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TPTPTPTP       : Taux de prothrombine 

TQTQTQTQ       : Temps de Quick 

TCATCATCATCA     : Temps de céphaline avec activateur 

TSTSTSTS                        : Temps de saignement. 

FI        FI        FI        FI            : Facteur I (Fibrinogène). 

FIIFIIFIIFII    : Facteur II (Prothrombine) 

FVFVFVFV       : Facteur V (Proaccélérine) 

FVIIFVIIFVIIFVII        : Facteur VII (Proconvertine) 

FVIIIFVIIIFVIIIFVIII    : Facteur VIII (Facteur antihémophilique A) 

FIXFIXFIXFIX       : Facteur IX (Facteur antihémophilique B) 

FXFXFXFX        : Facteur X (Stuart) 

FXIFXIFXIFXI      : Facteur XI (Rosenthal) 

 vWfvWfvWfvWf        : facteur de Von Willebrand  

PLQPLQPLQPLQ         : Plaquette  

IRIRIRIR                                : indice de Rosner  

PKPKPKPK                            :    Facteur de Fletcher ou Prékallicréine 

KHPMKHPMKHPMKHPM     : Kininogène de haut poids moléculaires. 
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Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation sont des affections 

exceptionnelles, ce sont  des troubles de la coagulation dus à une réduction de l'activité et/ou de 

l'antigène des facteurs de coagulation et sont caractérisés par des hémorragies de sévérité 

variable. 

Ils peuvent  se déclarer à tout âge mais en général les formes les plus sévères se 

manifestent tôt dans la vie. 

Il existe un déficit héréditaire pour chaque facteur de coagulation, la plupart d’entre eux 

sont très rares. L’hémophilie A est très fréquente et cause un déficit de coagulation. Viennent 

ensuite, par ordre de prévalence décroissante, l’hémophilie B, puis les autres coagulopathies 

rarissimes. 

Le gène responsable d’un déficit de la coagulation est transmis par un des modes 

suivants: 

� Dominant autosome ; 

� Récessif lié au sexe ; 

� Récessif autosome. 

L’atteinte chromosomique qui en résulte est hétérozygote ou homozygote selon que le 

gène anormal se retrouve sur un ou sur les deux chromosomes du pair autosome (ou de 

chromosome X pour la femme). 

Le diagnostic des déficits constitutionnels en facteurs de coagulation est suspecté devant 

un syndrome hémorragique, orienté par le bilan de coagulation de première intention (TP et 

TCA) et confirmé par le dosage spécifique des facteurs de coagulation. 

C’est une situation rare mais grave, engageant le pronostic vital du patient, à laquelle 

tout médecin généraliste, pédiatre ou urgentiste peut un jour se trouver confronté, le pronostic 

est favorable si le diagnostic est précoce et le traitement adéquat. 

Dans ce travail nous mettons le point sur cette pathologie extrêmement rare en décrivant 

une série de 25 cas de déficits constitutionnels en facteurs de coagulation. 
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En effet, ce sujet a pour objectif de : 

- Relater les données de la littérature médicale internationale, concernant ce sujet. 

- Décrire les manifestations cliniques courantes devant un déficit en facteur de 

coagulation. 

- Décrire une CAT clinico-biologique  pratique devant un syndrome hémorragique 

pour diagnostiquer un déficit en facteur de coagulation. 
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L'hémostase physiologique est l'ensemble des mécanismes assurant la conservation de 

l'intégrité vasculaire. Grâce à ses propriétés contractiles et/ou sécrétoires, la paroi vasculaire 

participe au processus d'hémostase au même titre que les constituants du plasma, les 

plaquettes, les globules rouges et blancs. 

Classiquement, l'hémostase physiologique est assurée par une cascade d'événements 

schématisés en hémostase primaire (formation du clou plaquettaire par les plaquettes) suivie 

d'une coagulation plasmatique (anciennement hémostase secondaire), et de la fibrinolyse. [1] 

 

IIII.... Physiologie de l’hémostasePhysiologie de l’hémostasePhysiologie de l’hémostasePhysiologie de l’hémostase    

    

1111.... Hémostase PrimaireHémostase PrimaireHémostase PrimaireHémostase Primaire    ::::    

 

L’hémostase primaire est la phase initiale de la formation du caillot, Immédiatement 

déclenchée dès qu'il y a une brèche vasculaire, elle aboutit à l'arrêt du saignement 

essentiellement pour les petits vaisseaux. 

Mettant en jeu trois partenaires : le vaisseau ; les plaquettes et les protéines 

plasmatiques. [2]. 

 

1.1. Différentes intervenants : [2] 

    

a. Structure de la paroi vasculaire : (Figure 1) 

La paroi vasculaire est formée de trois couches, de l’intérieur vers l’extérieur : 

• L’endothélium est constitué d’une couche monocellulaire qui tapisse l’intérieur de 

tous les vaisseaux, il est thromborésistant. Il inhibe l’adhésion des plaquettes et 

sécrète différentes substances anticoagulante (ex la prostacycline : PGI 2). 

• Le sous endothélium est constitué de nombreux constituants : membrane basale, 

collagène et microfibrilles. 
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C’est une surface thrombogène ; c'est

• Les cellules musculaires

Les cellules musculaires lisses sont situées sous le sous

vaisseau la capacité de se contracter sous l’action d’amines vasopressives (adrénaline, 

sérotonine) plaquettaires. 

 

Figure 1Figure 1Figure 1Figure 1

    

b. Les plaquettes

Les PQ sont produits dans la moelle osseuse par les mégacaryocytes.

Dans le sang les plaquettes sont au nombre de 150 000 à 400000/mm3. Leur durée de 

vie est de 8 à 10 jours. 

La PQ est une cellule anucléée, ayant une forme de disque à l'état de repos. Cette cellule 

est délimitée par une membrane plasmique composée de glycoprotéines et de phospholipides. 

Dans le cytoplasme, on retrouve des granules denses et des granules alpha. Ces granules 

contiennent des composés importants qui interviennent dans la phase d’agrégation plaquettaire.

[4] 
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C’est une surface thrombogène ; c'est-à-dire qu’elle entraîne l’activation plaqu

Les cellules musculaires : 

Les cellules musculaires lisses sont situées sous le sous-endothélium, et donnent au 

vaisseau la capacité de se contracter sous l’action d’amines vasopressives (adrénaline, 

Figure 1Figure 1Figure 1Figure 1    : : : : Structure de la paroi vasculaire [3] 

Les plaquettes : (Figure 2) 

Les PQ sont produits dans la moelle osseuse par les mégacaryocytes.

les plaquettes sont au nombre de 150 000 à 400000/mm3. Leur durée de 

cellule anucléée, ayant une forme de disque à l'état de repos. Cette cellule 

est délimitée par une membrane plasmique composée de glycoprotéines et de phospholipides. 

Dans le cytoplasme, on retrouve des granules denses et des granules alpha. Ces granules 

contiennent des composés importants qui interviennent dans la phase d’agrégation plaquettaire.

dire qu’elle entraîne l’activation plaquettaire. 

endothélium, et donnent au 

vaisseau la capacité de se contracter sous l’action d’amines vasopressives (adrénaline, 

 

Les PQ sont produits dans la moelle osseuse par les mégacaryocytes. 

les plaquettes sont au nombre de 150 000 à 400000/mm3. Leur durée de 

cellule anucléée, ayant une forme de disque à l'état de repos. Cette cellule 

est délimitée par une membrane plasmique composée de glycoprotéines et de phospholipides. 

Dans le cytoplasme, on retrouve des granules denses et des granules alpha. Ces granules 

contiennent des composés importants qui interviennent dans la phase d’agrégation plaquettaire.  
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Figure 2Figure 2Figure 2Figure 2    : : : : Morphologie d’une plaquette au Microscope électronique

 

c. Facteurs de willebrand

Le facteur de Willebrand est un 

variable (0,5 à 15 x 10 6 Daltons).

mégacaryocytes. 

Il est présent dans le plasma, les pl

l’agrégation des plaquettes entre elles.

Dans le plasma, il circule lié au facteur antihémophilique A (facteur VIII ou FVIII) qu'il 

protège contre la protéolyse. Ainsi, une diminution importante du facteur Willebrand entraînera 

une diminution du FVIII. 

 

d. Fibrinogène : 

Le fibrinogène est une glycoprotéine plasmatique synthétisée par le foie. Il joue un rôle 

très important dans la coagulation mais c’est aussi 

 

1.2. Déroulement de l’hémostase primaire

Elle comprend l'ensemble des interactions entre la paroi vasculaire, les plaquettes et les 

protéines adhésives qui aboutissent à la formation du thrombus blanc plaquettaire.
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Morphologie d’une plaquette au Microscope électronique (d’après I. Elalamy)

Facteurs de willebrand 

Le facteur de Willebrand est un polymère hétérogène composé de multimères de poids 

variable (0,5 à 15 x 10 6 Daltons). Il est synthétisé par les cellules endothéliales et les 

Il est présent dans le plasma, les plaquettes et le sous-endothélium. Et i

es plaquettes entre elles. 

Dans le plasma, il circule lié au facteur antihémophilique A (facteur VIII ou FVIII) qu'il 

protège contre la protéolyse. Ainsi, une diminution importante du facteur Willebrand entraînera 

 

Le fibrinogène est une glycoprotéine plasmatique synthétisée par le foie. Il joue un rôle 

très important dans la coagulation mais c’est aussi le cofacteur de l'agrégation plaquettaire

Déroulement de l’hémostase primaire : [7,8 ,9] 

l'ensemble des interactions entre la paroi vasculaire, les plaquettes et les 

protéines adhésives qui aboutissent à la formation du thrombus blanc plaquettaire.

 
(d’après I. Elalamy) [6, 5] 

polymère hétérogène composé de multimères de poids 

Il est synthétisé par les cellules endothéliales et les 

endothélium. Et il permet 

Dans le plasma, il circule lié au facteur antihémophilique A (facteur VIII ou FVIII) qu'il 

protège contre la protéolyse. Ainsi, une diminution importante du facteur Willebrand entraînera 

Le fibrinogène est une glycoprotéine plasmatique synthétisée par le foie. Il joue un rôle 

le cofacteur de l'agrégation plaquettaire. 

l'ensemble des interactions entre la paroi vasculaire, les plaquettes et les 

protéines adhésives qui aboutissent à la formation du thrombus blanc plaquettaire. 
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a. Réaction vasculaire :

Vasoconstriction réflexe permettant un ralentissement du flux sanguin.

 

b. Adhésion plaquettaire :

Les plaquettes vont adhérer au sous endothélium mis à nu grâce au facteur Willebrand 

qui joue le rôle de « colle ». 

 

c. Activation plaquettaire : (Figure 3)

Après leur adhésion au sous

entraîne une modification de leur morphologie, la libération du contenu des granules denses et 

des granules α (acide adénosine diphosphorique (ADP), sérotonine, fibrinogène,

la stimulation du métabolisme des phospholipides

thromboxane A2 (TXA2), qui est un puissant agent agrégant.

 

FigureFigureFigureFigure    3: 3: 3: 3: Morphologie d’une plaquette inactive et des autres actives.

    

d. L’agrégation plaquettaire :

Sous l'action du TXA2

agrègent entre elles et consti

glycoprotéine IIb-IIIa (GP IIb -
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Réaction vasculaire : 

Vasoconstriction réflexe permettant un ralentissement du flux sanguin.

Adhésion plaquettaire : 

Les plaquettes vont adhérer au sous endothélium mis à nu grâce au facteur Willebrand 

Activation plaquettaire : (Figure 3) 

Après leur adhésion au sous-endothélium, les plaquettes subissent une 

entraîne une modification de leur morphologie, la libération du contenu des granules denses et 

énosine diphosphorique (ADP), sérotonine, fibrinogène,

la stimulation du métabolisme des phospholipides membranaires avec formation de 

), qui est un puissant agent agrégant. 

