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De nombreuses situations périopératoires impliquent 
le contact du sang avec du matériel étranger. 

Calkins H et al. Heart Rhythm. 2017; 14(10): e275-e444.
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La voie de contact est activée lorsque le sang est au contact 
d’une surface étrangère ou anormale.

Thrombin

4/60



-   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -   -  
F XII

F XIIa

F XI

F XIa

F IX

F VIIIaF IXa

Intrinsic tenase

F X

Prothrombinase

F II

F VaF Xa

F IIa

Catheter

F IXa F Xa
HM
WK PK

L’héparine non fractionée est utilisée pour prévenir la 
thrombose associées aux surfaces étrangères pendant les 
procedures invasives.

Heparin

AT

Thrombin

Hardy M. 2025.
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Les nouveaux inibiteurs des facteurs XI(a) et XII(a) 
pourraient être intéressants dans ce contexte.

F XIIa inhibitor

F XIa inhibitor

Thrombin

Hardy M. 2025.
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Garadacimab
Abelacimab

Asundexian
Milvexian

Enoxaparin
UFH

AT AT

Les anticoagulants étudiés dans ce projet :

Modified with permission from: Hardy M. Thromb Res. 2024. 244:109194.

6 concentrations multiples de Cmax

Thrombin
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Objectifs du projet de recherche

1. Développer un modèle experimental pour étudier l’activation de la coagulation à la surface des
dispositifs médicaux (dans le cas present, un segment de cathéter).

2. Etudier la capacité des nouveaux inhibiteurs des facteurs XIIa et XIa pour inhiber la coagulation
à la surface des dispositifs médicaux.

➢ Perspective : utilisation de ces anticoagulants au bloc opératoire.



Le test de génération de thrombine

Activator

Fluorogenic substrate

Wan J. Thromb Haemost. 2021;121(12):1574-1587.

https://www.sobi.com/
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La courbe de génération de thrombine

Jonasdottir AD. Front Med (Lausanne). 2023;10:1240325.
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Point d’attention n°1 : les plaquettes sont nécessaires à 
l’évaluation optimale des inhibiteurs des facteurs XI(a) et XII(a)

Mailer RKW. Front Med (Lausanne). 2019 Apr 12:6:76.
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Point d’attention n°2 : les facteurs XI et XII peuvent déjà s’activer 
pendant la phase préanalytique dans un milieu pauvre en calcium.
> Un inhibiteur du F.XII, du F.XIIa ou du F.XI doit être ajouté dès le 
prélèvement.

Hardy M. 2025.
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= inhibiteur F.XIIa
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Le modèle de génération de thrombine initiée par cathéter

Hardy M. Thromb Res. 2024; 244.

+ fluorogenic 
substrate



Résultats
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Enoxaparin
UFH

AT AT

L’héparine augmente l’inhibition de facteur Xa et de la 
thrombine par l’antithrombine.

Modified with permission from: Hardy M. Thromb Res. 2024. 244:109194.

Thrombin
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L’héparine non fractionée réduit la génération de 
thrombine initiée par le cathéter

Hardy M. 2025.
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L’héparine non fractionée réduit la génération de 
thrombine initiée par le cathéter

Hardy M. 2025.



19/25

L’héparine non fractionée réduit la génération de 
thrombine initiée par le cathéter

Hardy M. 2025.
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L’héparine non fractionée réduit la génération de 
thrombine initiée par le cathéter

Hardy M. 2025.

 Therapeutic concentration (Cmax)
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L’héparine non fractionée réduit la génération de 
thrombine initiée par le cathéter

Hardy M. 2025.
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L’héparine non fractionée réduit la génération de 
thrombine initiée par le cathéter

Hardy M. 2025.
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Les héparines sont très efficaces pour inhiber la 
génération de thrombine initiée par le cathéter

Initiation: Catheter
Plasma: PRP

Hardy M. 2025.
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Garadacimab
Abelacimab

Asundexian
Milvexian

Le garadacimab est un inhibiteur du facteur XIIa
L’abelacimab est un inhibiteur du facteur XI et du XIa
L’asundexian et le milvexian sont des inhibiteurs du facteur XIa

Modified with permission from: Hardy M. Thromb Res. 2024. 244:109194.

Thrombin
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Les inhibiteurs des facteurs XI(a) et XIIa ne parviennent pas à supprimer
la generation de thrombine initiée par catheter aux concentrations étudiées

Initiation: Catheter
Plasma: PRP

Garadacimab (µg/mL) Abelacimab (µg/mL)

Hardy M. 2025.
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Conclusions

1/ Les héparines sont très efficaces pour bloquer l’activation de la coagulation à la surface des
dispositifs médicaux.

2/ Dans nos conditions, les inhibiteurs des facteurs XI(a) et XII(a) ne sont pas capables de
complètement supprimer la generation de thrombine à la surface des catheters.

3/ Les conditions analytiques et préanalytiques ont un impact majeur sur les résultats d’hémostase.
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