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Est-il possible d'utiliser d’autres tests pour mesurer l’efficacité de l’emicizumab? 

Contexte et question de recherche

• Emicizumab est une nouvelle thérapie pour les patients atteints d’hémophilie A

• La quantité d’emicizumab dans le sang (=concentration) peut être mesurée avec un test de laboratoire

• Les tests standards de laboratoire ne permettent pas d'évaluer l’efficacité de l’emicizumab
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OUI: avec de tests de laboratoire qui mesurent la capacité à former la thrombine et la fibrine
(protéines de la coagulation) 



15.06.2023 3

Les facteurs de coagulation se trouvent dans le sang et sont activés lorsqu’il y a une rupture d’un vaisseau.

Les facteurs des la coagulation
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Un facteur active le suivant…
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……un caillot se forme, le saignement s’arrête.
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Cascade de la coagulation
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..thrombine et fibrine peuvent être mesurées au laboratoire
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Rôle du facteur de coagulation 8
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Rôle du facteur de coagulation 8
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Hémophilie A: déficit du facteur de coagulation  8
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Emicizumab est un anticorps monoclonal bispécifique
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Emicizumab reconnaît les facteurs de coagulation 9 et 10

Emicizumab
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Emicizumab imite le rôle du facteur 8
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… se lie aux facteurs de coagulation 9 activé et 10 et imite ainsi le rôle du facteur 8
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En présence de l’emicizumab
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• Comprendre pourquoi un patient saigne malgré l'emicizumab

• Pour évaluer le risque individuel de saignement avant une intervention chirurgicale

• Gérer le traitement des patients ayant des inhibiteurs et recevant d’autre médicaments

Pourquoi un suivi de la thérapie avec emicizumab?
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Méthode: étude

Emicizumab: 3 mg/ kg 3 mg/ kg 3 mg/ kg 3 mg/ kg 1.5 mg/ kg 1.5 mg/ kg 1.5 mg/ kg 1.5 mg/ kg

Prise de sang:

1. Test de génération de thrombine
2. Test de formation de fibrine
3. Test de turbidité et perméabilité/ microscopie électronique 

0 1 2 3 4 5 7 8 9 ….

Dose de charge Dose de maintien

6 patients adultes (moyenne d'âge 36 ± 14 ans) sans inhibiteurs
2 patients avec hémophilie sévère (FVIII<1%) and 4 patients avec hémophilie modérée (FVIII 1-5%)

Préparation des échantillons à analyser, congélation à très basse température
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Semaines:
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Quantité (=concentration) d’emicizumab dans le sang

Les données représentent la moyenne et l’écart-type
Modifié à partir de Bertaggia Calderara D et al. manuscrit accepté pour publication in Thrombosis and Haemostasis 18
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Méthode: mesure de la génération de la thrombine

sang plasma

Activation
de la coagulation avec facteur tissulaire,
phospholipides, calcium
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Génération de thrombine: profiles des patients étudiés
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Facteur
tissulaire

Vitesse (V, µm/min): pente de la courbe

Thromb Haemost 1993;18;70:617; J. 2018;115:2461; Talanta 2018;180:282; Hamostaseologie 40:491 

Taille du caillot

V=tnb

b

Méthode: mesure de la formation de la fibrine
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Formation de la fibrine: images et profiles des patients avec hémophilie sévère

A11A13

Coagulation normale

Coagulation avant la thérapie

Coagulation après infusion 
d’un concentré de facteur 8

Coagulation après thérapie 
avec emicizumab (plateau)
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A B

Modifié à partir de Bertaggia Calderara D et al. manuscrit accepté pour publication in Thrombosis and Haemostasis
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Avant et après thérapie avec emicizumab

Thrombine Fibrine
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Légende: les rectangles indiquent les valeurs médianes, les quartiles inférieurs et supérieurs et la variation des 
données (lignes en dehors de rectangles). La zone grisée représente les valeurs normales.  
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Structure du caillot de fibrine au microscope

1 µm

avant thérapie après thérapie avec emicizumab

caillot normal 

En présence d'emicizumab les fibres de fibrine dans le caillot du patient sont plus fines et 
plus serrées comme dans un caillot normal.
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caillot chez un patient avec hémophilie A
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Caractéristiques du caillot de fibrine avant et après thérapie avec emicizumab
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Légende: les rectangles indiquent les valeurs médianes, les quartiles inférieurs et supérieurs et la variation des 
données (lignes en dehors de rectangles). La zone grisée représente les valeurs normales.  
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Conclusions

• La génération de thrombine et en particulier la  formation de la fibrine sont des indicateurs 
biologiques utiles pour personnaliser la thérapie des patients

• La génération de thrombine et la formation du caillot de fibrine reflètent l'efficacité biologique 
de l'emicizumab

• À quantité similaire d'emicizumab (plateau)*, chaque patient bénéficie d’une amélioration 
de la coagulation différente #

27

Efficacité biologiqueConcentration
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aux patients!
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