Morphologie d’une plaquette inactive et des autres actives.

L’agrégation plaquettaire : 

2, de la thrombine, de l'ADP et d'autres stimuli, les plaquettes 

agrègent entre elles et constituent le thrombus plaquettaire. Le fibrinogène qui se lie à la 

- IIIa) des plaquettes intervient dans ce phénomène.

Vasoconstriction réflexe permettant un ralentissement du flux sanguin. 

Les plaquettes vont adhérer au sous endothélium mis à nu grâce au facteur Willebrand 

endothélium, les plaquettes subissent une activation qui 

entraîne une modification de leur morphologie, la libération du contenu des granules denses et 

énosine diphosphorique (ADP), sérotonine, fibrinogène, facteur V etc.) et 

membranaires avec formation de 

 
Morphologie d’une plaquette inactive et des autres actives. [10] 

d'autres stimuli, les plaquettes 

Le fibrinogène qui se lie à la 

IIIa) des plaquettes intervient dans ce phénomène. 
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Figure 4Figure 4Figure 4Figure 4    : : : : Schéma récapitulatif de l’hémostase primaire.

    

2222.... Coagulation sanguinCoagulation sanguinCoagulation sanguinCoagulation sanguin    ::::    
 

La coagulation représente la deu

sous l’action de la thrombine, à la 

vient consolider l’agrégat plaquettaire et confère au caillot ses propriétés hémostatiques.

Cette transformation résulte d’une véritable cascade enzymatique où interviennent de 

nombreux facteurs de la coagulation.

C’est un phénomène localisé et amplifié, mais également modulé par un différent 

mécanisme de contrôle nécessaires à la limitation de l’

au maintien de l’équilibre de la balance hémostatique.

Lésion vasculaire

Agrégation 
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Schéma récapitulatif de l’hémostase primaire.

    

La coagulation représente la deuxième étape des séquences de l’h

sous l’action de la thrombine, à la transformation du fibrinogène en fibrine

vient consolider l’agrégat plaquettaire et confère au caillot ses propriétés hémostatiques.

Cette transformation résulte d’une véritable cascade enzymatique où interviennent de 

rs de la coagulation. 

C’est un phénomène localisé et amplifié, mais également modulé par un différent 

mécanisme de contrôle nécessaires à la limitation de l’activation excessive de ce système et donc 

au maintien de l’équilibre de la balance hémostatique. [2] 
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2.1. Différentes composant de la coagulation 
 

a. Les facteurs de coagulation (Protéines coagulation et facteur tissulaire) : 
 

� Nomenclature : (Tableau I) [2] 

Ces facteurs ont été désignés par un chiffre romain par le comité international de 

standardisation, le suffixe « a » représente la forme activé de ces facteurs 

La plupart de ces facteurs a été identifiée à partir de leur déficit constitutionnel. 

 

� Caractéristiques des facteurs de la coagulation [2] 

Les principales caractéristiques des protéines coagulantes sont reportées sur le tableau II. 

La plupart de ces facteurs sont synthétisés par le foie, cinq d’entre eux sont consommés 

au cours de la coagulation et donc absents du sérum (I, II, V, VIII, XIII) le gène codant a été 

identifié et localisé au niveau chromosomique dans la plupart des cas. 

Le facteur Tissulaire (PM 4O OOO) normalement absent du sang circulant, est synthétisé 

par de nombreux types cellulaires et notamment les cellules périvasculaires (fibroblastes, 

cellules musculaires lisses) le gène codant est situé sur le chromosome 1. 

Tableau Tableau Tableau Tableau IIII    : Nomenclature des F: Nomenclature des F: Nomenclature des F: Nomenclature des Facteurs de coagulation [12]acteurs de coagulation [12]acteurs de coagulation [12]acteurs de coagulation [12]    

FacteurFacteurFacteurFacteur    DénominationDénominationDénominationDénomination    

FT 

I 

II**** 

III 

IV 

V 

VII**** 

VIII 

IX**** 

X**** 

XI 

XII 

XIII 

PK 

KHPM 

Facteur tissulaire ou Thromboplastine 

Fibrinogène 

Prothrombine (active I, V, XIII, C, Plaquettes) 

Cofacteur VIIa 

Ca++ 

Proaccélerine, cofacteur X 

Proconvertine, active IX et X 

Facteur antihémophilique A, cofacteur IX 

Facteur antihémophilique B, active X 

Facteur de Stuart, active II (prothrombine) 

Facteur Rosenthal ou PTA, active XII, IX et PK 

Facteur Hageman, active PK et fibrinolyse 

Facteur stabilisant de la Fibrine 

Facteur de Fletcher ou Prékallicréine, active XII 

Kininogène, active PK 

**** Facteurs vitamine K-dépendants 
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Tableau Tableau Tableau Tableau IIIIIIII    : Les principales caractéristiques des protéines coagulantes: Les principales caractéristiques des protéines coagulantes: Les principales caractéristiques des protéines coagulantes: Les principales caractéristiques des protéines coagulantes    [12][12][12][12]    

FacteurFacteurFacteurFacteur    
P.M P.M P.M P.M 

K.DAK.DAK.DAK.DA    
SynthèseSynthèseSynthèseSynthèse    ½ vie½ vie½ vie½ vie    ChromosomeChromosomeChromosomeChromosome    FonctionFonctionFonctionFonction    

Taux minimum Taux minimum Taux minimum Taux minimum 

nécessaire à nécessaire à nécessaire à nécessaire à 

l’hémostasel’hémostasel’hémostasel’hémostase    

I 340 
Foie, 

Mégacaryocyte 

3-4 

jours 
4 Substrat 

0,5à1g/l 

 

II 72 foie 3 jours 11 Zymogéne 40 g/l 

V 330 
Foie, 

Mégacaryocyte 

12 

heures 
1 Cofacteur 

10à15 g/l 

 

VII 50 Foie 
6 

heures 
13 Zymogéne 

5à10 g/l 

 

VIII 300 

Foie, rein, 

Rate , 

Lymphocytes 

12 

heures 
X cofacteur 

30à50 g/l 

 

IX 55 Foie 
24 

heures 
X Zymogéne 

30à50 g/l 

 

X 56 Foie 
36-48 

heures 
13 Zymogéne 

10à20 g/l 

 

XI 160 Foie 3 jours 4 Zymogéne 
environ30 g/l 

 

XII 80 Foie 2 jours 5 Zymogéne 
** 

 

XIII 310 
Foie , 

Mégacaryocyte 
7 jours 

1 ( sous unité b) 

6 (sous unité a) 
Zymogéne 2à3 g/l 

    

b. Les phospholipides anioniques et calcium. 
 

� Les phospholipides 

Les phospholipides constituent une surface catalytique pour l'activation enzymatique des 

facteurs de la coagulation. Ces phospholipides proviennent de deux sources principales, 

plaquettaire et tissulaire. 

Au cours de l’activation plaquettaire, la membrane subit des modifications qui lui 

confèrent un pouvoir catalytique. La cellule endothéliale libère au cours des blessures et des 

lésions tissulaires, du facteur III tissulaire ou thromboplastine qui offre une surface catalytique 

pour les réactions de coagulation. 
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� Le calcium 

Le calcium est nécessaire à toutes les étapes d'activation enzymatique de la coagulation, 

excepté celle du facteur contact (facteur XII). 

Il suffit donc de complexer le calcium du sang, par exemple par du citrate de sodium, 

pour le rendre incoagulable. Cette propriété est utilisée pour anticoaguler le sang destiné aux 

examens d'hémostase. 

 

2.2. Déroulement de la coagulation sanguin  [13,14] 

La coagulation est une cascade d'activations enzymatiques: un proenzyme est activé par 

protéolyse et ce facteur activé active à son tour un autre proenzyme intervenant à un stade 

ultérieur. 

• IIIIn vivon vivon vivon vivo la rupture de la continuité endothéliale avec exposition du facteur tissulaire 

semble être l'élément primordial responsable de l'initiation de la coagulation. (Figure 5) 

 

 

Figure Figure Figure Figure 5555 : Coagulation in vivo, rôle centrale de la thrombine, la thrombine est à l’origine de 

plusieurs boucles de rétro-activation amplifiant sa propre génération. [15] 
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• In vitroIn vitroIn vitroIn vitro la coagulation peut être initiée de 2 façons différentes : 

 

La voie exogène : exposition du sang au contact du facteur tissulaire (FT). 

La voie endogène : exposition du sang au contact d'une surface chargée négativement. 

Ces deux voies, par l’activation en chaîne des facteurs de la coagulation, aboutissent à la 

formation de thrombine, enzyme protéolytique qui va transformer le fibrinogène circulant en 

fibrine, constituant principal du caillot. 

 

a. La voie exogène de la coagulation : (Figure 6) 

Appelée voie exogène car fait intervenir un facteur extra-sanguin : le facteur tissulaire 

(facteur III ou thromboplastine), sécrété par la cellule endothéliale. 

C’est une voie très rapide (quelques secondes), activée par les fragments cellulaires, et 

physiologiquement la plus importante pour la coagulation chez un sujet normal. 

Inséré dans la couche lipidique de la membrane de la cellule qui l’exprime, le facteur 

tissulaire fixe le facteur VII en présence de Ca²+, cette liaison provoque l’activation du facteur VII 

par protéolyse. Le complexe facteur VII-facteur tissulaire-Ca²+ active le facteur X. 

Un phénomène d’amplification, qu’on retrouve à différents  niveaux de la coagulation, est 

observé ici : le facteur Xa, produit sous l’action du facteur VIIa, va à son tour activer le facteur 

VII, majorant sa propre production. 

 

                                                                                                      VII 

 

Lésion tissulaire                     facteur tissulaire + Ca²+                                        X 

 

                                                                                                    VIIa 

 

                                                                                                                         Xa 

Figure Figure Figure Figure 6666    : La voie exogène de la coagulation 
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b. La voie endogène de la coagulation : (Figure 7) 

De cinétique lente, elle est appelée ainsi car les facteurs qu’elle fait intervenir existent 

tous dans le sang. 

L’initiation de la coagulation peut également se faire par le biais de la fixation des 

facteurs XII et XI, de la prékallikréine (PK) et du Kininogène de haute poids moléculaire (KHPM) 

sur une surface électronégative représentée par le sous endothélium ou les plaquettes agrégées. 

Pour cette raison appelée « phase contact ». Cette fixation est suivie par la protéolyse du 

facteur XII en facteur XIIa. Ce dernier active le facteur XI. Là encore, il y a une auto-amplification 

du processus : la prékallikréine, le facteur XIa et le facteur XIIa lui-même activent à leur tour le 

facteur XII, ce qui augmente considérablement leur propre production. 

Le facteur XIa en présence d’ions de calcium active le facteur IX par protéolyse. 

Le facteur IXa va ensuite active le facteur X au sein d’un complexe constitué par 

l’enzyme : facteur IXa, un cofacteur protéique : facteur VIII, le substrat : facteur X et des ions de 

calcuim. 

La constitution et l’amarrage de ce complexe ont pour conséquence de potentialiser 

l’activité enzymatique du facteur IXa qui active le facteur X beaucoup plus rapidement que s’il 

était seul en présence de son substrat. 

Le facteur VIII ne joue son rôle de cofacteur protéique que s’il a été au préalable activé 

par la thrombine, le facteur IXa ou le facteur Xa. 
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Système contact : 

 - surface activatrice, 

 - KHPM, 

 -Prékallicréine. 

