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Agenda	
  

•  SCD	
  registry	
  :	
  follow-­‐up	
  (A.	
  Ferster)	
  
•  EuroBloodNet	
  :	
  follow-­‐up	
  (B.	
  Gulbis)	
  
•  Telemedicine:	
  follow-­‐up	
  (B.	
  Gulbis)	
  
•  Ektacytometry:	
  clinical	
  experience	
  (E.	
  Lazarova)	
  	
  
•  Empirical	
  anPbioPc	
  therapy	
  in	
  sickle	
  cell	
  paPents	
  (MA	
  Azerad)	
  
•  Clinical	
  Case	
  (A.	
  Ferster)	
  
•  Sickle	
  cell	
  meePng,	
  March	
  9	
  	
  2017	
  (A.	
  Ferster)	
  
•  Thalassaemia:	
  

–  PaPents’	
  associaPons	
  (Thalassaemia)?	
  See	
  BHS	
  PaPent	
  CommiXee	
  (first	
  
meePng	
  7/09).	
  

–  Inclusion	
  of	
  beta-­‐thalassaemic	
  paPents	
  (Celgene	
  Clinical	
  Trial)	
  
•  Next	
  BHS	
  GAM	
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EuroBloodNet	
  



EuroBloodNet	
  in	
  Belgium	
  







Access	
  to	
  the	
  pla<orm	
  
via	
  the	
  website	
  ENERCA	
  www.enerca.org	
  	
  	
  
For	
  professionals,	
  telemedicine	
  pla2orm	
  

	
  

Telemedicine  



Iden'fica'on	
  

Telemedicine  



Print	
  a	
  report	
  

Telemedicine  



Telemedicine  
Print a report 



Diagnos'c	
  orienta'on	
  

From	
  telemedicine	
  to	
  tele-­‐experPse	
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From	
  telemedicine	
  to	
  tele-­‐experPse	
  



Summary	
  and	
  adver'sing:	
  a	
  flyer	
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Summary	
  and	
  adver'sing:	
  a	
  flyer	
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Future	
  

•  To	
  keep	
  the	
  platorm	
  alive	
  
•  Involvement	
  of	
  the	
  network	
  partners	
  as	
  
experts	
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Agenda	
  

•  SCD	
  registry	
  :	
  follow-­‐up	
  (A.	
  Ferster)	
  
•  EuroBloodNet	
  :	
  follow-­‐up	
  (B.	
  Gulbis)	
  
•  Telemedicine:	
  follow-­‐up	
  (B.	
  Gulbis)	
  
•  Ektacytometry:	
  clinical	
  experience	
  (E.	
  Lazarova)	
  	
  
•  Empirical	
  anPbioPc	
  therapy	
  in	
  sickle	
  cell	
  paPents	
  (MA	
  Azerad)	
  
•  Clinical	
  Case	
  (A.	
  Ferster)	
  
•  Sickle	
  cell	
  meePng,	
  March	
  9	
  	
  2017	
  (A.	
  Ferster)	
  
•  Thalassaemia:	
  

–  PaPents’	
  associaPons	
  (Thalassaemia)?	
  See	
  BHS	
  PaPent	
  CommiXee	
  (first	
  
meePng	
  7/09).	
  

–  Inclusion	
  of	
  beta-­‐thalassaemic	
  paPents	
  (Celgene	
  Clinical	
  Trial)	
  
•  Next	
  BHS	
  GAM	
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An	
  Efficacy	
  and	
  Safety	
  Study	
  of	
  Luspatercept	
  (ACE-­‐536)	
  Versus	
  
Placebo	
  in	
  Adults	
  Who	
  Require	
  Regular	
  Red	
  Blood	
  Cell	
  
Transfusions	
  Due	
  to	
  Beta	
  (β)	
  Thalassemia	
  (BELIEVE)	
  
	
  

•  Luspatercept	
  (ACE-­‐536)	
  is	
  an	
  invesPgaPonal	
  
protein	
  therapeuPc	
  that	
  increases	
  red	
  blood	
  
cell	
  (RBC)	
  levels	
  by	
  targePng	
  molecules	
  in	
  the	
  
TGF-­‐β	
  superfamily.	
  	
  Acceleron	
  and	
  Celgene	
  are	
  
developing	
  luspatercept	
  to	
  treat	
  anemia	
  in	
  
paPents	
  with	
  rare	
  blood	
  disorders,	
  including	
  
myelodysplasPc	
  syndromes	
  (MDS)	
  and	
  beta-­‐
thalassemia.	
  





