélation soit maintenue, et dans un emballage
approprié, en suivant les recommandations de transport
des échantillons de sang humain. Le transport dans de la
glace ou avec un accumulateur de froid (plaque eutectique)
est acceptable. Le transport en carboglace comporte des
risques d'acidification des échantillons susceptibles de mo-
difier certains paramétres dhémostase 5. D'aprés le GFHT,
il est recommandé de conserver les échantillons transpor-
tés a = -70°C. Une conservation a -20°C (moins de 15 jours)
est acceptable.

Décongélation

Selon les recommandations, la décongélation doit étre ef-
fectuée rapidement (quelques minutes) & une température
de 37°C, dans un bain-marie, en immersion. Les plasmas
doivent ensuite &tre homogénéisés, et les tests effectués
sans délai. Le temps de décongélation est a adapter au vo-
lume de I'échantillon (par exemple, pour un aliquot de
500 pL, 2 3 4 minutes maximum). Le GFHT et le CLSI insistent
sur limportance de 'homogénéisation qui ne doit pas étre
réalisée a laide d'un vortex, mais par retournements
(6 allers-retours) 6.



Stabilité des parametres / délai de réalisation

\ Paramétres Sang total et plasma
[ ) D e r n I e re S f:,::zlll:tf:nla Recommandé Acceptable Non conforme Absence de données ou données insuffisantes
TCA sans HNF Sang total avec dosage des facteurs de la voie Sang total avec dosage des facteurs de la Sang total
. endogéne voie endogéne Au-delade 6haTA
re CO m m a n d a t I O n S Jusqu’'a 4h 3 TA Jusqu'a 6h A TA Stockage dans la glace
ou réfrigéré
Sang total
G F H T Jusqu’a 6h a TA
Plasma avec dosage des facteurs de la voie Plasma sans dosage des facteur:
. \ . . endogéne endogéne
|VI I S e a J O u r‘ m a I Jusqu’a 4h a TA si centrifugation dans les 2h Jusqu’a 8h réfrigéré
Plasma sans dosage des facteurs de la voie Pré_a nalytiq ue en hémos‘tase :
2 O 2 2 endogéne
JUsqu'a 8N & TA s centrifugation dans les 2h Propositions concernant la surveillance biologique
TCAavecHNF | Sang total en tube citraté D’un traitement par héparine non fractionnée (HNF)

Jusqu’a 2h a TA

Ou par héparine de bas poids moléculaire (HBPM)

Plasma en tube citraté
Jusqu’a 4h si centrifugation dans I'heure, réfrigéré ou

aTA L ]
G FH Sang total en CTAD Sang total ou plasma en CTAD Actualisation Mai 2022
B aciia veromn Jusqu'a 2h a TA Jusqu'ashaTA
IHMENOSIRSE & LA THACMEOSE
Redaction : Elodie Boissier et Celine Desconclois
HBPM Sang total en tube cj Sang total ep tube ¢ Relecture : Céline Delassasseigne Claire Flaujac et Marie-Frangoise Hurtaud
(activité anti-Xa) Jusau-a dh a TA
Jusqu'a 6h a TA
Plasma en tube citraté Verification et Approbation : Emmanusl Demaistre, Claire Espanel Jean-Marc Giannoli,
lusqu'a 6h & TA ] ) . . . e
Isabelle Gouin-Thibault, Inés Harzallah, Emmanuelle Jeanpierre, Amelie Launois, Véronique Le
HNF (agtivité anti- | Sang total en tube cj Sang total en tube ¢ Cam-Duchez, Lena Le Flem, Frédeéric Loridon, Laetitia Mauge, Pauline Noyel, Pierre Toulon,
Xa) | Jusqu'a 2h 3 TA Jusqu'a ah a TA .
Plasma en tube citraté Antoine Mﬂﬂﬁ
Wsqwa 4hsi centrifugg dans Uheure, réfriages.ona
TA
Sang total en CTAD Sang t lasma en CTAD Eiollimasii-im-tanareizg
Jdsauia 2h a TA Jdsauia,4h a TA Au-dela de 5h aprés prélevement

Plasma en CTAD
Pas de données. Utiliser les recammandations, en, sang total
{consensus d'expert)