 

XII                                XIIa 

 

 

           XI                                  XIa 

                             Ca²+ 

                     

                             IX                                   IXa 

 

                                             Ca²+ et VIIIa 

 

                                                       X                                  Xa 

Figure Figure Figure Figure 7777 : La voie endogène de la coagulation    

 

c. Connexions entre les voies exogène et endogène de la coagulation : 

Des connexions existent à plusieurs niveaux : 

Le facteur VII peut être activé par des fragments d’activation du facteur XII et par le 

facteur IXa, mais très lentement. 

Lorsque les concentrations de facteur tissulaire sont faibles, le complexe facteur 

tissulaire-facteur VIIa-calcium est capable d’activer le facteur IX. 

Ces connexions, mises en évidence dans des systèmes utilisant des protéines purifiées, 

passent inapparentes dans les tests de coagulation utilisé en pratique courante. 
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d. L’activation de la prothrombine (II) : (Figure8) 

La prothrombine est activée au sein d’un complexe appelé prothrombinase qui comprend 

le facteur Xa, le facteur V, les ions Ca²+ et le facteur II. 

Le facteur V au préalable activé par la thrombine ou le facteur Xa, acquiert la capacité de 

se lier au facteur Xa et à la prothrombine. Ceci entraine une condensation de l’enzyme et de son 

substrat sur une surface et a pour conséquence d’accélérer environ 5OO.OOO fois l’activation de 

la prothrombine, par rapport à une réaction ou n’interviendrai que le facteur Xa. 

Le facteur Xa, au sein du complexe prothrombinase, transforme alors la prothrombine en 

thrombine. 

La thrombine joue un rôle important dans les phénomènes de coagulation, à différents 

niveaux. Elle : 

• La transformation du fibrinogène en fibrine. 

• L’activation du facteur XIII qui stabilise la fibrine. 

• La régulation de sa propre formation par l’activation des facteurs V, VIII, VIII, XI, 

les plaquettes et la protéine C. 
 

                                                             Xa + Va 

 

 

                        Prothrombine (II)                                Thrombine (IIa) 

Figure Figure Figure Figure 8888: L’activation de la prothrombine: L’activation de la prothrombine: L’activation de la prothrombine: L’activation de la prothrombine    

    

e. La fibrinoformation : (Figure 9) 

La thrombine détache deux fibrinopeptides A (FpA) et deux fibrinopeptides B (FpB) par 

molécule de fibrinogène, parallèlement, elle active le facteur XIII. 

Les monomères de fibrine produits par la protéolyse du fibrinogène se polymérisent 

spontanément. Le polymère soluble est stabilisé par le facteur XIIIa en présence d’ions de 

calcium. 
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Fibrinogène                                                                   Monomère de fibrine

 

 

                         Thrombine (IIa)                                   Polymère de fibrine soluble

 

                        Ca²+ 

XIII                                              XIIIa

 

                                                              

 

FigureFigureFigureFigure    10101010    : : : : Schéma récapitulatif de différente étape de la coagulation.
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                                                 2 FpA et 2 FpB 

Fibrinogène                                                                   Monomère de fibrine

Thrombine (IIa)                                   Polymère de fibrine soluble

XIII                                              XIIIa 

                                                                                               Fibrine stabilisé

FigureFigureFigureFigure    9 9 9 9 : : : : La fibrinoformationLa fibrinoformationLa fibrinoformationLa fibrinoformation    

Schéma récapitulatif de différente étape de la coagulation.

Fibrinogène                                                                   Monomère de fibrine 

Thrombine (IIa)                                   Polymère de fibrine soluble 

Fibrine stabilisé 

 
Schéma récapitulatif de différente étape de la coagulation. [16] 
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2.3. Régulation de la coagulation : le rôle des inhibiteurs  [1, 13, 17] 

Le système de la coagulation plasmatique a tendance à s'activer spontanément. Il est très 

important pour l'organisme que les enzymes formés lors de l'activation de la coagulation 

(thrombine, FX activé) ne circulent pas dans le plasma car ils risqueraient d'entraîner une 

activation diffuse de la coagulation et un processus pathologique grave. Pour éviter ceci et 

maintenir leur équilibre, chaque facteur activé a son inhibiteur. On connaît trois systèmes 

inhibiteurs : le système de l'antithrombine, le système Protéine C protéine S, et le TFPI (tissue 

factor pathway inhibitor). 

 

a. L’antithrombine : 

Inhibe principalement le facteur II activé mais aussi le FX activé, le FIX activé et 

partiellement le FXI activé. Son activité anticoagulante est augmentée de façon très importante 

par l'héparine (utilisé en thérapeutique). 

Les déficits en antithrombine sont des maladies sévères responsables de thromboses à 

répétition (thromboses veineuses, embolies pulmonaires).Il existe un autre inhibiteur de la 

thrombine dont l'importance physiologique est peu connue et probablement minime : le second 

cofacteur de l'héparine. 

 

b. le système Protéine C-Protéine S : 

La protéine C (PC) circule sous forme inactive. Elle peut être activée par la thrombine en 

Protéine C activée (PCa) à condition que la thrombine soit fixée sur un récepteur appelé la 

thrombomoduline. 

La PCa est un inhibiteur très puissant des facteurs Va et VIIIa. Son action est augmentée 

par une autre substance circulant dans le sang, la Protéine S (PS). Il est intéressant de noter que 

la PC et la PS sont des facteurs vitamine K dépendants. 

Il existe des déficits en PC et PS exposant les sujets atteints à un risque de thrombose. 
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c. le TFPI (tissue factor pathway inhibitor):

Inhibe l'activation du facteur X par le complexe [facteur 

Ceci explique que, dans le plasma, circule un peu de facteur VII activé.

 

FigureFigureFigureFigure    11111111: : : : Déroulement de la 

    

3333.... FibrinolyseFibrinolyseFibrinolyseFibrinolyse    :::: [1,18]    

 

Troisième temps de l'hémostase, la fibrinolyse tend à 

l'extension du caillot en détruisant les polymères de fibrine.

Lorsque le caillot est formé, la fibrinolyse physiologique permet de le reperméabiliser.

La fibrinolyse est bâtie selon la même conception que le système de

comprenant des molécules à activité protéolytique, qui agissent sur un substrat, contrôlées par 

un système d’activateurs et d’inhibiteurs permettant une régulation physiologique très précise.
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le TFPI (tissue factor pathway inhibitor): 

nhibe l'activation du facteur X par le complexe [facteur VII activé 

Ceci explique que, dans le plasma, circule un peu de facteur VII activé. 

Déroulement de la Régulation d’hémostase secondaire

Troisième temps de l'hémostase, la fibrinolyse tend à empêcher l'installation mais surtout 

l'extension du caillot en détruisant les polymères de fibrine. 

Lorsque le caillot est formé, la fibrinolyse physiologique permet de le reperméabiliser.

La fibrinolyse est bâtie selon la même conception que le système de

omprenant des molécules à activité protéolytique, qui agissent sur un substrat, contrôlées par 

un système d’activateurs et d’inhibiteurs permettant une régulation physiologique très précise.

    

VII activé – facteur tissulaire]. 

 
Régulation d’hémostase secondaire [13] 

empêcher l'installation mais surtout 

Lorsque le caillot est formé, la fibrinolyse physiologique permet de le reperméabiliser. 

La fibrinolyse est bâtie selon la même conception que le système de la coagulation, 

omprenant des molécules à activité protéolytique, qui agissent sur un substrat, contrôlées par 

un système d’activateurs et d’inhibiteurs permettant une régulation physiologique très précise. 
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3.1. Les acteurs de la fibrinolyse 

 

a- Le plasminogène : 

Le plasminogène Une substance circulant sous forme inactive dans le plasma, synthétisé 

par le foie, se transforme, sous l'influence d'activateurs, en plasmine qui est une enzyme 

protéolytique très puissante, capable de dégrader le caillot de fibrine mais aussi de détruire le 

fibrinogène, voire d'autres facteurs de coagulation. 

La fibrinolyse est contrôlée par deux systèmes équilibrés d’activation et d’inhibition: 

 

b- Le système d'activation : 

– la voie de l’activateur tissulaire du plasminogène (t-PA). 

Cette substance est synthétisée de façon quasi exclusive par la cellule endothéliale qui la 

libère sur le site du caillot lors de tout phénomène d'agression. 

– la voie de la pro-urokinase, activateur urinaire du plasminogène (u-PA). 

La forme circulante est la pro-urokinase synthétisée par les cellules rénales et d'autres 

cellules parenchymateuses. La pro-urokinase s'active en urokinase essentiellement au contact du 

caillot de fibrine. 

 

c- Le système inhibition : 

– principal inhibiteur de la plasmine: l'alpha 2 antiplasmine,  synthétisée par la cellule 

hépatique qui neutralise la plasmine plasmatique circulante non liée à la fibrine. 

– Le PAI-1 est le principal inhibiteur des activateurs du plasminogène : 

Synthétisé par la cellule endothéliale, il inhibe t-PA et u-PA. 

– Le PAI-2 est un autre inhibiteur, synthétisé par le placenta au cours de la grossesse. Il 

est inhibiteur de l'urokinase. 

 

3.2. Le déroulement de la fibrinolyse   (Figure12) 

En l'absence de fibrine, le plasminogène circulant est inactif. Le t-PA circulant est lié à 

son inhibiteur (PAI-1) et la pro-urokinase circulante est également peu active. 
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Dès que se forment des traces de fibrine, la cellule endothéliale libère du t

une forte affinité pour la fibrine, active le plasminogène en plasmin

caillot de fibrine. De même la présence de fibrine favorise l'activation de la prourokinase en 

urokinase. 

Au niveau du caillot, la plasmine dégrade la fibrine en produisant des fragments très

hétérogènes, appelés PDF (Produits de

plasma. Certains PDF sont spécifiques de la fibrine : ce sont les D

Lorsque la plasmine est en excès, elle passe dans le courant plasmatique où elle est

aussitôt neutralisée par les inhibi

de fibrinolyse au niveau du caillot de fibrine.

Ainsi, ce système très fin de régulation de l’activité de la plasmine et de sa restriction à la 

surface de la fibrine explique le fait que la fi

localisé au niveau du thrombus.

Son rôle réside en effet dans la lyse progressive du caillot après la cicatrisation de la

brèche vasculaire, mais aussi dans la prévention de son extension évitant par là

lumière vasculaire. 

 

FigureFigureFigureFigure
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Dès que se forment des traces de fibrine, la cellule endothéliale libère du t

une forte affinité pour la fibrine, active le plasminogène en plasmine, uniquement au niveau du 

caillot de fibrine. De même la présence de fibrine favorise l'activation de la prourokinase en 

Au niveau du caillot, la plasmine dégrade la fibrine en produisant des fragments très

hétérogènes, appelés PDF (Produits de Dégradation de la Fibrine) qui sont quantifiables dans le 

plasma. Certains PDF sont spécifiques de la fibrine : ce sont les D-Dimères.

Lorsque la plasmine est en excès, elle passe dans le courant plasmatique où elle est

ussitôt neutralisée par les inhibiteurs de la plasmine, ce qui contribue à localiser le

de fibrinolyse au niveau du caillot de fibrine. 

Ainsi, ce système très fin de régulation de l’activité de la plasmine et de sa restriction à la 

surface de la fibrine explique le fait que la fibrinolyse physiologique soit un processus qui reste 

localisé au niveau du thrombus. 