An	
  Efficacy	
  and	
  Safety	
  Study	
  of	
  Luspatercept	
  (ACE-­‐536)	
  Versus	
  
Placebo	
  in	
  Adults	
  Who	
  Require	
  Regular	
  Red	
  Blood	
  Cell	
  
Transfusions	
  Due	
  to	
  Beta	
  (β)	
  Thalassemia	
  (BELIEVE)	
  
	
  
Phase	
  3,	
  double-­‐blind,	
  randomized,	
  placebo-­‐controlled,	
  mulPcenter	
  study	
  to	
  
determine	
  the	
  efficacy	
  and	
  safety	
  of	
  luspatercept	
  (ACE-­‐536)	
  plus	
  Best	
  supporPve	
  care	
  
(BSC)	
  versus	
  placebo	
  plus	
  BSC	
  in	
  adults	
  who	
  require	
  regular	
  red	
  blood	
  cell	
  transfusion	
  
due	
  to	
  (β)-­‐thalassemia.	
  
The	
  study	
  is	
  divided	
  into	
  the	
  Screening/Run-­‐in	
  Period,	
  double-­‐blind	
  Treatment	
  Period,	
  
double-­‐blind	
  Long-­‐term	
  Treatment	
  Period,	
  and	
  Post-­‐treatment	
  Follow-­‐up	
  Period.	
  
	
  
Eligibility:	
   	
   	
   	
   	
  18	
  Years	
  and	
  older	
  
•  Study	
  Type: 	
   	
   	
  IntervenPonal	
  	
  
•  Study	
  Design: 	
   	
   	
  AllocaPon:	
  Randomized	
  
•  Endpoint	
  ClassificaPon:	
   	
  Safety/Efficacy	
  Study	
  
•  IntervenPon	
  Model:	
  	
   	
  Parallel	
  Assignment	
  
•  Masking:	
   	
   	
   	
   	
  Double	
  Blind	
  (Subject,	
  Caregiver,	
  InvesPgator,	
  Outcomes	
  

Assessor)	
  
•  Primary	
  Purpose: 	
   	
  Treatment 	
  	
  

hXps://clinicaltrials.gov/show/NCT02604433	
  
	
  



Clinical	
  Trial:	
  BELIEVE	
  

•  Primary	
  Outcome	
  Measures:	
  
– ProporPon	
  of	
  subjects	
  with	
  haematological	
  
improvement	
  from	
  Week	
  13	
  to	
  Week	
  24	
  
compared	
  to	
  12-­‐week	
  prior	
  to	
  randomizaPon	
  
[	
  Time	
  Frame:	
  Up	
  to	
  approximately	
  week	
  24	
  	
  

–  Hematological	
  improvement(HI)	
  is	
  defined	
  as	
  ≥	
  33%	
  reduc>on	
  
from	
  baseline	
  in	
  red	
  blood	
  cell	
  count	
  (RBC)	
  transfusion	
  burden	
  
with	
  a	
  reduc>on	
  of	
  at	
  least	
  2	
  units	
  from	
  Week	
  13	
  to	
  Week	
  24	
  
compared	
  to	
  the	
  12-­‐week.	
  Reported	
  as	
  the	
  Number	
  of	
  RBC	
  units	
  
transfused	
  from	
  Week	
  13	
  to	
  Week	
  24,	
  and	
  in	
  the	
  12	
  weeks	
  prior	
  to	
  
randomiza>on	
  



Next	
  BHS	
  GAM	
  

Dear	
  Presidents	
  of	
  BHS	
  Sub	
  commiQees,	
  	
  
	
  
Anne	
  and	
  I	
  wanted	
  to	
  present	
  ourself	
  as	
  the	
  new	
  BHS	
  councilors	
  for	
  the	
  contact	
  
between	
  the	
  BHS	
  sub	
  commiQees	
  and	
  the	
  BHS	
  board.	
  
	
  
Next	
  GAM:	
  session	
  dedicated	
  to	
  the	
  the	
  ac>vi>es	
  of	
  each	
  commiQees	
  
When:	
  Thurday	
  9th	
  of	
  February	
  from	
  15h	
  to	
  18h.	
  	
  
	
  
Short	
  presenta>on	
  (15	
  minutes	
  –	
  3	
  minutes	
  discussion)	
  
-­‐  Ac>vi>es	
  of	
  your	
  sub	
  group	
  
-­‐  Your	
  projects	
  for	
  the	
  futur	
  
-­‐  The	
  way	
  to	
  promote	
  interac>ons	
  between	
  BHS	
  board	
  and	
  BHS	
  sub	
  commiQees.	
  	