Stabilité des parametres / délai de réalisation

Etudes francaises sur la stabilité des AOD anti-Xa

Rivaroxaban and Apixaban Anti-Xa Measurements: Stability of Rivaroxaban and Apixaban Anti-Xa
Impact of Plasma Storage for 7 Days at Room Activities in Whole Blood Samples: A French ¢ e sios wencs o0 nipefiion
. . Gfo.rg Thieme Verlag KG, 10.1055/5-0043-1763254.
Temperature Bicentric Study 70483 g, cermany o et
Elodie Boissier! Steve Genebrier? Karim Lakhal® Fabienne Nedelec-Gac? Marc Trossaért'+ Alexandre Raynor'® Kilara Lunte? Mayssa Gaaloul' Amandine Caillault’ Fouzia Zouiti'
Catherine Ternisien'# Isabelle Gouin-Thibault? Céline Desconclois'  Virginie Planche?
1 Hématologie Biologique, Centre Hospitalier Universitaire de Nantes,  Address for correspondence Elodie Boissier, PharmD, Hématologie ! Service d'hématologie Biologique, Hopital Antoine-Béclere, “ddms f‘nr CDWBPD"‘?E"C? ?i rginie I.Dlan.che,.PharmF-,. .
Nantes, France Biologique, Centre Hospitalier Universitaire de Nantes, 1, Place Alexis 2CIamart, rFraince - ) . . . . Unlte_d Hemnstase.. senvice d Hem.afol_ng}e. Biologique, Hopital lf.amt
2Hématologie Biologique, Centre Hospitalier Universitaire de Rennes,  Ricordeau, 44 093 Nantes Cedex 1, France Service d'hématologie Biologique, Hopital Saint-Antoine, Paris, Antpine, 75012 Paris, France (e-mail: virginie.planche.wtz@gmail.com).
Rennes, France (e-mail: elodie.boissier@chu-nantes.fr). France
3 Anesthésie-Réanimation, Centre Hospitalier Universitaire de Nantes, Th
romb Haemost

Nantes, France
4Centre de Traitement de I'Hémophilie, Centre Hospitalier

Universitaire de Nantes, Nantes, France g
What delay for rivaroxaban or apixaban anti-Xa activities?
Thromb Haemost 2018;118:1488-1490.

Non urgent indications:
Urgent situations : Advanced age, severe renal failure,
DAY 7 Trauma or prior to acute surgery body mass index > 40 kg/m?, drug
15086~ - ) | interactions, high bleeding risk...
@ rivaroxaban
§ A | S wiatien Whole
E}‘"‘”‘J‘"""_"'; """""""""""" blood
L - T
¢ e S LR
E sox i-:-:- s i S
::: Plasma » Up to 7 days

o 100 200 300 400 500 600
Baseline DOAC concentration (ng/mL)

B
Fig-1 Day2(A)and day7 (B) DOACmeasurements expressedas % of the baseline concentration. The overall findings were consisternt for both Give priority to urgent samples by adjusting workflow in dlinical laboratories

Visual summary. Proposition of guidelines for the measurement of rivaroxaban and apixaban anti-Xa activities by clinical
laboratories
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Pré—analytique en hémostase :

Propositions concernant la surveillance biologique

d’'un traitement par anticoagulant anti-Xa et anti-lla

Actualisation octobre 2023
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Stabilité des anticoagulants hors héparines et délais de réalisation des dosages

SANG TOTAL et PLASMA FRAIS

[dosage Fonctionnel]

Plasma: jusqu'a 2h & T°C ambiante (tests
basés surle temps de thrombing)

basés surle temps de thrombine)

Plasma : jusqu'a 4h 4 T°C ambiante ou
réfrigérée (tests basés surle temps de
thrombine)

Paramétre
Recommanidé Acceptable Non conforme Données insuffisantes ou absentes

ﬁﬂﬂ?ﬂ:ha. Sang total - jusqua 6h 3 T°C ambiante { ing total : jusqu'a 24h 3 T°C ambiante Sang total : au dela de 24h 3 T°C ambiante
chromoginique)

Plasma : jusqu'a 7j a T°C ambiante Plasma : au dela de 7j 3 T°C ambiante
RIVAROXABAN Sang total : jusqu'a 6h a T°C ambiante 1 ing total : jusqu'a 24h 3 T°C ambiante Sang total : au dela de 24h 3 T°C ambiante
[Anti-Xa méthode
chromogénique)

Plasma: jusqua 7] & T°C ambiante Plasma : au dela de 7j 4 T°C ambiante
EDOXABAN ing total - jusqua 4h 3 T°C ambiante Sanq total : au dela de 4h 3 T°C ambiante
[Anti-Xa mithode
chromogénique] ) . L .

Plasma : jusqu'a 4h a T°C ambiante . .
Plasma : au dela de 4h & T°C ambiante

DABIGATRAN Sanq total : jusqu'a 4h & T°C ambiante (tests Sanq total : au deld de 4h & T°C ambiante (tests basés surle

temps de thrombine)

Absence de données bibliographigues pour la méthode
chromogénique a I'écaring, se référer aux fiches produits
fournisseurs

Plasma : au-dela de 4h & T°C ambiante ou réfrigérée (tests
basés surle temps de thrombine)

Absence de données bibliographigues pour la méthode
chromogénique a I'écarine, se référer aux fiches produits
fournisseur.