Son rôle réside en effet dans la lyse progressive du caillot après la cicatrisation de la

brèche vasculaire, mais aussi dans la prévention de son extension évitant par là

FigureFigureFigureFigure        11112222:::: Le déroulement de la fibrinolyseLe déroulement de la fibrinolyseLe déroulement de la fibrinolyseLe déroulement de la fibrinolyse    [17[17[17[17]]]]    

Dès que se forment des traces de fibrine, la cellule endothéliale libère du t-PA qui, ayant 

e, uniquement au niveau du 

caillot de fibrine. De même la présence de fibrine favorise l'activation de la prourokinase en 

Au niveau du caillot, la plasmine dégrade la fibrine en produisant des fragments très 

Dégradation de la Fibrine) qui sont quantifiables dans le 

Dimères. 

Lorsque la plasmine est en excès, elle passe dans le courant plasmatique où elle est 

teurs de la plasmine, ce qui contribue à localiser le processus 

Ainsi, ce système très fin de régulation de l’activité de la plasmine et de sa restriction à la 

brinolyse physiologique soit un processus qui reste 

Son rôle réside en effet dans la lyse progressive du caillot après la cicatrisation de la 

brèche vasculaire, mais aussi dans la prévention de son extension évitant par là l’occlusion de la 
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IIIIIIII.... Exploration de l’hémostaseExploration de l’hémostaseExploration de l’hémostaseExploration de l’hémostase    :::: [1, 18, 19,20]    

    

Les anomalies de l’hémostase vont être dépistées à l’occasion de manifestations 

hémorragiques spontanées ou provoquées ou à l’occasion d’un examen préopératoire 

systématique. 

 

1111.... Les tests d’orientationLes tests d’orientationLes tests d’orientationLes tests d’orientation    ::::    

    

1.1. Numération plaquettaire: 

On prélève  du  sang  sur  EDTA  (Acide  Ethylène  Diamine  Tétra  Acétique).  Grâce  à  

des compteurs  électroniques, nous obtenons des résultats fiables : le chiffre normal est 

compris entre 150 à 500 GIGA (10 ^ 9) par �litre. Cela correspond à l’examen de base. 

� Une  valeur   inférieure à 50  traduit un syndrome hémorragique majeur qui doit 

impérativement être traité avant l’intervention. 

� Une valeur comprise entre 50 et 150 requiert une exploration afin de déterminer 

la cause, bien que cette valeur n’entraîne pas de syndrome hémorragique majeur. 

    
1.2. Le Temps de Saignement (TS) : 

Le temps de saignement est le seul test utilisable en pratique clinique pour évaluer la 

fonction plaquettaire globale in vivo et l'interaction plaquette - paroi vasculaire - sang 

L’examen consiste à réaliser une incision superficielle en différentes parties et à 

mesurer le temps que met le saignement  à cesser. 

Du fait de son absence de sensibilité et répétabilité, le test de Duke (incision au 

vaccinostyle du lobe de l'oreille) est abandonné. 

La méthode d'Ivy reste la méthode la plus couramment pratiquée. Elle consiste à réaliser 

une incision de la peau (désinfectée mais sèche) au niveau de la face antérieure de l'avant-bras 

avec une lame rétractable automatiquement et à usage unique. Pendant toute la mesure, une 

pression de 40 mmHg doit être appliquée. Le sang s'écoulant de la plaie est absorbé toutes les 
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30 secondes par un papier buvard placé à distance de l'incision sans faire pression sur les 

berges. Un temps de saignement normal est inférieur à 10 minutes. 

Il existe aussi Ivy 3 points, la plus utilisé en pratique. 

La standardisation de la technique et l'utilisation de lames automatiquement rétractables 

confèrent à cette technique une sensibilité et reproductibilité meilleure que la méthode de Duke. 

Cependant, une grande variabilité de résultats entre les opérateurs a été observée, probablement 

à cause d'une pression excessive exercée par la lame sur la peau du patient. 

 

1.3. Le Temps de Céphaline avec activateur (TCA): 

Le TCA mesure le temps de coagulation à 37 °C d’un plasma en présence de 

phospholipides (céphaline), d’un activateur de la phase contact (kaolin, acide ellagique, célite ou 

autre) et de calcium. Le temps obtenu est exprimé par rapport au temps du plasma témoin, dont 

la valeur moyenne varie entre 30 et 40 secondes selon les réactifs utilisés. Le résultat peut 

également être exprimé en rapport malade/témoin. 

Le TCA est allongé lorsqu’il dépasse de 6 à 8 secondes le temps du témoin (ou lorsque le 

rapport malade sur témoin > 1,2), mais la frontière n’est pas stricte. L’allongement du TCA doit 

être interprété en fonction du contexte clinique (notion d’antécédents hémorragiques personnels 

et/ou familiaux, existence d’une maladie associée) et des résultats des examens de coagulation 

effectués parallèlement (TQ, etc). L’allongement du TCA peut être isolé ou associé à un 

allongement du temps de saignement ou à un allongement du TQ. 

Le TCA explore la voie de la coagulation déclenchée par le contact (voie dite « endogène 

») et il est donc fonction de la concentration plasmatique de chacun des facteurs de coagulation 

impliqués : facteurs de la phase contact (facteurs XII, kininogène de haut poids moléculaire 

[KHPM], prékallikréine), facteurs XI, IX, VIII, X, V, II et fibrinogène. Il n’explore pas les plaquettes 

qui sont remplacées par la céphaline, ni le facteur VII. 
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Par exemple, un allongement du TCA  et un Taux de Prothrombine normal, nous 

orienterons plus vers deux types d’anomalies : une anomalie congénitale  ou une anomalie liée à 

des anticorps anti facteur circulant. 

� Lors  d’une  anomalie  congénitale,  une  exploration  du  TCA  implique une  

épreuve  de correction, avec calcul de l’indice de Rosner (IR). 

IR =IR =IR =IR =  [(TCA Mélange [(TCA Mélange [(TCA Mélange [(TCA Mélange ––––    TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100    
 

Un IR supérieur à 15% signifie la présence d’anticoagulants circulants. Le dosage des 

facteurs de coagulation est réalisé en cas de correction du TCA (IR ≤ 12%). 

� En présence d’anticorps circulants, la correction du TCA par un plasma 

normalisé n’est pas effective. 
 

Enfin  il  faut  noter  qu’un  TCA  allongé  n’entraîne  pas  systématiquement  un  

risque hémorragique. Il faut faire un diagnostic précis de l’anomalie. 

 

1.4. Taux de Prothrombine ou Temps de Quick : 

Le TQ est le temps de coagulation à 37 °C d’un plasma en présence de thromboplastine 

(mélange de facteur tissulaire et de phospholipides) et de calcium. Le temps de coagulation du 

plasma du patient est comparé à celui d’un témoin, voisin de 12 secondes pour la plupart des 

réactifs. 

Le résultat est exprimé en France en pourcentage d’activité, en désignant ce pourcentage 

sous le nom de taux de prothrombine (TP). 

Le pourcentage est calculé en utilisant une courbe d’étalonnage à l’aide de dilutions d’un 

plasma témoin qui, par définition, correspond à 100 % de la normale. Les valeurs inférieures à 70 

% sont considérées comme pathologiques. 

Le TQ explore de façon globale les facteurs de coagulation de la voie exogène de la 

coagulation (facteurs VII, X, V, II et fibrinogène). 
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1.5. L’INR: [21]  

L’expression  en  INR  (Internationnal  Normalized  Ratio)  est  strictement  réservée  à  

la surveillance des patients traités par antivitamines K. C’est le rapport de temps de Quick d’un 

malade et celui d’un témoin, élevé à la puissance ISI (Index de Sensibilité International est un 

coefficient de correction de la thromboplastine utilisée par rapport à la thromboplastine témoin) 

� Un INR chez un patient sain correspond à une valeur de 1. 

� Un INR établi entre 2 et 3 correspond au traitement des maladies thrombo 

emboliques veineuses (embolie pulmonaire). 

� Un INR établi entre  3 et 4 correspond à la prévention du risque thrombo 

embolique (porteur de valve cardiaque, valvulopathies mitrales sévères). 

Il ne faut pas dépasser un INR supérieur à 5. 

 

2222.... Tests  de confirmationTests  de confirmationTests  de confirmationTests  de confirmation    

    

2.1. Exploration de l’hémostase primaire: 

Plusieurs  méthodes  existent  pour l’exploration  de  l’hémostase  primaire en  plus  de  

la numération  plaquettaire et TS . 

 

a. Mesure du temps d’occlusion (TO) sur l’automate Platelet Function Analyser (PFA-100): 

C’est un test relativement récent permettant d'apprécier la fonction plaquettaire in vitro 

sur du sang total. Apparu à la fin des années 1990, il consiste à placer un échantillon de sang 

citraté dans une cupule maintenue à 37 °C. Le sang est ensuite aspiré au travers d'une 

membrane recouverte d'ADP et de collagène (PFA-ADP) ou d'adrénaline et de collagène (PFA-EPI) 

et constituée de pores s'obstruant au fur et à mesure de la formation du clou plaquettaire. 

Les résultats du PFA correspondent au temps d'obstruction totale des pores chez l'adulte. 

Les valeurs normales du PFA-ADP sont inférieures à 120 secondes et celles du PFA-EPI 

inférieures à 160 secondes. 
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Souvent assimilé à temps de saignement in vitro, le PFA est très sensible aux maladies de 

Von Willebrand et à certaines thrombopathies comme la maladie de Glanzmann (déficit en 

glycoprotéine GpIIbIIIa) .Il est peu sensible à certaines thrombopathies comme la maladie du pool 

vide, et de sensibilité variable à l'effet de l'aspirine. 

Enfin la principale limite du test est liée à de nombreuses valeurs anormales chez des 

sujets indemnes de pathologies de l'hémostase. Ainsi le PFA-100® (surtout le PFA-EPI) peut être 

allongé jusqu'à 10 % chez des patients ne souffrant d'aucune anomalie de fonction plaquettaire. 

 

b. Etude des fonctions plaquettaires : 

Elles ne sont réalisées qu’en laboratoire spécialisé, il existe différentes techniques dont 

nous ne citerons que  deux exemples : étude de l’adhésion plaquettaire, et étude de l’agrégation 

plaquettaire en milieu plasmatique. 

Les tests d'agrégation plaquettaire mesurent les modifications de densité optique d'un 

plasma riche en plaquettes et maintenu à 37 °C sous agitation constante au cours de l'agrégation 

induite par différents stimuli à concentration spécifique. 

Les agonistes utilisés peuvent être forts (thrombine et collagène) et induisent alors une 

vague d'agrégation rapide et intense par libération secondaire de thromboxane A2 et sérotonine. 

Pour les agonistes plus faibles (ADP, épinéphrine, sérotonine), l'agrégation de moindre intensité 

peut être monophasique ou biphasique. 

Ces tests, longs à réaliser, sensibles et peu spécifiques permettent de confirmer une 

thrombopathie mais n'évaluent pas le risque hémorragique (ou le rôle de la thrombopathie) dans 

la survenue de l'hémorragie. Ils ne peuvent être réalisés en urgence qu'exceptionnellement. 

 
c. Etude du facteur de Willebrand : 

Selon le taux de vWF dans le plasma, des plaquettes-témoins sont plus ou moins 

agrégées en présence de ristocétine, ce qui permet son dosage. D'autre part, les techniques 

d'électroimmunodiffusion et d'immunoélectrophorèse croisée permettent l'étude qualitative des 

polymères qui constituent le vWF. 
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2.2. Exploration de la coagulation : 
 

a. Le taux de fibrinogène : 

Il permet d’évaluer la présence d’une thrombopathie, mais aussi de juger la qualité de la 

fibrinolyse. 

