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2018DECLARATIONS LIENS D’INTERÊTS

►Aucun

JOURNEES EURO-PHARMAT NANCY 2018 2



Nancy 

2018Objectif

Réfléchir à la biocompatibilité des hémostatiques à partir d’un 
article « An in vivo comparison of the efficacy of hemostatic 
powders, using two porcine bleeding models ». 
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2018Référentiel

►Norme NF EN ISO 10993-4

►Exigences générales pour évaluer les interactions des DM avec le sang
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Liste non exhaustive : peu d’exemples de DM

=> Les hémostatiques ne sont pas clairement 
notifiés dans la norme !
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2018L’Hémostase
►Réponse physiologique permettant le maintien de l’intégrité d’un 

vaisseau lors d’une agression vasculaire

►3 aspects essentiels 
►Hémostase primaire 

►Vasoconstriction vasculaire / adhésion plaquettaire / agrégation plaquettaire

►Aboutit à la formation d’un agrégat plaquettaire (« clou plaquettaire »)

►Coagulation
►Aboutit à la consolidation de l’agrégat plaquettaire par la formation d’un réseau de 

fibrine

►Fibrinolyse
►Après réparation, lyse du caillot fibrino-érythro-plaquettaire et maintien de la 

perméabilité vasculaire
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Platelets and Primary Haemostasis, Clemetson, 2012
Haemostasis, Batty and al., Surgery, nov 2010
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2018Les hémostatiques chirurgicaux - Biomatériaux

►A action spécifique sur l’hémostase

►Alginate de calcium (échange Ca2+/Na+ et activation plaquettaire)

►Gélatine avec thrombine 

► Gélatine : action mécanique par gonflement et comblement de plaie 

► Thrombine : enzyme ayant un rôle important en déclenchant la 1ère phase de la cascade des réactions de coagulation

►Colle de fibrine 

► Fibrine : Protéine issue du fibrinogène sous l’action de la thrombine lors de la coagulation sanguine

►Collagène (interaction avec les récepteurs plaquettaires et activation des facteurs de coagulation (XII et 
VIII))

► +/- imprégné d’antibiotiques  

► +/- imprégné de fibrinogène et de thrombine

►A action non spécifique sur l’hémostase
►Amidon (action mécanique)

►Cellulose (action mécanique par compression et support à l’adhésion plaquettaire)

►Gélatine (action mécanique par gonflement)

►Aldéhydes - Colles (agent d’étanchéité par liaison chimique amide)
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2018Rapport HAS – Juin 2011
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L’utilisation est recommandée:

- en l’absence d’un saignement identifié

- en présence d’un saignement identifié, en alternative aux méthodes conventionnelles d’hémostase chirurgicale.
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2018Hémostatiques chirurgicaux idéaux 
►Pour être hémostatique, le DM doit :

►Permettre une adhésion plaquettaire suffisante par sa structure

►Absorber du sang par capillarité

►Activer la coagulation

►Eviter l’étape de fibrinolyse 

► Biodégradable ? 
►si implantable -> Matériaux étrangers

►Biocompatible 
►Le matériaux 

►Les produits de dégradation 
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using two porcine bleeding models
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►Objectifs
►Etude comparative sur l’efficacité de poudres hémostatiques sur modèles in vivo. 

►Etudier l’efficacité d’un nouvel hémostatique à action mécanique Surgicel® powder en comparaison avec d’autres 
hémostatiques 

►Hémostatique développé pour les chirurgies ouvertes et laparoscopiques. 

►Surgicel® Powder (Ethicon) => Cellulose oxydée régénérée

►Arista® AH Absorbable Hemostatic Particles (Medafor) => Amidon purifié

►PerClot® Polysaccharide Hemostatic System (Cryolife) => Amidon purifié

►Traumastem P® Sterile Resorbable Haemostatic Powder (Bioster) => Cellulose oxydée non régénérée

► Instantaneous® Coumpound Microporous Polysaccharide Haemostatic Powder (Shandong Sucess Pharmaceutical 
Technology Co.) => Polysaccharide chinois ? 

Surgicel®powder  
(Ethicon)
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An in vivo comparison of the efficacy of hemostatic powders, 
using two porcine bleeding models
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►Matériels et méthodes
►Modèle de biopsie de foie porcin (6mm x 3mm)

► Saignements mineurs et modérés (?)