ARGATROBAN

[dosage Fonctionnel]

Sang total : jusqu'a 24h a T°C ambiante

Sang total ;3 |3 de 24h a T°C ambiante

Plasma : données absentes

DANAPAROIDE
SODIQUE

[Asti-Xa mithode
chromoginique)

Données absentes

FONDAPARINUX
SODIQUE

[Asti-Xa mithode
chromoginique)

Données absentes
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Tube non mouillable avec
bouchon a vis
Capacité adaptée au volume du plasma

Paramétres Recommandé Acceptable Non conforme
Congélation

Rapide a au moins -70°C Rapide a au moins -20°C Autres
Conservation des échantillons congelés

Au moins -70°C Au moins -20°C (<15 jours) <-20°C

Données complémentaires concernant les délais de conservation avant réalisation :

en cours de révision

<-20°C




Préparation : transport prélevement congelé

 Dernieres
recommandations
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Mise a jour décembre
2018

Transport d'échantillon congelé
Carboglace. Il est recommandé de Glace ou accumulateur de froid (plaque |Température ambiante, fraiche ou
s'assurer de la conformité du transport |eutectique). réfrigérée
et du matériel & la réception. Il est recommandé de s'assurer de la
conformité du transport et du matériel a
la réception.

GFH

GROUPE IEANCAS U ETUOLS SUR
AMEMOSTASE & LA THACNEOSE

En cas de transport en carboglace des échantillons, les recommandations et propositions du GFHT sont les suivantes :
» Est recommandé : une conservation a au moins -70°C pendant au moins 3 jours avant la réalisation des tests.

* Est acceptable : une décongélation a 37°C en tube ouvert pendant quelques minutes des échantillons avant la réalisation des tests, une conservation de 24h a au moins -
70°C suivant le transport en carboglace et le maintien des échantillons 15 a 30 minutes a TA, tube ouvert, apres la décongélation et avant la réalisation des tests.

» Est non-conforme : la conservation des échantillons a une température >-20°C suivant un transport en carboglace



Préparation : décongélation

* Dernieres
recommandations S

Rapide a 37°C au bain-marie avec une Température ambiante
G F H T immersion compléte de l'aliquote et un Etuve, Micro-ondes
temps de décongélation adapté au > 39°C

volume de plasma de |'aliquote

Mise a jour décembre
2018
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>Poster SFTH 2025

>Recommandations et propositions générales pour la stabilité des paramétres en sang total et en plasma frais — L 'accés est restreint aux adhérents

>Recommandations et propositions pour la stabilité a long terme des paramétres en plasma congelé — | 'accés est restreint aux adhérents

>Recommandations et propositions générales pour les paramétres tests réalisés aprés le transport en carboglace — L'accés est restreint aux adhérents

>Recommandation SFTH — Centrifugation en hémostase. | 'accés est restreint aux adhérents
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Thrombosis Clinique
a n d H e m OSta SlS Stabilité des parametres d’'hémostase dans le sang

total, le plasma frais et le plasma congelé : revue
Stability of Hemostasis Parameters in Whole Blood, de la littérature et recommandations de la Société
Plasma, and Frozen Plasma: Literature Review and Frangaise de Thrombose et d'Hémostase (SFTH)

Recommendations Of the SFTH (FrenCh SOCiEty Of Claire Flaujac!, Céline Delassasseigne?, Marie-Frangoise Hurtaud-Roux?, Bénédicte Delahousse?,
Th rom bOSiS and HaemOStaSiS) Elodie Boissiers, Céline Desconclois®

Et le groupe de travail pré-analytique de la société frangaise de thrombose et d’hémostase
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1Service de Biologie (secteur Hémostase), Centre Hospitalier de Address for correspondence Claire Flaujac, PharmD, Centre Greupe de travail du GFHT
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Semin Thromb Hemost

Abstract Preanalytical sample management is critical for a proper assessment of hemostasis
parameters, and may differ depending on prescribed tests or additional tests considered

E m E to be necessary after initial results. Although there is quite vast literature on this issue, the
. Working Group of the French Society of Thrombosis and Haemostasis (SFTH) deemed it
necessary to make an in-depth literature review and propose recommendations for the
proper handling of samples prior to hemostasis assays. This extensive assessment is
accessible on-ine in French at the SFTH website. Here, a more synthetic view of these
recommendations is proposed, supported by easy-to-use tables. The latter respectively deal
with the stability of whole blood or fresh plasma, frozen samples, and proper handling of
samples forwarded on dry ice. Procedures are classified as recommended, acceptable, not

Keywords conformed and lacking data. This work involved the retrieval of 125 references, first
= stability screened by a working group of 6 experts, then reviewed by 20 other experts in the field.
= blood coagulation The highly detailed conditions summarized in these tables will hopefully help hemostasis

factors laboratories to secure the conditions recommended for sample collection and transporta-
= anticoaguant tion. Moreover, as some conditions clearly lacked recommendations, this review can open

= fresh frozen plasma new fields of investigation for hemostasis preanalytics.



Table 1 Recommendations and proposals for parameter stability in whole blood and fresh or frozen plasma

Global
coagulation
parameters

Whole blood and plasma

Recommended

Acceptable

Nonconformity

No or insufficient
data

References

Ref. No.