 

b. Dosage spécifique des protéines de la coagulation (test de deuxième intention) 

Les dosages des facteurs de coagulation ne sont effectués que lorsque les tests de 

dépistage (TCA ou TQ) sont anormaux. Tous les facteurs de coagulation peuvent être dosés 

individuellement. Le dosage est basé sur le pouvoir de correction par le plasma à tester du 

temps de coagulation d’un plasma dépourvu électivement du facteur de coagulation à mesurer. 

Les résultats sont exprimés en pourcentage de la normale. 

 

c. Le temps de thrombine : 

Il évalue la fibrinoformation, par mesure du temps de coagulation d’un plasma citraté 

après apport d’une quantité connue de thrombine. 

Ce test est sensible à l’héparine, à la thrombine et aux produits de dégradation de la 

fibrine. Cependant il n’explore pas les facteurs de coagulation, ni la fibrine stabilisée par le 

facteur XIII. 

La valeur normale du temps de coagulation dans ce test est de 20 secondes. 

Il faut noter l’existence de méthodes qui permettent l’exploration de la fibrinolyse 

(dont le dosage du plasminogène). 

 

IIIIIIIIIIII.... Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulationsLes déficits constitutionnels en facteurs de coagulationsLes déficits constitutionnels en facteurs de coagulationsLes déficits constitutionnels en facteurs de coagulations    

    

1111.... Génétique et anomalies moléculairesGénétique et anomalies moléculairesGénétique et anomalies moléculairesGénétique et anomalies moléculaires    : : : : [12]    
 

Lorsqu’un gène anormal occupe un locus régissant la synthèse d’une protéine de 

coagulation, sur un chromosome X ou autosome, il cause un déficit (presque toujours) unique 

d’un facteur de la coagulation. Ce déficit est soit : 
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� Quantitatif : 

Réduction proportionnelle de l’activité coagulante et du nombre de molécules du facteur, 

lesquelles sont fonctionnellement normales. 

 

� Qualitatif : 

Réduction exclusive ou prédominante de l’activité coagulante ; nombre normal de 

molécules fonctionnellement déficientes. 

Dans l’un ou l’autre des cas, l’activité coagulante est diminuée dans le sang. 

 

2222.... Modes de transmission génétique et traduction cliniqueModes de transmission génétique et traduction cliniqueModes de transmission génétique et traduction cliniqueModes de transmission génétique et traduction clinique    et biologique: [et biologique: [et biologique: [et biologique: [12121212]]]]    

 

Le gène responsable d’un déficit de la coagulation est transmis par un des modes 

suivants: 

� Dominant autosome ; 

� Récessif lié au sexe ; 

� Récessif autosome. (tableau 3) 

L’atteinte chromosomique qui en résulte est hétérozygote ou homozygote selon que le 

gène anormal se retrouve sur un ou sur les deux chromosomes du pair autosome (ou de 

chromosome X pour la femme). (Tableau II) 
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Tableau Tableau Tableau Tableau IIIIIIIIIIII    : Les déficits héréditaires de la coagulation.: Les déficits héréditaires de la coagulation.: Les déficits héréditaires de la coagulation.: Les déficits héréditaires de la coagulation.    [12][12][12][12]    

Mode de transmission génétiqueMode de transmission génétiqueMode de transmission génétiqueMode de transmission génétique    facteurfacteurfacteurfacteur    
Prévalence approximativePrévalence approximativePrévalence approximativePrévalence approximative    

(par million)(par million)(par million)(par million)    

Dominant autosomeDominant autosomeDominant autosomeDominant autosome     

Willebrand 

Dysfibrinogénémie 

HétérozygotesHétérozygotesHétérozygotesHétérozygotes    

2 à 10  000 

1 

Récessif lié au chromosome XRécessif lié au chromosome XRécessif lié au chromosome XRécessif lié au chromosome X VIII (Hémophilie A) 

IX   (Hémophilie B) 

100 

15-20    

Récessif autosomeRécessif autosomeRécessif autosomeRécessif autosome     

I Afibrinogénémie 

II Hypoprothrombinémie 

V 

VII 

X 

XI 

XII 

XIII facteur stabilisant de la 

fibrine 

Prékallicréine 

Kininogène de poinds 

moléculaire élevé 

HomozygotesHomozygotesHomozygotesHomozygotes    

 

≤ 0,5 

≤ 0,5 

≤ 0,5 

≤ 0,5 

≤ 0,5 

1 

1 

≤ 0,5 

 

≤ 0,5 

≤ 0,5 
 

Donc il existe un ou des déficits  héréditaires pour chacun des facteurs de coagulation. 

La plupart d’entre eux sont très rares. La maladie de Willebrand est très fréquente et 

cause un déficit de l’hémostase et de coagulation. Viennent ensuite, par ordre de prévalence 

décroissante, l’hémophilie A, l’hémophilie B, puis les autres coagulopathies rarissimes. 
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IIII.... PatientsPatientsPatientsPatients    ::::    

 

Il s’agit d’une étude rétrospective étalée sur une période de 2 ans, entre 2008 et 2010, à 

propos de 25 cas de déficits constitutionnels en facteurs de coagulation, colligés au laboratoire 

d'hématologie de l'Hôpital Militaire d'Instruction Mohammed V de Rabat. 

 

IIIIIIII.... MéthodesMéthodesMéthodesMéthodes    ::::    

    

1111.... Critères d'inclusionCritères d'inclusionCritères d'inclusionCritères d'inclusion    

 

Notre étude a inclus les patients qui présentaient une perturbation du bilan de 

coagulation non expliquée ni par leur maladie ni par la thérapeutique qu’ils recevaient. 

Le diagnostic a été orienté par le bilan de coagulation de première intention: 

• Le temps de quick (TQ) ou taux de prothrombine (TP), qui permet d’étudier 

globalement l’activité des facteurs de la voie extrinsèque : Facteur II (prothrombine), 

Facteur V (Proaccélérine), Facteur VII (Proconvertine), le Facteur X (Facteur Stuart), et 

le fibrinogène. 

• Le temps de céphaline avec activateur(TCA), qui permet d’étudier globalement 

l’activité des facteurs de la voie intrinsèque : Facteurs de la phase contact 

(Prékallicréine, Kininogéne de haut poids moléculaire, facteur XII), Facteur XI, Facteur 

IX, Facteur VIII, Facteur X, Facteur V, Facteur II et le fibrinogène. Le TCA est le temps 

de recalcification plasmatique en présence de céphaline et d’un activateur. 

• Le dosage du fibrinogène 

 

Ces tests étaient réalisés par méthode chronométrique automatisée en respectant 

scrupuleusement la phase pré analytique (Annexe (Annexe (Annexe (Annexe 1111)))) (prélèvement sur tube citraté sans garrot, 

non précédé par un tube hépariné avec élimination des premières gouttes, acheminé rapidement 



Les déficits Les déficits Les déficits Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.    

 

 

 
----    32 32 32 32 ----

au laboratoire et traité dans les quatre heures). La perturbation est confirmée sur un deuxième 

prélèvement. 

La deuxième étape de ce bilan avait pour but d’éliminer un allongement en rapport avec 

les anticoagulants circulants. Elle se faisait en premier lieu avant le dosage spécifique des 

facteurs de coagulation. Cette recherche se faisait par le test de correction du TCA, avec calcul 

de l’indice de Rosner (IR) : IR =  IR =  IR =  IR =  [(TCA Mélange [(TCA Mélange [(TCA Mélange [(TCA Mélange ––––    TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100TCA Témoin) / TCA Malade)] x 100 

Un IR supérieur à 15% signifie la présence d’anticoagulants circulants. Le dosage des 

facteurs de coagulation était réalisé en cas de correction du TCA (IR ≤ 12%), par méthode 

chronométrique automatisé en utilisant un plasma déficient en facteur dosé. 

Le dosage spécifique des facteurs de coagulation avait confirmé le diagnostic. 

 

2222.... Critères d'exclusionCritères d'exclusionCritères d'exclusionCritères d'exclusion    
 

Les déficits acquis de la coagulation ont été exclus de notre étude. 

 

3333.... Collecte de donnéesCollecte de donnéesCollecte de donnéesCollecte de données    
 

Notre étude s'est basée sur l'analyse des dossiers médicaux des patients qui ont été 

hospitalisés aux services de médecine interne et d'hématologie clinique à  l'Hôpital Militaire 

d'Instruction Mohammed V de Rabat, et des patients vus en consultation externe. 

 

4444.... Fiche d'exploitation: (Annexe Fiche d'exploitation: (Annexe Fiche d'exploitation: (Annexe Fiche d'exploitation: (Annexe 2222))))    
 

Le recueil des données a été réalisé à l’aide d’une fiche d’exploitation qui comportait les 

rubriques suivantes : 

� Les données épidémiologiques 

� Les circonstances de découverte de la maladie. 

� Le bilan de coagulation de première intention (TQ et TCA) 

� Dosage spécifique des facteurs de coagulation. 
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5555.... Analyse des donnéesAnalyse des donnéesAnalyse des donnéesAnalyse des données    

 

La saisie  des textes et des tableaux a été faite sur le logiciel Word XP et celle des 

graphiques sur le logiciel Excel XP. 

L’analyse statistique des données a été faite à l’aide du logiciel sphinx et SPSS version 1. 

 

IIIIIIIIIIII.... Cadre d’étudeCadre d’étudeCadre d’étudeCadre d’étude    

 

Les laboratoires d’hématologie se situent  au sein du bloc des laboratoires.    

Il se compose d’une unité de cytohématologie et d’une unité d’hémostase. Dans les 

locaux des laboratoires, on distingue : 

Une salle dans laquelle est installée deux automates de cytohématologie. 

Une salle d’hémostase équipée de deux automates et deux centrofigueuses. 

Le personnel se composait d’un professeur, quatre professeurs assistants et une équipe 

de résidants en formation. 

Quant aux techniciens, il existait deux techniciens au niveau de la paillasse d’hémostase, 

le premier s’occupait des tests de routine TP, TCA, fibrinogène et le deuxième s’occupait des 

tests spécialisés. 

L’activité démarrait à 8 heures du matin. Les techniciens procédaient à la réception, à la 

centrifugation puis à la répartition des plasmas obtenus selon les tests demandés. Avant la 

réalisation des tests demandés, un contrôle de qualité interne est obligatoire pour assurer une 

bonne fiabilité des résultats. 
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IIII.... Statistiques descriptives des Statistiques descriptives des Statistiques descriptives des Statistiques descriptives des 

de coagulationde coagulationde coagulationde coagulation    ::::    
 

Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation diagnostiqués durant la période 

de notre étude se répartissent comme suit:

 

1111.... Répartition des Répartition des Répartition des Répartition des patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :

 

Sur les 25 cas, le bilan d’hémostase était réalisé dans le cadre d’un bilan préopératoire 

dans 4 cas (16 %). Pour 14 pati

pour diverses indications : hémopathie, hépatites virales, insuffisance rénale, confusion mentale, 

tumeur. Alors que 5 patients (20%) étaient des hémophiles co

présentés pour un syndrome hémorragique spontané (Figure 1

 

Figure1Figure1Figure1Figure13333: : : : Répartition des patients déficitaire  selon l’indication du bilan

2222.... Répartition selon l'âge:Répartition selon l'âge:Répartition selon l'âge:Répartition selon l'âge:

 

L’âge moyen des patients inclus dans notre étude était de 17 ans avec des extrêmes 

allant de 2 à 48 ans. 

