
L’effet des caractéristiques des donneurs de 
sang sur les receveurs de transfusions de 

globules rouges

Michaël Chassé, MD, PhD, FRCPC
Intensiviste, Centre Hospitalier de l’Université de Montréal (CHUM)
Principal Scientist, CHUM Research Center
Professeur adjoint de clinique, Université de Montréal

8 novembre 2017



Conflits d’intérêts

• Aucun.

• Sources de financement











Objectifs

• Comprendre comment les caractéristiques des donneurs
de sang pourraient influencer l’issue clinique des 
receveurs;

• Présenter une stratégie d’étude des caractéristiques des 
donneurs de sang

• Présenter les résultats d’une étude récente Canadienne 
qui suggère un effet des caractéristiques des donneurs
de sang sur la survie des receveurs



Pourquoi étudier les donneurs ??

Bibliotheque de la Faculte de Medecine, Paris, France



Historiquement cible principale pour 
l’amélioration des issues cliniques

• Effets du dépistage des donneurs

BLOOD, 9 APRIL 2009 VOLUME 113, NUMBER 15

Transfusion Medicine, 1996, 6, 1–10



Rationelle brève

• Donor age may affect RBCs
– Decreased erythrocytes precursors
– Increased DNA damage (increased oncogenic risk)
– Changes in cell membrane compositions (decreased 

phospholipid content, senescence of surface antigen)
– Increased cytokines levels (risk of infections)
– Many other unknown factors

• Sex affects RBCs
– Changes in response to adrenaline (decreased O2 affinity, 

increased membrane rigidity in females).
– Different composition (hormonal, antigens…)

Cancer Control 1998;5(2 Suppl 1):17–21. 
Exp Gerontol 1999;34(1):47–57. 

Aging (Albany NY) 2011;3(6):643–56. 

Blood 2001;98(7):2043–51. Clin Hemorheol Microcirc 2003;28(2):89–98. 

Blood Rev 2014;
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Summary of the review

• Based on poor quality evidence:

– Donor positive antileukocyte antibodies (TRALI)
– Female donor to male recipients (survival)
– HLA-DR selected RBC transfusion (transplantation 

outcome)
– Donor RBC antigen selection (alloimmunization)

• May affect RBC transfusion outcome. 
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Methode

• Design: Étude de cohorte longitudinale

• Population:
– Tous les patients
– Recevant au moins une transfusion allogénique de globules rouges
– Dans 4 hôpitaux(The Ottawa Hospital – General Campus, The Ottawa Hospital – Civic Campus, The University of Ottawa Heart Institute, and The Ottawa 

Hospital – Riverside Campus)
• Source des données

– Canadian Blood Services (Données donneur)
– The Ottawa Hospital DataWarehouse (données transfusionnelles, 

résultats de cultures, comorbiditées)
– ICES (Registered Person Database, Ontario Cancer Registry, CIHI-

DAD)



L’infrastructure

Donor

Canadian Blood 

Services

Patient
Institute of clinical 

evaluative sciences 

of Ontario 

Hospital Datawarehouse

Data analysis



L’infrastructure

� Timeframe
� October 2006 to 

December 2014



Analyses

• Analyses principales
– Extended cox model (Based on the Anderson & Gill 

model)
• Transfusions multiples
• Mesures répétées dans le temps
• Donneurs multiples
• Charactéristiques différentes des donneurs
• Ajustement pour les caractéristiques des receveurs

– Expostions princiaples: Âge et Sexe des donneurs
– Issue primaire: Survie



2009 2010 2011

F F M M F

ID Start End Cum M Cum F Total Cov1 Censor

1 0 30 0 1 1 A 0

1 30 40 0 2 2 A 0

1 40 100 1 2 3 A 1

2 0 20 1 0 1 B 0

2 20 75 1 1 2 B 0

… … … … … … … …

X



Facteurs confondants ?
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Receveurs