PT/INR

Up to 24 hRT

Up to 4 h efrigerated
Up to 2h RT

Over 24 h RT

Over 4 h refrigerated
Over 2h RT
T°=30°C
Storage on ice

Heil W et al, Clin Chem Lab Med 1998;36:459-462
Adcock D et al, Blood Coagul Fibrinolysis 1998;9:463-470
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Table 1. Recommandations et propositions générales pour la stabilité des paramétres en sang total et en plasma frais

Paramétres globaux
de la coagulation

Sang total et plasma frais

Recommande

Acceptable

Mon conforme

Absence de données ou données
insuffisantes

TP/INR

Sang total et plasma :
Jusqu'a 24h a TA

Sang total et plasma :
Jusqu‘a 4h a T° réfrigérée

Jusqu‘a 2h a T* comprise entre 25 et 30°C

Sang total et plasma :

Au-dela de 24nh & TA

Au-dela de 4h 3 T° réfrigérée

Au-dela de 2h & TA comprise entre 25 et 30°C
Température > 30°C

Conservation sur glace

Fibrinogéne

Sang total et plasma :
Jusqu'a 24h a TA

Sang total
Jusqu‘a 24h entre 4 et 30°C

Sang total et plasma :
Au-dela de 24h, quelle que soit la T* de

stockage

Plasma Conservation sur la glace
Jusgu’a 24h entre 4 et 25°C
D-diméres Sang total Sang total Sang total Plasma
Jusqu'a 24h a TA Jusqu’a 24h entre 4 et 8°C Au-dela de 24h, guelle que soit la T* de Données insuffisantes, se référer aux
stockage instructions fournisseur

T*<4*C pu »25°C
Conservation sur glace

TCA sans HNF

Sang total avec dosage des facteurs de la voie endogéne

Sang total avec dosage des facteurs de la voie endogéne

Sang total

Jusqu'a 4ha TA
Sang total sans dosage des facteurs de la voie endogéne
Jusqu'aBhaTa

Jusqu‘a Bh a TA

Au-dela de 6h a TA
Conservation sur glace ou 3 température
refrigére

Plasma avec dosage des facteurs de la voie endogéne
Jusgu'a 4h a TA si centrifugation dans les 2h
Plasma sans dosage des facteurs de la voie endogéne
Jusgu'a 8h a TA si centrifugation dans les 2h

Plasma sans dosage des facteurs de la voie endogéne

Plasma avec dosage des facteurs de la voie

endogéne
Au-deladedhaTA

Plasma sans dosage des facteurs de la voie

Jusgu‘a Bh a température réfrigérée

endogéne
Au-dela de 8h 3 TA ou réfrigérée

TCA avec HNF

Sang total sur tube citraté
Jusqu'z 2Zha TA

Sang total sur tube citrate
Au-dela de Zha TA

Plasma sur tube citraté

Plasma sur tube citraté

Plasma sur tube citraté

Jusqu'a 4h si centrifugation dans I'heure, T°C réfrigérée Au-dela de 4h Si centrifugation >1h aprés le
ouaTA prélévement
Sang total sur tube CTAD Sang total ou plasma sur tube CTAD Sang total tube CTAD
Jusgu'a Zh 3 TA Aumoins 5ha TA Au-deld de 5h
Plasma tube CTAD
Absence de données Appliguer les
recommandations du sang total (accord
d’experts)
Temps de Thrombine Sang total Sang total
Pour plasma avec Au moins 4h & TA ou réfrigérée Au-dela de 4h & TA ou réfrigérée
dabigatran, voir Plasma Plasma Plasma

dobigatran

Au moins 24h & TA ou réfrigérée (sans traitement)

Jusgu‘a 7 jours @ TA ou réfrigérée (sans traitement)
Strictement dans les 8h & TA (si héparing)

Au-dela de 8h 3 TA (si héparing)

Temps de reptilase

Sang total

Sang total




|Ta|:|e 2 : Recommandations et propositions pour la stabilité a long terme des paramétres en plasma congelé

Paramétres globaux
, de la coagulation

PLASMA CONGELE

Recommandé

Acceptable

Mon-conforme

Absence de données ou données insuffisantes

TP/INR

Pas de congélation

[écantation dans les 4h aprés le prélévement
Jusqu'a 4 semaines a T* <-20°C
Aumoins 3 ans & T° =-70°C

Conservation a T® > -20°C-
Conservation au-dela de 4 semaines -20°C < T°C
<-70°C

Au-deld de 3 ans a T° <-70°C

Fibrinogéne

Au moins 24 mois a T = -20°C etfou <-70°C

Conservationa T" > -20°C

Au-dela de 24 mois 3 T° =-20°C etfou <-70°C

D-diméres

Aumoins 24 mois a T* 2-20°C
Au moins 36 mois a T" =-70°C

Conservation a T" > -20°C

Au-deld de 24 mois & des T°C comprises entre 20°C <
T°C <-70°C
Au-dela de 36 mois & T® <-70°C

TCA sans HMF

Pas de congélation

Décantation dans les 4h suivant les prélévements.