20%

16%

constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

----    35 35 35 35 ----

Statistiques descriptives des Statistiques descriptives des Statistiques descriptives des Statistiques descriptives des déficits constitutionnels en facteurs déficits constitutionnels en facteurs déficits constitutionnels en facteurs déficits constitutionnels en facteurs 

Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation diagnostiqués durant la période 

de notre étude se répartissent comme suit: 

patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :

Sur les 25 cas, le bilan d’hémostase était réalisé dans le cadre d’un bilan préopératoire 

dans 4 cas (16 %). Pour 14 patients (56 %), le diagnostic était posé lors d’un bilan systématique 

: hémopathie, hépatites virales, insuffisance rénale, confusion mentale, 

tumeur. Alors que 5 patients (20%) étaient des hémophiles connus et seuls 2 patients (8%) s’était 

me hémorragique spontané (Figure 13).    

Répartition des patients déficitaire  selon l’indication du bilan

    

Répartition selon l'âge:Répartition selon l'âge:Répartition selon l'âge:Répartition selon l'âge:    

L’âge moyen des patients inclus dans notre étude était de 17 ans avec des extrêmes 

56%

8%

bilan systématique

hémophilie connu

préopératoire

Sd hémorragique spontané

déficits constitutionnels en facteurs déficits constitutionnels en facteurs déficits constitutionnels en facteurs déficits constitutionnels en facteurs 

Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation diagnostiqués durant la période 

patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :patients déficitaires selon l’indication du bilan :    

Sur les 25 cas, le bilan d’hémostase était réalisé dans le cadre d’un bilan préopératoire 

posé lors d’un bilan systématique 

: hémopathie, hépatites virales, insuffisance rénale, confusion mentale, 

nnus et seuls 2 patients (8%) s’était 

 

Répartition des patients déficitaire  selon l’indication du bilan....    

L’âge moyen des patients inclus dans notre étude était de 17 ans avec des extrêmes 

bilan systématique

hémophilie connu

Sd hémorragique spontané
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3333.... Répartition selon Le sexe:Répartition selon Le sexe:Répartition selon Le sexe:Répartition selon Le sexe:

 

L’étude de la répartition par sexe retrouve que 20 patients étaient de sexe masculin, 

soit 80 %  des cas, contre 20% de sexe féminin (5 cas)

 

Figure Figure Figure Figure 11114444: : : : Répartition des déficits 

4444.... RépartiRépartiRépartiRépartition selon service (hospitalisétion selon service (hospitalisétion selon service (hospitalisétion selon service (hospitalisé

 

Dans notre série nous avons trouvé que 1

différente service (Pédiatrie, Réanimation, Maternité, chirurgie). Contre 

représentaient 40 %. 

 

5555.... Répartition selon les résultats de TQ et TCARépartition selon les résultats de TQ et TCARépartition selon les résultats de TQ et TCARépartition selon les résultats de TQ et TCA

 

Dans notre série il y’avait un allongement isolé du TQ

56% (déficit en facteur VII). Le TCA était allongé, sans allongement du TQ, dans 7 cas avec un 

taux moyen à 77,85% (déficit en facteur VIII, IX et XI). Le TQ et TCA étaient allong

simultanément dans 12 cas (d

 

20

constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

----    36 36 36 36 ----

Répartition selon Le sexe:Répartition selon Le sexe:Répartition selon Le sexe:Répartition selon Le sexe:    

L’étude de la répartition par sexe retrouve que 20 patients étaient de sexe masculin, 

soit 80 %  des cas, contre 20% de sexe féminin (5 cas). . . . Le sex-ratio était de 4.

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations selon le sexe

 

tion selon service (hospitalisétion selon service (hospitalisétion selon service (hospitalisétion selon service (hospitalisé    ou externe) :ou externe) :ou externe) :ou externe) :    

nous avons trouvé que 15 patients soit 60 % étaient

différente service (Pédiatrie, Réanimation, Maternité, chirurgie). Contre 10

Répartition selon les résultats de TQ et TCARépartition selon les résultats de TQ et TCARépartition selon les résultats de TQ et TCARépartition selon les résultats de TQ et TCA    ::::    

Dans notre série il y’avait un allongement isolé du TQ, dans 6 cas av

en facteur VII). Le TCA était allongé, sans allongement du TQ, dans 7 cas avec un 

(déficit en facteur VIII, IX et XI). Le TQ et TCA étaient allong

simultanément dans 12 cas (déficit en facteurs V, X et II). (Figure 15) 

80%

20%

L’étude de la répartition par sexe retrouve que 20 patients étaient de sexe masculin,  

ratio était de 4. (Figure 14). 

 

constitutionnels en facteur de coagulations selon le sexe....    

étaient hospitalisés dans 

10 malades externes qui 

dans 6 cas avec un taux moyen à 

en facteur VII). Le TCA était allongé, sans allongement du TQ, dans 7 cas avec un 

(déficit en facteur VIII, IX et XI). Le TQ et TCA étaient allongés 

Homme

Femme
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FigureFigureFigureFigure    11115555: : : : Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations 

    

6666.... Répartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulation
 

Sur 25 cas, le déficit en facteur V était

moyen de 46,28%. 6 patients avaien

de 41,8%. Le déficit en facteur VIII, qui définit l’hémophilie A, était présent chez 

un taux moyen (9,4%). Les déficits

(3, 2, 1, 1 respectivement). Dans notre étude nous n’avons 

(Figure16). 

Figure Figure Figure Figure 11116666: : : : Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations selon 

0

1

2

3

4

5

6

7

TQ

20%

4%

constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

----    37 37 37 37 ----

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations 

selon l’allongement de TQ et/ou TCA. 

Répartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulation

5 cas, le déficit en facteur V était diagnostiqué chez 7 cas (28

avaient présenté un déficit en facteur VII (24

%. Le déficit en facteur VIII, qui définit l’hémophilie A, était présent chez 

%). Les déficits en facteurs X, II, XI et IX étaient relativement moins fréquents 

(3, 2, 1, 1 respectivement). Dans notre étude nous n’avons pas trouvé un déficit combiné

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations selon 

TCA TQ/TCA

8%

28%

24%

12%

4%

Facteur II

Facteur V

Facteur VII

Facteur VIII

Facteur IX

Facteur X

Facteur XI

 

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations  

Répartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le type de déficit en facteur de coagulation    ::::    

cas (28 %)  avec un taux 

té un déficit en facteur VII (24%)  avec un taux moyen 

%. Le déficit en facteur VIII, qui définit l’hémophilie A, était présent chez 5 malades avec 

relativement moins fréquents 

pas trouvé un déficit combiné. 

    

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations selon le type. 

F II

F V

F VII

F VIII

F IX

F X

F XI

Facteur II

Facteur V

Facteur VII

Facteur VIII

Facteur IX

Facteur X

Facteur XI
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----    38 38 38 38 ----

7777.... Répartition selon le degré de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le degré de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le degré de déficit en facteur de coagulationRépartition selon le degré de déficit en facteur de coagulation    ::::    

    

TableauTableauTableauTableau    IVIVIVIV    ::::    type de déficit en facteur de coagulation selon taux de facteur de coagulation.type de déficit en facteur de coagulation selon taux de facteur de coagulation.type de déficit en facteur de coagulation selon taux de facteur de coagulation.type de déficit en facteur de coagulation selon taux de facteur de coagulation.    

DegréDegréDegréDegré    

DDDDéficitséficitséficitséficits    
MineurMineurMineurMineur    ModéréModéréModéréModéré    SévèreSévèreSévèreSévère    

Hémophilie 1 4 1 

F II 2 0 0 

F V 3 4 0 

F VII 3 3 0 

F X 2 1 0 

F XI 1 0 0 
 

Dans notre études la plus part des déficits sont mineurs à modérés, 24 cas (96%) contre 

un seul cas sévère (4%). (Figure 17)    
 

    

Figure 1Figure 1Figure 1Figure 17777::::    La sévérité de déficits en facteur de coagulation de nos patients. 

    

        

0 2 4 6 8 10 12 14

Mineur

Modéré

Sévére
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IIIIIIII.... Description selon Description selon Description selon Description selon 

facteurs de coagulation:facteurs de coagulation:facteurs de coagulation:facteurs de coagulation:

    
1111.... L’hémophilieL’hémophilieL’hémophilieL’hémophilie    A et B :A et B :A et B :A et B :    

 

L’hémophilie A et B représentai

A et un seul cas d’hémophilie B,

 

FigureFigureFigureFigure

    

1.1. Le déficit en facteur VIII ou hémophilie A:

Le déficit en facteur VIII 

16). 

a. Epidémiologie:

L’âge moyen de nos patients 

prédominance masculine à 100%

Deux cas étaient hospitalisés contre 

 

constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

----    39 39 39 39 ----

Description selon Description selon Description selon Description selon les différents déficits constitutionnels en les différents déficits constitutionnels en les différents déficits constitutionnels en les différents déficits constitutionnels en 

facteurs de coagulation:facteurs de coagulation:facteurs de coagulation:facteurs de coagulation:    

représentaient 24% dans notre série (6 cas). Dans 5

un seul cas d’hémophilie B, 83 % d’hémophilie A contre 17% d’hémophilie B.

FigureFigureFigureFigure    11118888    : : : : répartition d’hémophilie A et B 

Le déficit en facteur VIII ou hémophilie A: 

Le déficit en facteur VIII  était diagnostiqué chez 5 cas, soit 20 % de notre série (Figure 

Epidémiologie: 

de nos patients était de 15 ans avec des extrêmes 

e à 100%. (Figure 19) 

hospitalisés contre 3 malades externes. 

83%

17%

les différents déficits constitutionnels en les différents déficits constitutionnels en les différents déficits constitutionnels en les différents déficits constitutionnels en 

Dans 5 cas d’hémophilie 

d’hémophilie B. (Figure 18). 

 

% de notre série (Figure 

avec des extrêmes de 10 à 18 ans, avec 

Hémophilie A

Hémophilie B
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Figure 1Figure 1Figure 1Figure 19999    : : : : Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations 

 

b. Circonstances de découverte:

Les 5 cas d’hémophile

un bilan  préopératoire (Tableau 

 

c. Biologie: 

Le bilan a trouvé un allongement isolé de TCA

Le dosage de facteur VIII 

moyen de 9,4%. Le dosage des autres facteurs 

Tableau Tableau Tableau Tableau VVVV

    

1.2. Le déficit en facteur IX ou Hémophilie B:

Parmi les 25 cas, un seul cas d’hémophilie B  était diagnostiqué, soit 4 % de notre série.

(Figure16) 

a. Epidémiologie:

L’âge de notre patient était de 33 ans, d

 

  

0

1

2

3

4

5

6

7

Facteur 

II

Facteur 

V

Circonstance de découverteCirconstance de découverteCirconstance de découverteCirconstance de découverte

Bilan préopératoireBilan préopératoireBilan préopératoireBilan préopératoire    

constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

----    40 40 40 40 ----

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations 

selon le sexe pour chaque déficit. 

Circonstances de découverte: 

cas d’hémophile A étaient déjà connus porteurs du déficit e

(Tableau 5). 

un allongement isolé de TCA, avec un taux moyen à 

Le dosage de facteur VIII a confirmé le diagnostic chez les 5 malades, ave

Le dosage des autres facteurs de coagulation était normal.

    

VVVV: Circonstances de découverte d’hémophile A.: Circonstances de découverte d’hémophile A.: Circonstances de découverte d’hémophile A.: Circonstances de découverte d’hémophile A.

Le déficit en facteur IX ou Hémophilie B: 

Parmi les 25 cas, un seul cas d’hémophilie B  était diagnostiqué, soit 4 % de notre série.

Epidémiologie: 

notre patient était de 33 ans, de sexe masculin. (Figure 19

 

Facteur Facteur 

VII

Facteur 

VIII

Facteur 

IX

Facteur 

X

Facteur 

XI

Circonstance de découverteCirconstance de découverteCirconstance de découverteCirconstance de découverte        Nombre de casNombre de casNombre de casNombre de cas

 5 

    

Répartition des déficits constitutionnels en facteur de coagulations  

s du déficit et se présentaient pour 

avec un taux moyen à 88,6 secondes. 

malades, avec un taux 

t normal. 