24



Donneurs

25



Groupes comparables ?
 Donor age < 30 Donor age ≥ 30 

Recipient age   

Mean (SD) 64.9 (22.2) 66.5 (19.0) 

Female recipients (%) 54.4 54.9 

Charlson’s Index   

0 (%) 27.3 25.4 

1-2 (%) 18.5 18.8 

3-4 (%) 10.9 11.6 

5 + (%) 14.8 15.9 

N/A (%) 28.5 28.4 

   

 Female donors Male donors 

Recipient age   

Mean (SD) 66.5 (20.3) 66.0 (19.6) 

Female recipients (%) 55.0 55.5 

Charlson’s Index   

0 (%) 25.8 26.3 

1-2 (%) 18.5 18.6 

3-4 (%) 11.6 11.6 

5 + (%) 15.5 15.5 

N/A (%) 28.5 28.0 

   



Résultats principaux



Proportion of patients dying for patients receiving only female or only 
“young” RBCs



Interprétation

• Nous avons observé une reduction de la survie
après la transfusion de globules rouges:
– Donneurs de sexe féminin
– Donneurs plus jeunes

• Nécessite confirmation:
– ARR 6.2% par an; 95% CI 5.4% to 7.0% à la moyenne de l’étude

de 6 transfusions
– Number Needed to Treat (NNT): 16



Autres résultats préliminaires

• Cancer
  Unadjusted Adjusted 

  HR LCI UCI HR LCI UCI 

Donor 

age 

(years) 

17 – 19.9  1.07 1.03 1.11 1.06 1.03 1.10 

20 – 29.9 1.05 1.01 1.08 1.05 1.01 1.08 

30 – 39.9  1.05 1.00 1.07 1.04 0.99 1.07 

40 – 49.9 0.99 0.97 1.01 0.99 0.97 1.01 

50 – 59.9 0.99 0.97 1.02 0.99 0.97 1.02 

60 – 69.9 1.02 0.98 1.06 1.02 0.98 1.06 

≥ 70.0 0.93 0.81 1.09 0.96 0.83 1.10 

Donor 

age 

(years) 

< 30 1.07 1.05 1.09 1.06 1.04 1.09 

≥ 30 1.00 0.99 1.00 1.00 1.00 1.00 

Donor 

sex 

Female  1.03 1.01 1.05 1.03 1.01 1.04 

Male  0.99 0.98 1.00 1.00 0.98 1.01 
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Autres résultats préliminaires

• Infarctus du myocarde
  Unadjusted Adjusted* 

  HR LCI UCI HR LCI UCI 

Donor 

age 

(years) 

17 – 19.9  1.04 0.97 1.12 1.04 0.97 1.12 

20 – 29.9 0.98 0.91 1.05 0.98 0.90 1.05 

30 – 39.9  1.06 0.99 1.14 1.06 0.99 1.14 

40 – 49.9 1.00 0.95 1.05 1.00 0.95 1.05 

50 – 59.9 1.00 0.96 1.05 1.00 0.95 1.05 

60 – 69.9 0.98 0.90 1.06 0.99 0.92 1.07 

≥ 70.0 0.80 0.58 1.11 0.79 0.57 1.09 

Donor 

age 

(years) 

< 30 1.02 0.96 1.07 1.01 0.96 1.07 

≥ 30 1.00 0.99 1.01 1.00 0.99 1.01 

Donor 

sex 

Female  1.01 0.98 1.05 1.01 0.98 1.05 

Male  0.99 0.97 1.02 1.00 0.98 1.01 
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Autres résultats préliminaires

• SARM

  Unadjusted Adjusted* 

  HR LCI UCI HR LCI UCI 

Donor 

age 

(years) 