►Tamponnades hémostatique (pression successive de 30s)

► Hémostatiques testés

► Arista® 

► PerClot® 

► Surgicel® 

► Contrôle négatif Telfa® (Covidien) (pansement non adhérent)

►Tests effectués : Hémostase obtenue dans les 10 minutes et Temps d’hémostase (TTH) (N = 5)
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An in vivo comparison of the efficacy of hemostatic powders, 
using two porcine bleeding models

►Matériels et méthodes

►Modèle d’abrasion du foie porcin (3cm x 3cm)

►Saignements doux et diffus (?)

►Tamponnades hémostatique (pression successive de 30s)

► Hémostatiques testés

► Arista® 

► PerClot® 

► Surgicel® 

► Traumastem P® 

► Instantaneous® 

► Contrôle négatif Telfa® (Covidien) (pansement non adhérent)

►Tests effectués : Hémostase obtenue dans les 10 minutes et Temps d’hémostase (TTH) (N=5)
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An in vivo comparison of the efficacy of hemostatic powders, 
using two porcine bleeding models

Raisonnement non en surface mais en quantité de 
matériaux ?
Quantité nécessaire pour recouvrir la plaie ? 
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An in vivo comparison of the efficacy of hemostatic powders, 
using two porcine bleeding models
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TTH : Moment où la dernière tamponnade à stopper le saignement
Temps de saignement : Aucune notion de tamponnade 
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An in vivo comparison of the efficacy of hemostatic powders, 
using two porcine bleeding models

►Conclusion

►Discussion et limites

►Pas d’études sur les saignements sévères

►Aucun test de cytotoxicité 

►Seul un test d’hémocompatibilité dans l’article

►TTH = Temps de saignement standard
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Quelles études de biocompatibilité sont à 
effectuer sur les hémostatiques 
chirurgicaux de contact ?
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Cytotoxicité
-> NF EN ISO 10993-5

Sensibilisation et Irritation
-> NF EN ISO 10993-10

Toxicité systémique
-> NF EN ISO 10993-11

Génotoxicité (si durée de contact prolongée)
-> NF EN ISO 10993-3

Implantation (si durée de contact prolongée)
-> NF EN ISO 10993-6

Hémocompatibilité
-> NF EN ISO 10993-4

Identification et quantification de produits de 
dégradation de DM à base de polymères 
-> NF EN ISO 10993-13
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NF EN ISO 10993-4
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2018Tests potentiels à faire ?

►Hémostase primaire : Plaquettes et fonctions plaquettaires
► Agrégométrie photométrique

►Temps de latence

►Pourcentage d’agrégation

►Vitesses initiales et maximales d’agrégation

►Pourcentage de désagrégation

►Coagulation
►Mesure de la génération de thrombine par mesure fluorogénique (Thermo 

Electron Fluorometer®) -> Thrombogramme

►Temps de latence

►Concentration maximale en thrombine produite

►Temps pour atteindre la concentration en thrombine maximale 

►Potentiel endogène de thrombine
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Dans la littérature…

Février 2018

Tests identiques effectués :
-Hémostase dans les 10 minutes 
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Dans la littérature…

Tests effectués :
-Agrégation plaquettaire : contact PRP avec hémostatique pendant 5 minutes et comptage par 
Electronic cell counter
-Activation plaquettaire sécrétion d’ATP par PRP
-Temps de coagulation (Lee-White clotting)

PRP : Plasma riche en plaquettes
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2018Dans la littérature…
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Tests effectués d’après Norme biocompatibilité
Cytotoxicité : MTT + Live/Dead
Evaluation coagulation sanguine : activation plaquettaire (par cytométrie en flux) et temps de coagulation 
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2018Conclusions
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►Article non satisfaisant, ne répondant pas totalement aux notions de biocompatibilité, ni 
d’efficacité

►Norme NF EN ISO 10993-4 : Hémocompatibilité
►Méthodes d’évaluation des DM

►Oriente vers le fonctionnement et le mécanisme des DM en contact avec le sang 

►Pas de références sur les hémostatiques chirurgicaux
►Produits qui suscitent une forte attente pour les chirurgiens

►Libre choix des tests à effectuer pour évaluer la hémo/cytotoxicité d’un hémostatique 
chirurgical

►Si on devait définir la cytocompatibilité : Est-ce la capacité d’un hémostatique à favoriser 
la réparation tissulaire après lésion -> non envisagé à ce jour dans aucune étude ! 
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Merci pour votre attention