  
	
  
Thank	
  you	
  very	
  much	
  for	
  your	
  contribu>on,	
  
Cécile	
  Springael	
  -­‐Anne	
  Deweweire	
  





Program	
  9/03/2017	
  





Belgian	
  Registry	
  



Belgian	
  Registry	
  

•  Simplified	
  dataset	
  compared	
  to	
  the	
  first	
  
project	
  submiXed	
  in	
  2007	
  

•  2	
  steps	
  submissions	
  
– Amendment	
  with	
  change	
  of	
  PI	
  and	
  suppression	
  of	
  
the	
  online	
  paPents’	
  database	
  (for	
  GP	
  and	
  other	
  
professionnals)	
  	
  

– 2nd	
  amendment	
  with	
  new	
  parPcipaPng	
  centers	
  

•  Grant	
  applicaPon	
  (Iris	
  Recherche	
  –	
  answer:	
  Q12007)	
  





Research	
  team	
  
FERSTER	
  Alina	
  	
  
GULBIS	
  Beatrice	
  

DEDEKEN	
  Laurence	
  (HUDERF)	
  
LE	
  Phu-­‐Quoc	
  (HUDERF	
  +	
  XL)	
  
EFIRA,	
  André	
  BRUGMANN)	
  
VANDERFAILLIE	
  Anna	
  (St	
  PIERRE)	
  
DEVOS	
  Timothy	
  (Gasthuisberg	
  LEUVEN	
  –	
  A)	
  
LABARQUE	
  Veerle	
  (Gasthuisberg	
  LEUVEN	
  –	
  C)	
  
BRICHARD	
  Bénédicte	
  (Cliniques	
  St	
  LUC)	
  
HEIJMANS	
  Catherine	
  (HUDERF	
  +	
  Jolimont)	
  
PHILIPPET	
  Pierre	
  (CHC)	
  
MAES	
  Philippe	
  (UZA)	
  
BENGHIAT	
  Samentha	
  (ERASME)	
  
DRESSE	
  Marie-­‐Françoise	
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DE	
  WILDE	
  Bram	
  (UZ	
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  Bernard	
  (Responsible	
  of	
  the	
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Research	
  Unit)-­‐	
  HUDERF	
  
	
  
LE	
  MARCHAND	
  Bruno	
  (Responsible	
  of	
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  database	
  	
  -­‐	
  HSP)	
  
	
  



Belgian	
  Registry:	
  Time	
  Frame	
  

•  1st	
  amendment	
  submission:	
  October	
  2016	
  
•  2nd	
  :	
  January	
  2017	
  

•  New	
  version	
  of	
  the	
  database:	
  March	
  2017	
  
•  Start	
  of	
  data	
  collecPon:	
  

– ProspecPve	
  data:	
  March	
  2017	
  
– RetrospecPve	
  data:	
  Q4	
  2017	
  



Clinical	
  case	
  



Your	
  opinion	
  about	
  an	
  mysterious	
  
anemia…	
  (1)	
  

•  Born	
  in	
  Tchetchenia	
  at	
  term.	
  2	
  healthy	
  sibs	
  
•  No	
  consanguinity	
  
•  Neonatl	
  jaundice	
  (8days	
  phototherpy	
  :	
  ABO	
  
incompaPbility?)	
  

•  Famille	
  d’origine	
  Tchétchène,	
  en	
  Belgique	
  
depuis	
  2004-­‐	
  	
  

•  Pallor,	
  weakness	
  and	
  splenomegaly	
  at	
  the	
  age	
  
of	
  4	
  months	
  (malnutriPon?)	
  R/	
  Vitamines	
  



Your	
  opinion	
  about	
  an	
  mysterious	
  
anemia…(2)	
  

•  HospitalisaPon	
  in	
  Germany	
  at	
  the	
  age	
  of	
  3	
  
•  Diagnosis:	
  ?	
  HemolyPc	
  anemia;	
  Spherocytosis?	
  
(↓	
  osm	
  R)	
  

•  Growth	
  retardaPon	
  (weight	
  and	
  height	
  <	
  P3).	
  No	
  
cysPc	
  fibrosis,	
  gastro-­‐intesPnal	
  invesPgaPons	
  
negaPve)	
  

•  Normal	
  neurological	
  and	
  cogniPve	
  development	
  
In	
  Belgium	
  at	
  6	
  y:	
  