17 – 19.9  0.97 0.92 1.03 0.97 0.91 1.01 

20 – 29.9 1.11 1.05 1.18 1.11 1.06 1.17 

30 – 39.9  1.01 0.95 1.07 1.01 0.95 1.07 

40 – 49.9 0.99 0.96 1.02 0.99 0.98 1.03 

50 – 59.9 1.00 0.97 1.04 1.00 0.97 1.04 

60 – 69.9 0.99 0.934 1.05 0.99 0.94 1.05 

≥ 70.0 1.06 0.90 1.24 1.04 0.89 1.22 

Donor 

age 

(years) 

< 30 1.07 1.03 1.11 1.07 1.03 1.11 

≥ 30 1.00 0.99 1.01 1.00 0.99 1.01 

Donor 

sex 

Female  1.05 1.02 1.07 1.04 1.02 1.07 

Male  0.99 0.97 1.00 0.99 0.97 1.01 
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Autres résultats préliminaires

• C Difficile
  Unadjusted Adjusted* 

  HR LCI UCI HR LCI UCI 

Donor 

age 

(years) 

17 – 19.9  1.07 1.02 1.12 1.07 1.02 1.12 

20 – 29.9 1.09 1.03 1.15 1.09 1.04 1.15 

30 – 39.9  1.00 0.94 1.06 1.00 0.94 1.06 

40 – 49.9 0.98 0.95 1.02 0.98 0.95 1.02 

50 – 59.9 1.00 0.96 1.04 1.00 0.97 1.03 

60 – 69.9 1.05 0.99 1.11 1.05 1.00 1.10 

≥ 70.0 1.09 0.94 1.27 1.09 0.95 1.24 

Donor 

age 

(years) 

< 30 1.08 1.05 1.11 1.08 1.05 1.11 

≥ 30 1.00 1.00 1.01 1.01 1.00 1.01 

Donor 

sex 

Female  1.05 1.03 1.06 1.05 1.02 1.08 

Male  0.99 0.99 1.00 1.00 0.98 1.01 

 

Chassé, Données non publiées, 2017



Limitations

• Il ne s’agit pas d’une preuve definitive que le sexe ou l’âge est la 
cause du changement de survie observé

– Mécanismes inconnus
– Tout ce qui est potentiellement associé à l’âge ou au sexe pourrait être “causal”

• Risque de facteurs confondants résiduels?

– Potentiellement limit (allocation quasi-alléatoire, aveugle…)

• Statistiques complexes

• Effet non homgène entre les sous-groupes
– Mais répété par d’autres

• Effet dose-réponse mais

– Effet non linéaire (effet minimal lorsque peu de transfusions?)



Depuis …

• 3 publications

– Desmarets et al. Transfusion 2016
– Edgren et al. JAMA IM. 2017
– Caram-Deelder. JAMA 2017



• No effect

– Manque franc de puissance pour l’effet attendu
– Analyse non optimale



• Ont reproduit nos analyses

– Et nos résultats!

• Ont rajouté multiples transformations statistiques

– Atténuation franche de l’effet



Edgren G. et al. JAMA Intern Med. Published online April 24, 2017



• Méthodologie différente

• Cohorte plus “pure”

– Et immense









Updated analysis
• Edgrens model:



Prochaines étapes

• Raffiner les analyses

• Autres expositions?

– Groupe sanguine (en cours) ?
– Manufacture (en cours) ?
– Autres infections?
– Biomarqueurs?

• Autres outcomes
– Cancer (en cours ?
– Infections (en cours) ?
– IM (en cours) ?
– Insuf rénale (en cours)

• Autres croisements?

– Potentiel détudes de 
mécanismes?



Étude de confirmation

• Financée Printemps 2017

• RCT

• 8000 patients

• Sang uniquement homme vs uniquement femme

• PI: Chassé M, Fergusson DA.

• Premiers résultats attendus 2020



Conclusion

• Les caractéristiques des donneurs pourraient
affecter l’issue clinique des receveurs

– Même à long terme

• L’âge et le sexe des donneurs semblent être
d’importance

– Besoin de confirmation
• Études en cours
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