Jusqu'a 12 mois a T° <-20°C
Aumoins 2 ans a T° <-70°C

Conservation a T" > -20°C
Conservation au-dela de 12 mois 3-20°C<T°C =
70°C

Au-dela de 2 ans a T* <-70°C

TCA avec HMF Pas de congslation Centrifugation dans I’heure suivant le prélévement Conservation a T® »-20°C Au-dela de 2 semaines a T"<-20°C

sur tube citraté, décantation dans les 4h aprés le

prélévement et double centrifugation Plasma congelé issu de tubes CTAD

Aumoins 2 semaines a T° =-20°C
Temps de Jusqu'a 12 mois & T° = 20°C (sans traitement) Aumains 24 mois & T* =-70°C (sans traitement) Au-dela de 12 mois a T* =-20°C (sans Au-dela de 24 mois & T® =-70°C (sans traitement)
Thrombine Aumoins 12 mois a T =-70°C (sans traitement) traitement)

Temps de Reptilase

Pas de données pour la conservation de plasma
congelé

Facteurs de la PLASMA CONGELE
, coagulation
Recommandé Acceptable Mon-conforme Absence de données ou données insuffisantes
Facteur V Jusqu'a 24 mois & T° = 70°C (quel que soit le type Au maoins 24 mois & T°=-20°C (tube palypropyléne) Conservation a T® =-20°C Au-delad de 24 mois & T® 2-20°C (tube polypropyléne)

de tube de prélévement)

Jusqu'a 6 mois & T*=-20°C (tube polystyréne)

Au-dela de 6 mois a T° =-20°C (tube polystyréne)

Facteur I, VIl & X

Au moins 24 mois a T =-70°C [quel que soit le type
de tube de prélévement)

Jusqu'a 12 maois a T° =-20°C (Facteur 1)
Jusgqu'a 6 mois a T* =-20°C (Facteur VII)
Jusqu'a 4 mois & T* =-20°C (Facteur X)

Conservation a T » -20°C

Au-dela de 12 mois a T* =-20°C [FIl)
Au-dela de 6 mois a T* =-20°C (FVII)
Au-dela de 4 mais a T =20°C (FX)

Au-dela de 24 mois 3 T° <-70°C

Facteur VI

Jusgqu'a 7 jours a T =-20°C

Jusqu'a 3 mois a T =-70°C

Stockage en tube polypropyléne

Importance d'une homogéngisation douce aprés
décongélation

Un cycle unigue de congélation)/décongélation

Jusqua 15 jours a T® =-20°C
Jusqu'a 18 mois a T° =-70°C

Conservation a T" » -20°C

Au-dela de 15 jours a T° =-20°C

Au-dela de 18 mois a T* =-70°C
Abzence d’homogéndisation aprés
décongélation

=2 cycles de congélation/décongélation




Tableau 3 : Recommandations et propositions générales pour les parameétres tests réalisés aprés le transport en carboglace

Condition

Plasma centrifugé congelé

Recommandé

Acceptable

MNon conforme

Absence de données ou données insuffisantes

Transport en carboglace

Aprés réception, conservation des
echantillons pendant au moins 3 jours a
une temperature de =-70°C avant de
réaliser les tests

Aprés réception, conservation des
echantillons pendant au moins 24h 2 une
température de =-70°C avant de réaliser
les tests.

Conservation a T°C = -70°C et
décongélation pendant quelgues minutes
dans un bain-marie & 37°C, en tube
débouché.

Aprés décongélation, maintien du tube
debouché a température ambiante
pendant 15 minutes avant de procéder
aux tests.

Aprés réception, conservation des
échantillons a =-20°C

Aucune information disponible concernant la
conservation entre -20°C et -70°C aprés |a réception

Aucune information disponible concernant la
décongélation tube ouvert aprés une conservation a =-
20°C aprés la féception
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Délais de stabilité des dosages d’argatroban, danaparoide sodique et
fondaparinux sodique sur plasmas conservés a température ambiante

Elodie BOISSIER?, Claire FLAUJACZ, Amélie LAUNOIS?, Céline DESCONCLOIS?, Céline DELASSASSEIGNE?, pour le groupe « Pré-analytique en Hémostase »

1 service d’hématologie biologique, Hopital Laénnec, Centre Hospitalier Universitaire de Nantes, Nantes. ? Lab de bi ie médicale (secteur Centre hospitalier de Versailles -
Hapital André Mignot, Le Chesnay *Service d' ie biologique, CHU Antoine Béclére, AP-HP. Paris Saclay, , Clamart * Service d' hématologie biologique, CHU de Bordeaus,

sodique

Les délais de stabilité pour la plupart des analyses d’hémostase sont

bien établis en particulier pour les anticoagulants les plus fréquemment
utilisés [1].