: Circonstances de découverte d’hémophile A.: Circonstances de découverte d’hémophile A.: Circonstances de découverte d’hémophile A.: Circonstances de découverte d’hémophile A.    

Parmi les 25 cas, un seul cas d’hémophilie B  était diagnostiqué, soit 4 % de notre série. 

9) 

Femme

Homme

Nombre de casNombre de casNombre de casNombre de cas    PourcentagePourcentagePourcentagePourcentage    

100 % 
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----    41 41 41 41 ----

b. Circonstances de découverte: 

Le patient était admis aux urgences pour un syndrome hémorragique post traumatique 

fait de saignement important. 

 

c. Biologie: 

Le bilan a trouvé un allongement isolé de TCA à 115 secondes. 

Le dosage de facteur IX a confirmé le diagnostic, avec un taux moyen de 3%. Le dosage 

des autres facteurs de coagulation était normal. 

 

2222.... Le déficit en facteur VII:Le déficit en facteur VII:Le déficit en facteur VII:Le déficit en facteur VII:    

 

Dans notre série nous avons diagnostiqué 6 cas de déficit en facteur VII, représentaient 

24% de notre série. (Figure 16) 

 

2.1. Epidémiologie: 

L’âge moyen était de 25 ans avec des extrêmes de 3 à 48 ans, les 6 cas de déficit en 

facteur VII avaient inclus 4 hommes et 2 femmes, avec un sex-ratio à 2. (Figure 19) 

 

2.2. Circonstances de découverte: 

Dans les 6 cas la découverte de la maladie était fortuite. Nous avons fait le bilan pour 3 

malades hospitalisé dans le cadre de leurs pathologies contre 3  cas de bilan préopératoire (pré 

circoncision et avant une ponction biopsie rénale). 

 

2.3. Biologie 

Le bilan a trouvé un allongement isolé de TQ, avec un taux moyen à 56%. 

Le dosage de facteur VII a confirmé le diagnostic chez les 6 malades, avec un taux variant 

entre 18% et 60%. Le dosage des autres facteurs de coagulation était normal. 
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3333.... Le déficit en facteur V :Le déficit en facteur V :Le déficit en facteur V :Le déficit en facteur V :    
 

Dans notre étude nous avons diagnostiqué 7 cas de déficit en facteur V, représentaient 

26% de notre série. (Figure 16) 

 

3-1 Epidémiologie: 

L’âge moyen était de 17 ans, Les 7 cas  de déficit en facteur V avaient inclus 5 hommes et 

2 femmes, avec un sex-ratio à 2,5. (Figure 19) 

 

3-2 Circonstances de découverte: 

Dans les 7 cas la découverte de la maladie était fortuite lors d’un bilan systématique. 

 

3-3 Biologie: 

Le bilan a trouvé un allongement de TQ et TCA. 

Le dosage de facteur V a confirmé le diagnostic chez les 7 malades, avec un taux variant 

entre 35% et 56%. Le dosage des autres facteurs de coagulation était normal. 

 

4444.... Le déficit en facteur X :Le déficit en facteur X :Le déficit en facteur X :Le déficit en facteur X :    
 

Le déficit en facteur X était rencontré chez 3 cas, soit  12% de notre série. (Figure 16) 

 

4-1 Epidémiologie: 

L’âge moyen était de 4,5 ans, Les 3 cas  de déficit en facteur X avaient inclus 2 hommes 

et une femme, avec un sex-ratio à 2. (Figure 19) 

 

4-2 Circonstances de découverte: 

Dans 2 cas la découverte de la maladie était fortuite, contre un  cas où le malade s’était 

présenté pour saignement important. 

 

4-3 Biologie: 

Le bilan a trouvé un allongement de TQ et TCA. 

Le dosage de facteur X a confirmé le diagnostic chez les 3 malades, avec un taux moyen 

de 52%. Le dosage des autres facteurs de coagulation était normal. 
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5555.... Le déficit en facteur II :Le déficit en facteur II :Le déficit en facteur II :Le déficit en facteur II :    
 

Dans notre série nous avons diagnostiqué 2 cas de déficit en facteur II, représentaient 8% 

de notre série. (Figure 16) 

 

5-1 Epidémiologie: 

L’âge moyen était de 15 ans, Les 2 cas  de déficit en facteur II avaient inclus un homme et 

une femme. (Figure 19) 

 

5-2 Circonstances de découverte: 

Dans les 2 cas la découverte de la maladie était fortuite lors d’un bilan systématique. 

    

5-3 Biologie: 

Le bilan a trouvé un allongement de TQ et TCA. 

Le dosage de facteur II a confirmé le diagnostic chez les 2 malades, avec un taux moyen 

de 60%. Le dosage des autres facteurs de coagulation était normal. 

 

6666.... Le déficitLe déficitLe déficitLe déficit    en facteur XI:en facteur XI:en facteur XI:en facteur XI:    
 

Parmi les 25 cas, Un seul cas de déficit en facteur X a été diagnostiqué, représentait 4 % 

de notre série. (Figure 16) 

 

6-1 Epidémiologie: 

L’âge de notre patient était de 20 ans, de sexe masculin (Figure 19) 

 

6-2 Circonstances de découverte: 

La découverte de la maladie était fortuite lors d’un bilan systématique. 

 

6-3 Biologie: 

Le bilan a trouvé un allongement isolé de TCA à 44 secondes. 

Le dosage de facteur XI était à 38 %. Alors que le dosage des autres facteurs de 

coagulation était normal. 



Les déficits Les déficits Les déficits Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.    
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IIII.... ParamètreParamètreParamètreParamètres générauxs générauxs générauxs généraux....    

 

Ce travail rapporte l’expérience du laboratoire d'hématologie de l'Hôpital d'Instruction 

Mohammed V de Rabat, l’un des principaux services prenant en charge les déficits en facteurs de 

coagulation à rabat, il apporte un aperçu global sur l’état des patients atteints de cette 

pathologie. 

Il renseigne sur les caractéristiques épidémiologiques des malades inclus dans notre 

étude ainsi que sur les caractéristiques cliniques et les modalités pour faire le diagnostic. 

Nous rapportons une série de 25 patients atteints de déficits constitutionnels en facteurs 

de coagulation, dont les principales caractéristiques sont en accord avec les données disponibles 

dans les grandes séries de littérature. 

 

1111.... FréquenceFréquenceFréquenceFréquence    ::::    

Tableau Tableau Tableau Tableau VIVIVIVI: les résultats de différentes séries : les résultats de différentes séries : les résultats de différentes séries : les résultats de différentes séries     

concernant le nombre de cas et sa concernant le nombre de cas et sa concernant le nombre de cas et sa concernant le nombre de cas et sa fréquence relativefréquence relativefréquence relativefréquence relative....    [22][22][22][22] 

DéficitDéficitDéficitDéficit    IranIranIranIran        [10][10][10][10]    Italie [10]Italie [10]Italie [10]Italie [10]    RoyaumeRoyaumeRoyaumeRoyaume----Uni Uni Uni Uni [10][10][10][10]    Notre sérieNotre sérieNotre sérieNotre série    

Fibrinogéne 70 (1,5%) 10 (0, 2%) 11 (0, 2%) 0 

Prothrombine 15 (0, 3%) 7 (0, 02%) 1 (0, 02%) 2 (8%) 

Facteur V 70 (1, 5%) 21 (0, 5%) 28 (0, 6%) 7 (28%) 

Facteur VII 300 (6,6%) 58 (1,3%) 62 (1,3%) 6 (24%) 

Facteur V+ VIII 80 (1,7%) 29 (0,7%) 18 (0,3%) 0 

Facteur VIII 3000 (65,4%) 3428 (80%) 3554 (76,8%) 5 (20%) 

Facteur IX 900 (19,6%) 626 (15%) 762 (16,1%) 1 (4%) 

Facteur X 60 (1, 3%) 16 (0, 4%) 150 (0, 5%) 3 (12%) 

Facteur XI 20 (0, 4%) 60 (1, 3%) 150 (3, 3%) 1 (4%) 

Facteur XIII 80 (1, 7%) 31 (0, 7%) 26 (0, 5%) 0 

Total 4595 4286 4637 25 

 

En effet, nous avons trouvé que les déficits en facteur V, VII et l’hémophilie sont presque 

au même nombre (6 cas) alors que des études ont faits en Iran, en Italie et au Royaume uni [22] 

trouve que l’hémophilie est la plus fréquente dans les déficits constitutionnels en facteurs de 
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coagulation. Nous avons expliqué cette différence par la proximité entre l’Hôpital Militaire de 

rabat, l’Hôpital Avicenne et l’association des hémophiles qui prennent en charge les hémophiles. 

De ce fait, nous recevons moins des malades hémophiles. 

Viennent en suite les autres déficits constitutionnels en facteurs de coagulation (X, II, et XI). 

    

2222.... SexeSexeSexeSexe    
 

Dans notre série  pour les déficits constitutionnels lié à l’X (l’hémophile A et B) nous 

avons trouvé une prédominance masculine a 100 %  concordant avec la plupart des études fait et 

aussi avec une étude fait par le centre de traitement de l’hémophilie de rabat entre Janvier 1981 

et Décembre 2006, à propos de 307 cas.[23] Les résultats sont résumés dans le tableau ci-

dessus : 

    

Tableau Tableau Tableau Tableau VIIVIIVIIVII    : les résultats d’une étude  fait par le centre de traitement de l’hémophilie : les résultats d’une étude  fait par le centre de traitement de l’hémophilie : les résultats d’une étude  fait par le centre de traitement de l’hémophilie : les résultats d’une étude  fait par le centre de traitement de l’hémophilie     

de rabat entrede rabat entrede rabat entrede rabat entre    : Janvier 1981: Janvier 1981: Janvier 1981: Janvier 1981----Décembre 2Décembre 2Décembre 2Décembre 2006006006006    : à propos de 307: à propos de 307: à propos de 307: à propos de 307  [23] 

Caractéristiques socioéconomiques des patientsCaractéristiques socioéconomiques des patientsCaractéristiques socioéconomiques des patientsCaractéristiques socioéconomiques des patients    Nombres et pourcentageNombres et pourcentageNombres et pourcentageNombres et pourcentage    Notre sérieNotre sérieNotre sérieNotre série    

Sexe :   Masculin/Féminin 262/0 6/0 

Age < 16 ans 164 (62%) 4 (66%) 
 

Les autres déficits (II, V, VII, X et XI) le sex ratio est habituellement proche de 1 dans des 

séries rapportées (transmission autosomique récessive), dans notre étude nous avons trouvé 

une nette prédominance d’hommes avec sex ratio à 2,8 (14 patients de sexe masculin de notre 

série contre 5 patientes). Cela peut être expliqué par le faible nombre de notre série (19 cas). 

 

3333.... AgeAgeAgeAge    
 

Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulations peuvent se manifester à tout 

âge, en fonction de la sévérité de déficit. Généralement, les cas les plus graves se manifestent 

durant la petite enfance. [24, 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31] 

L’âge moyen des patients inclus dans notre étude était de 17 ans, avec des extrêmes 

allant de 2 à 48 ans. 
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4444.... CirconstanceCirconstanceCirconstanceCirconstancessss    de découvertede découvertede découvertede découverte    

 

La découverte était fortuite chez 18 patients à l’ occasion d’un bilan d’hémostase, dans 

14 cas pour bilan systématique et 4 cas pour bilan préopératoire. 

5 cas d’hémophile, étaient déjà diagnostiqués et se présentaient pour bilan 

préopératoire. 