•  Pallor,	
  jaundice,	
  splenomegaly,	
  etc…	
  



7	
  y	
   10	
   13	
  

Hb	
  (g/dl)	
   8,2	
   8,5	
   8,4	
  

MCV	
  (fl)	
   72	
   75	
   75	
  

MCH	
  (%)	
   23	
   26	
   24	
  
Microcytes,	
  
anisocytosis,	
  
hypochromia	
  

Plts	
  (10E3/µl)	
   157	
   136	
   99	
  

WBC(10E3/µl)	
   5,27	
   4,21	
   4,99	
  

Lymphocytes(10E3/µl/
µl)	
  

1,35	
   1,2	
   0,98	
  

RePculo	
  (%)	
   3,8	
   3,3	
   3,5	
  

RePculo	
  (/µl)	
   129000	
   131000	
   120000	
  

Immature	
  rePculocytes	
   5%	
  







Your	
  opinion	
  about	
  an	
  mysterious	
  
anemia…(3)	
  

•  Hemolysis???	
  
•  Enzymes	
  and	
  Hb	
  electrophoresis	
  N	
  
•  Cryohemolysis	
  N	
  (<10%)	
  
•  Ektacytometry:??	
  	
  	
  	
  	
  EP	
  of	
  RBC	
  membrane	
  proteins:	
  N	
  
•  No	
  immune	
  deficiency	
  
•  No	
  cardiac	
  or	
  renal	
  abnormality	
  
•  No	
  argument	
  for	
  Schwachmann	
  disease,	
  Fanconi,	
  etc…	
  

•  SymptomaPc	
  biliary	
  lithiasis	
  	
  →	
  cholecystectomy	
  





Your	
  opinion	
  about	
  an	
  mysterious	
  
anemia…(4)	
  

•  Bone	
  marrow	
  	
  	
  in	
  favor	
  of	
  CDA	
  type	
  2??	
  
	
  

•  Perls:	
  	
  Iron	
  deficiency???	
  No	
  change	
  with	
  oral	
  
supplementaPon.	
  IndicaPon	
  for	
  oral	
  
treatment???	
  

	
  

•  Bone	
  biopsy:	
  Erythroid	
  hyperplasia	
  with	
  
dysplasPc	
  and	
  megaloblasPc	
  features	
  



Your	
  opinion	
  about	
  an	
  mysterious	
  
anemia…(5)	
  

•  Poor	
  growth	
  –	
  No	
  puberty	
  (13	
  y)	
  
•  Excellent	
  mental	
  and	
  neurologic	
  status	
  
•  ↑	
  splenomegaly	
  
•  ↓	
  platelets	
  

	
  
QuesPons??	
  
•  Any	
  suggesPon	
  about	
  the	
  diagnosis??	
  
•  Iron	
  IV?	
  	
  
•  Measurement	
  of	
  splenic/	
  liver	
  Iron	
  (MRI)	
  
•  Splenectomy?	
  
•  Other?	
  –	
  HSCT???	
  



Journal	
  Club	
  



	
  
	
  

•  MUD	
  8/8	
  
•  30	
  children	
  /	
  29	
  evaluable	
  	
  	
  	
  
•  Median	
  age:	
  14y	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Median	
  FU:	
  26	
  Mo	
  
•  Cdt:	
  Alemtuzumab-­‐Flu-­‐Melphalan	
  
•  GVH	
  prophylaxis:	
  calcineurine	
  inhibitor	
  +	
  short	
  MTX	
  +	
  methylPDN	
  
•  Bone	
  marrow	
  gra}:	
  3,5	
  10E8	
  NC/kg	
  (1,3	
  –	
  6,8)	
  
•  EFS	
  1Y	
  and	
  2Y	
  :	
  76	
  and	
  69%	
  
•  OS	
  1Y	
  and	
  2Y:	
  86	
  and	
  79%	
  
•  1-­‐Y	
  incidence	
  of	
  cGVHD:	
  62%	
  

•  Main	
  objecPve:	
  OK	
  >75%	
  EFS	
  but	
  not	
  safe!!	
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2015	
  

•  43	
  SCD	
  and	
  9	
  TM	
  	
  	
  (2003-­‐2014)	
  
•  Alemtuzumab-­‐Fludarabine-­‐Melphalan	
  
•  Median	
  age:	
  11y	
  	
  
•  Median	
  FU:3.5	
  y	
  
•  OS	
  and	
  EFS:	
  93	
  and	
  90,7%	
  for	
  SCD	
  
•  TRM	
  SCD:	
  5.7%	
  (all	
  teenagers)	
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  Outcome	
  and	
  chimerism	
  
•  Chimerism	
  >	
  95%	
  in	
  33	
  SCD	
  pts	
  at	
  1y	
  
•  10	
  mixed	
  chimerism	
  with	
  NED	
  at	
  last	
  FU	
  
•  2	
  recieved	
  DLI	
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