Les données bibliographiques disponibles concernant I'argatroban, le
danaparoide sodique et le fondaparinux sodique restent limitées.

CONTEXTE / INTRODUCTION RESULTATS

stabilité 3 24h
A 24 heures :

1ER-3
OCTOBRE

“»Danaparoide (n=34) et
Fondaparinux (n=36) :
100% confarmes

SOCIETE FRANCA'SE Ces dosalgei éta:l moins Ifréqéuents ﬁ‘ co:tdeunl, k\’es laboratoires font "g:%'ﬂ‘w’:f::;gf‘;sk
souvent le choix d’adresser les échantillons 4 des laboratoires centraux. échantillon discard
DS TMROMELSE e o ' s centaus e

- Mieux connaitre la stabilité de ces molécules permettrait d'optimiser

» (T0=0,14ng/mL}
ET D HEMOSTASE le pré traitement et les conditions d’acheminement.
Stabilité & 48h
A 48 heures :
C 3 OBJECTIF
- Danaparoide (n=23) et
. . . Fondaparinux (n=20) :
100% conformes
O N R E S E / \ O C Evaluer la stabilité de plasmas a température ambiante (TA)

> Argatroban (n=25) :
96% conformes, 1
échantillon discardant en

15 1 2 plasma congelé +21%

(T0=0,2ang/mL)

pour le dosage de trois anticoagulants : argatroban,

o end PN 0
paroide sodique et parinux sodig

dE THROMDOSE ET e arwinens

- Etude multicentrique (CH de Versailles, CHU
Antoine Béclére, CHU Bordeaux et CHU Nantes)

EN COLLABORATION ENT - Période : juin 2023 a juin 2024

1 L
Echantillons : plasmas frais de patients adultes prélevés pour
surveillance d’un traitement anticoagulant ou issus de

Stabilité a 7 jours A7 jours :

-» Danaparoide (n=18 :
94% conformes, 1
«chantillon discordant en

o plasma congelé +22%
(10=0,23 UlfmL)

> Fondaparinux (n=34) :
94% conformes, 2
‘échantillons discordants
en plasma congelé +21%
(T0=0,34 pg/ml); -21%
T0=0,19pg/mL

plasmathéque et conservés <24 mois a -80°C A SRS > Argatroban : non évalué
- Automates : ACL TOP® (Werfen) (2 centres) ou STAR MAX® Stabilté 3 22h, 38h et 7 jours des dosages dargatroban, danaparcide sodique et fondaparinux sodique sur plasmas
- conservés & température amblante s b - dusage

(STAGO) (2 centres)

st SO jodique sur plasmas conservés a

* Dosage d'argatroban par méthode chronométrique anti-lla -> Stabilité d’au moins 48h sur plasma & TA pour les dosages de

’ o ofe v 4 ' i
Délais de stabilité des dosages d’arg
4 H (Hemoclot Thrombin Inhibitars Hyphen Biomed®) danaparoide et de fondaparinux, quel que soit le réactif utilisé.
tem pe ratu re a m bla nte' * Dosage de danaparoide ou fondaparinux sodique par > Pour l'argatroban, la majorité des échantillons (97%) sont stables

mét:ode _Ehrac:'logéqiqu: a"t"’xa S[Bmp:\en ,HET"" ,LRT' au moins 48h, Seuls 2 échantillons de faibles concentrations sont
Hyphen Biomed® / Liquid Anti-Xa, Stago® / Liquid Anti Xa, discordants a 24h et 48h, mais les écarts observés n'auraient pas

Elodie BOISSIER?, Claire FLAUJAC?, Amélie LAUNOI! | Ve mocifié a prise en charge. 2 « Pré-analytique en hémostase »

A J7, le danaparoide et le fondaparinux restent stables dans 94%

Conservation
1 . . L s . . . a . .. . ? <ah iTh, e oanaparaide sofie a3 des cas ; les écarts observés par rapport 4 la valeur de référence sont
Elodie BOISSIER : Service d’hématologie biologique, Hopital Laénnec, S Dossge OB Fandaparinus sodicue ne3t <25%, portent également sur des valeurs faibles et nauraient
BM A Argatroban n=48

également pas modifié I'interprétation clinique.
37°C - "
Danaparoide sodique n=23.

2 i Al M i i i Adi . Dosage ndaparinux sodigue n=;
Claire FLAUJAC et Amélie LAUNOIS : Laboratoire de biologie médicale T Condsmrnucsedioue 20| | | limites de cette étude peuvent porter sur Feffectif modeste mais] 'CAUENCOUt.

Argatroban n=25

o o e sod " cependant suffisant (>30 par molécule) compte tenu de la fréquence
sage  Danaparoide sodique n=

3 Céline DESCONCLOIS : Service d’hématologie biologique, CHU Antoint < Jloms Fonduparinussodmuensa | |de ces prescriptions dans nos laboratoires, ainsi que sur Futilisation

d’échantillons congelés. Néanmoins, la congélation pouvant

3 Une variation des résultats était considérée comme | [représenter une condition plus défaverable que la mesure en plasma

4 Céline DELASSASSEIGNE : Service d’Hématologie Biologique, CHU de || ccptapie «i elle était 3 < 3 205% de Ia valeur de référence 370, | |frais, nos résultats sont donc extrapolables & des conditions de

conservation a température ambiante en routine.
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RESULTATS
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Stabilité a 24h

(]
X X
x O xt P L]
A ° X
" o Lo ] . %0° °
-y v ® Argatrob
X, e ® % ‘-.x e ® rgatroban
X X
°® X Fondaparinux sodique
Xy 4 - p a
Danaparoide sodique
0 0,5 1 1,5 2 2,5
Concentration a TOh
(Anti lla argatroban ng/ml, Anti Xa danaparoide sodique Ul/ml, Anti-Xa fondaparinux sodique ug/mi}
Stabilité a 48h
L TS TUUO OO OO OO TUEUTUUUUPSTRRY
[
® L]
X
X ® °
* ® L ] ®
Kx *c4 @ : (N
—¥— * X
x @ "\.%K. ® ) @ Argatroban
* ¥ Fondaparinux sodique
Danaparoide sodique
[ ]
0 0,5 1 1,5 2 2,5
Concentration a TOh
{Anti lla argatroban ng/ml, Anti Xa danaparoide sodique Ul/ml, Anti-Xa fondaparinux sodique ug/mi}
Stabilité a 7 jours
e vevesmsseessee s a AR R
X
X
» X
X
—— X
x X KX X X
X X X ¥ % X Fondaparinux sodique
X
X XK X Danaparoide sodique
X% %
X
X
0 0,2 04 0,6 0,8 1 1,2 14

Concentration a TOh

(Anti lla argatroban ng/ml, Anti Xa danaparoide sodique Ul/ml, Anti-Xa fondaparinux sodique pg/ml)

A 24 heures :

—>Danaparoide (n=34) et
Fondaparinux (n=36) :
100% conformes

- Argatroban (n=48) :
98% conformes, 1
échantillon discordant en
plasma frais +21%
(T0=0,14ng/mL)

A 48 heures :

—> Danaparoide (n=23) et
Fondaparinux (n=20) :
100% conformes

- Argatroban (n=25) :
96% conformes, 1
échantillon discordant en
plasma congelé +21%
(T0=0,24ng/mL)

A7 jours:

- Danaparoide (n=18) :
94% conformes, 1
échantillon discordant en
plasma congelé +22%
(T0=0,23 Ul/mL)

- Fondaparinux (n=34) :
94% conformes, 2
échantillons discordants
en plasma congelé +21%
(T0=0,34 pg/mL); -21%
T0=0,19pg/mL

= Argatroban : non évalué

Stabilité a 24h, 48h et 7 jours des dosages d’argatroban, danaparoide sodique et fondaparinux sodique sur plasmas
conserves a température ambiante :Heures: h ; Echantillon: ech ; TO = dosage initial considéré comme valeur de référence

DISCUSSION - CONCLUSION

 Stabilité d’au moins 48h sur plasma a
température ambiante pour les dosages de
danaparoide et de fondaparinux, quel que soit le
réactif utilisé.

« AJ7, le danaparoide et le fondaparinux restent
stables dans 94% des cas ; écarts observés < a 23%;
(valeurs faibles, pas de modification de
I'interprétation clinique).

e Effectif modeste mais cependant suffisant
(>30 par molécule) compte tenu de la fréquence
de ces prescriptions dans nos laboratoires




Conditions de centrifugation

Aq@‘v‘ S F T H Cher collégue relecteur,

7 SOCIETE FRANGAISE Vous étes sollicité pour vous prononcer sur les nouvelles recommandations sur la
A o S S centrifugation en hémostase, claborées aprés analyse de la littérature scientifique
selon la méthode GRADE, par le groupe de travail "Pré-analytique en Hémostase" de

la SFTH.

RECOMMANDATIONS PRE-ANALYTI QU ES L'argumentaire accompagnant ces propositions vous a éte envoye par email.

A l'issue du vote, les recommandations avec au moins 70% d'accord et moins de 20%
EN HEMOSTASE d’opposition seront retenues. En l'absence d'accord, les propositions seront

LA C E N TRI F U GAT' O N reformulees et soumises a nouveau au vote.

Si votre expertise ne vous permet pas de vous prononcer sur une proposition cochez
la case "Ni d'accord, ni en désaccord”.

Mise a jour 2025

Révision des recommandations - centrifugation en hémostase

Experts de la Société Francaise de Thrombose et d’"Hémostase (SFTH) e Vitesse et durée

Rédacteurs : s .

Elodie Boissier : absence de lien d'intérét en rapport avec ces recommandations ° P | d q u ettes resi d ue I Ies

Céline Delassasseigne : absence de lien d'intérét en rapport avec ces recommandations

Céline Desconglois : absence de lien d'intérét en rapport avec ces recommandations ° F re| N (CO 1] d |t|0ns m O| ns restrlctlves)

Claire Flaujac : absence de lien d'intérét en rapport avec ces recommandations

Réactualisation des recommandations avec de nombreuses évolutions

- Recommandation GRADE 1+/1- (il faut.../il ne faut pas...)

- Recommandation GRADE 2+/2- (il faut probablement.../Il ne faut probablement pas...)

= Niveau modéré de preuves

- En l'absence ou en cas de littérature insuffisante, les experts se sont prononcés sous la forme d’avis (les
experts suggérent.../les experts suggérent de ne pas ...).



Centrifugation

* Nouvelles

recommandations Recommandations pré-analytiques en hémostase : la centrifugation ... -
SFTH 2025 1)  Quelle concentration maximale de plaquettes résiduelles doit contenir un plasma pour la réalisation
d'analyses A’ hémostase sUr Plasma frais 2. e cr e e et s e e s e s srassraes saessresransssnsasssasasasassserasersnnsansasnnees b

2)  Quelles sont les vitesses et durées de centrifugation d'un tube de sang total recommandées pour la realisation
d'analyses d'hemostase sUr PIEsME TTEIS P.. i sss s s s ssras e s aeerra s e assnesssssaearsssessanesssnesnnnasnnne )

3)  Quelle concentration maximale de plaquettes doit contenir un plasma destiné a la congélation pour analyses

U= =T W L= B T T L= SO S S SRUSRRSSRRRSSR | §
‘ S F T H 4) A quelle vitesse faut-il centrifuger un tube d'hémostase dont le plasma sera congelé pour analyses ultérieures
@ SOCIETE FRANGAISE o T T =SSOSR USRORRSRS B |

DE THROMBOSE
ET D’HEMOSTASE . i i . i . .
5) A quelle température faut-il centrifuger les tubes de sang total pour la réalisation d'analyses d’hémostase ?.12

6) Quelles sont les caractéristiques du rotor a utiliser pour centrifuger un tube d’hémostase ? ...cvvvcevcvcneenn 12
7)  Quels sont les conditions de freinage a utiliser en fin de centrifugation d'un tube d’"hémostase 7 ......ccoce...... 13
8) Quelles sont les modalités de surveillance métrologique des centrifUgEUSES 2. e ccecceceesecres s cseeeeene 13

9)  En dehors de la centrifugation, quelles techniques sont utilisables pour obtenir un plasma pauvre en
plaquettes pour la réalisation d'analyses d hEmMOStase P et reesecsree e e rraeeesaessnessraseasessnesneesnsasnseens LEF
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24 janvier 2024,

A l'attention de Mme MEHAY et du Dr Olivier ERNY, membres permanents du COFRAC

Objet: Positionnement de la SFTH sur les écarts notifiés par les évaluateurs techniques sur le
frein des centrifugeuses

Les recommandations sur les d\ s de 1 ifugation, publiées en 2015 et re n 2017

par le Groupe Frangaws d'étu d \H émo 1 et la Thrombos (GFHT) désormais SFTH, vont
étre prochainement mises a jour, tmm nt en ce qui concerne le frei

En effet, jusqu’ 2017 les publicatiol d sponibles mp onditio resmctwes sur
le réalage de \a nce du frein, mais des données o\u t de \ \n ature suggerent

En effet, jusqu’en 2017, les pubhcaﬂons disponibles |mposa|ent des conditions assez restrictives
sur le réglage de la puissance du frein, mais des données plus récentes de la littérature suggerent
qu'il serait possible d'alléger ces conditions. Ainsi, le groupe pré analytique de la SFTH va revoir ces
recommandations et faire une mise a jour en 2024.

Dans I'attente de cette prochaine révision, la SFTH recommande aux laboratoires qui utilisent des
puissances de frein différentes de celles préconisées dans les recommandations de 2017,
d'effectuer une analyse de risques fondée sur les publications existantes.

ine VINCIGUERRA




Travaux a venir

Publication recommandations sur la centrifugation mp ie'eCt“ritAr“C'e en anglais en cours
soumerttre

Mise a jour des recommandations pré-analytiques en Hémostase

1 Septembre 2025

Prise de contact avec le Club des pédiatres en Hémostase

Travail en commun? V¥, NV
Sl Al
795 3O¢

Tableau de synthése des recommandations préanalytiques

P Janvier 2026

Définition des besoins et de la méthodologie

Recommandations pré-analytiques en hémostase - GEHT
Révision partielle octobre 2015
(mise a jour mai 2017)

Parametres | Recommandé | Acceptable [ Non conforme

2026
3

Actualisation de la littérature et rédaction

Objectif
Publication fin 2026




Conclusions

* Etudes assez fastidieuses et pouvant paraitre peu attrayantes

* Mais fondamentales pour notre activité quotidienne au laboratoire et
la fiabilité des résultats rendus
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