Seul  2 cas la découverte étaient suite à un saignement important (déficit en facteur IX et X). 

Dans la plus part des études faites, les circonstances de découverte  dépendent du degré 

de déficit en facteur de coagulation : [25, 27, 28, 29, 32] 

� Forme mineure : les saignements sont discrets voir absents ; 

� Forme modérée: les saignements sont modérés. 

� Forme sévère : les saignements sont importants. 

Dans notre études la plus part des déficits sont mineurs à modérés, 24 cas (96%) contre 

un seul cas sévère (4%). C’est pourquoi nous avons diagnostiqué fortuitement 18 cas. Seulement 

deux patients étaient présentés pour un syndrome hémorragique alors que les autres cas (5 cas) 

étaient déjà diagnostiqués comme hémophilie et s’étaient présentées pour bilan préopératoire. 

 

5555.... Résultats de TP et TCARésultats de TP et TCARésultats de TP et TCARésultats de TP et TCA    

 

Le diagnostic de déficit en facteur de coagulation a été orienté par le bilan de coagulation 

de première intention: [18, 19, 20] 

L’intérprétation des resultats de se bilan est expliqué dans le figure ci-dessus :(Figure : 

20 et 21) 
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Figure Figure Figure Figure 20202020    : : : : Diagnostic d’un allongement isolé du TQ ou TCA  [18, 19, 20] 

 

 

FigureFigureFigureFigure    21212121    : : : : Diagnostic d’un allongement du TQ et TCA. [18, 19, 20] 

    

TCA allongé + TP allongé 

Dosage du fibrinogène 

Fibrinogène ≥ 1 g/L 
Fibrinogène < 1 g/L 

Plaquettes, TLE, DDi 
Dosage des facteurs du 

complexe prothrombinique 

� Déficits isolés en FX, V et II  

� FVII, X et II abaissés et FV normal = 

Avitaminose K 

� FVII, X, V et II abaissés = 

Insuffisance hépato-cellulaire 

� Baisse isolée du Fibrinogène : 

 a-, hypo- ou dys-         fibrinogénémie 

� Thrombopénie et DDi +++ = CIVD 

� Plaquettes Normales, DDi +++, TLE 

raccourci 

 = Fibrinolyse aiguë 

ALLONGEMENT ISOLE 

TCA 

• Déficit F VII 

• Facteurs de la voie commune 

• Hémophilies : 

Déficit F VIII et déficit F IX 

• Déficit Phase Contact:  

F XII, F XI, Prékallicréine et KHPM 

TP 

*DDi : D-Dimères, TLE : Temps de lyse des euglobulines 
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Dans notre série, comme dans la littérature, nous avons diagnostiqué

� 6 cas de déficit en facteur VII suite à un allongement isolé de T

� 6 cas d’hémophilie et un cas de déficit en facteur XI 

de TCA. 

� 2 cas de déficits en facteur II, 7 cas de déficits en facteur V et 3 cas de déficits en 

facteur X suite à un allongement de TP et TCA.

    

6666.... Dosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulation

 

Le diagnostic de déficits en facteur

de TP et/ou TCA, est confirmé par le dosage spécifique des facteurs de coagulations.

 

FigureFigureFigureFigure    22220000: : : : Les taux moyens de différents facteurs de coagulations dans notre série.

 

Dans notre série nous avons 

comme dans la littérature, par le dosage spécifique des 

effet nous avons diagnostiqué 7 cas de déficit en facteur V, 6 cas de déficit en facteur VII et 6 
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Dans notre série, comme dans la littérature, nous avons diagnostiqué

cas de déficit en facteur VII suite à un allongement isolé de T

6 cas d’hémophilie et un cas de déficit en facteur XI suite à un allongement isolé 

2 cas de déficits en facteur II, 7 cas de déficits en facteur V et 3 cas de déficits en 

facteur X suite à un allongement de TP et TCA. 

Dosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulation    

de déficits en facteurs de coagulations est suspecté de

de TP et/ou TCA, est confirmé par le dosage spécifique des facteurs de coagulations.

Les taux moyens de différents facteurs de coagulations dans notre série.

s avons confirmé le diagnostic de déficit en facteur de coagulation 

comme dans la littérature, par le dosage spécifique des différents facteurs de coagulation.

effet nous avons diagnostiqué 7 cas de déficit en facteur V, 6 cas de déficit en facteur VII et 6 

F II F V F VII F X

Dans notre série, comme dans la littérature, nous avons diagnostiqué : 

cas de déficit en facteur VII suite à un allongement isolé de TQ. 

suite à un allongement isolé 

2 cas de déficits en facteur II, 7 cas de déficits en facteur V et 3 cas de déficits en 

s de coagulations est suspecté devant l’allongement 

de TP et/ou TCA, est confirmé par le dosage spécifique des facteurs de coagulations. 

 

Les taux moyens de différents facteurs de coagulations dans notre série. 

de déficit en facteur de coagulation 

facteurs de coagulation. En 

effet nous avons diagnostiqué 7 cas de déficit en facteur V, 6 cas de déficit en facteur VII et 6 

F XI
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cas d’hémophilie. Les déficits en facteurs X, II et XI étaient relativement moins fréquents (3, 2, 1 

respectivement). Dans notre étude nous n’avons pas trouvé des déficits combiné. 

 

IIIIIIII.... Discussion selon le type de déficit.Discussion selon le type de déficit.Discussion selon le type de déficit.Discussion selon le type de déficit.    

    

1111.... L’hémophilie A et B (Déficit en facteurL’hémophilie A et B (Déficit en facteurL’hémophilie A et B (Déficit en facteurL’hémophilie A et B (Déficit en facteur    VIII et IX)VIII et IX)VIII et IX)VIII et IX)    ::::    

 

L’hémophilie est une maladie hémorragique héréditaire liée au chromosome X, 

caractérisée par un déficit en facteur VIII (hémophilie A) ou en facteur IX (hémophilie B). 

C’est une affection ubiquitaire qui touche une naissance mâle sur 5000 pour l’hémophilie 

A et une naissance mâle sur 25000 pour l’hémophilie B, sans distinction de race ou de région 

géographique. Elle se manifeste par des accidents hémorragiques, dont les plus fréquents 

intéressent l’appareil locomoteur (muscles, articulations, os), mais qui peuvent également 

toucher les parties molles et les viscères entraînant ainsi de graves complications. [24, 25, 33] 

 

1.1. Epidémiologie de l’hémophilie 

 

a- DANS LE MONDE : 

Selon l’OMS, plus de 400 000 personnes sont hémophiles dans le monde, ce qui 

correspond à une prévalence de 15 à 20 pour 100 000 naissances de garçons dont 80% sont des 

hémophiles A et 20% des hémophiles B. [34] 

 

b- AU MAROC 

L’association marocaine des hémophiles a recensé, en décembre 2009, 955 cas 

d’hémophilie (A 90% et B 10%) sur une population de 31,2 millions d’habitants. [35] 

Dans notre série l’hémophilie représentait 24 % (6cas) avec une prédominance masculine 

à 100%  ce qui concorde avec une étude  faite par le centre de traitement de l’hémophilie de 

Rabat entre : Janvier 1981-Décembre 2006 : à propos de 307 cas.[35] 



Les déficits Les déficits Les déficits Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.    

 

 

 
----    51 51 51 51 ----

Ainsi que l’hémophile A présentait dans notre série 83% contre 17% d’hémophilie B se qui 

concorde avec les données de l’OMS. [34] 

 

1.2. Génétique de l’hémophilie : 

 

a- Hémophilie A [25, 36, 37, 38, 39] 

Le gène du FVIII cloné en 1984 est un long gène (186 kb) situé sur le bras long du 

chromosome X (Xq28) comportant 26 exons et codant un ARN messager (ARNm) de 9 kb traduit 

en une protéine de 2351 aa dont est détaché, lors de la sécrétion, un peptide signal de 19 aa. 

Les anomalies génétiques responsables d'une hémophilie A sont de trois types. 

 

� Délétions et insertions : de 3 à 5 % des hémophilies A sont liées à de grandes délétions 

(de 2 à 210 kb) dont près de 80 variétés ont été décrites et qui, à trois exceptions 

près, déterminent une hémophilie A sévère (associée au développement d'un inhibiteur 

dans un tiers des cas).  Les insertions ou duplications sont plus rares : insertion d'une 

séquence LINE dans l'exon 14, insertion d'une partie de l'intron 22 entre les exons 23 

et 25 ou de l'exon 13. 

 

� Anomalies ponctuelles : plus de 170 mutations ponctuelles ont été décrites, 

correspondant à des mutations non-sens générant habituellement des formes sévères, 

ou plus souvent encore à des mutations faux-sens, générant des formes modérées ou 

mineures ou des anomalies d'épissage de l'acide ribonucléique (ARN) dont les 

conséquences sont variables sur le taux de FVIII selon leur localisation par rapport à la 

jonction exon-intron. Environ le tiers de cas mutations ponctuelles sont récurrentes, 

survenant dans des zones spécialement exposées (hot spot) correspondant à des 

dinucléotides CpG avec mutation CG TG ou CG CA susceptibles de faire apparaître un 

codon stop. Ces zones sont facilement criblées par l'enzyme de restriction Taq 1, qui 

reconnaît la séquence normale TCGA mais non la séquence mutée TTGA ou TCAA. 
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� Inversion : Malgré tous les efforts entrepris depuis la description du gène du FVIII, 

l'anomalie génétique demeurait inconnue dans près de la moitié des cas d'hémophilie 

A sévère (alors que la connaissance des mutations causales avait plus vite progressé 

dans les formes modérées ou mineures) jusqu'à ce que le phénomène d'inversion de 

l'intron 22 soit identifié en 1993 par Lakich et Naylor. 

 

b- L’hémophilie B : [25, 37, 38, 39] 

Le gène du FIX, cloné en 1982 est situé sur le bras long du chromosome X en position 

Xq27, en un endroit distinct du gène du FVIII, près du site de l'X fragile. Sa longueur est de 33, 5 

kb et il comporte huit exons. L'ARNm de 2, 8 kb comporte une portion 3' non traduite de 1,4 kb. 

Environ 800 anomalies génétiques conduisant à une hémophilie B ont été identifiées. 

Il peut s'agir : 

� Soit des délétions majeures affectant environ 2 % des hémophiles B, générant 

habituellement des formes sévères ou qui peuvent être plus limitées (quelques 

codons ou des portions plus larges des exons), conduisant à la synthèse d'une 

protéine tronquée et à des formes sévères ; 

� Soit majoritairement d'anomalies ponctuelles à type de délétions d'un seul 

nucléotide, de mutations non-sens (près de 20 % des mutations), d'anomalies faux-

sens (70 % des mutations), d'anomalies d'épissage de l'ARN, conduisant à des 

molécules tronquées ou des anomalies des modifications post-translationnelles. 

� Soit d'anomalies du promoteur, en amont du premier exon, donnant généralement 

un phénotype de type Leyden. 

 

c- Transmission génétique de l’hémophilie : 

La transmission par le chromosome X entraîne une expression clinique de la maladie 

chez l’homme et une transmission de la maladie pour  les femmes. 

Dans 30 % des cas, il n’est pas possible de retrouver un antécédent d’hémophilie dans la 

famille, on parle alors d’hémophilie sporadique. 
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L’hémophilie féminine existe, mais elle est exceptionnelle 

 

1.3. Manifestations cliniques : [25, 40, 41, 42, 43, 44, 45] 

L'expression clinique de la maladie est totalement liée à l'importance du déficit. Selon 

cette importance, on distingue :    

• l'hémophilie sévère lorsque le déficit est total (moins de 1 % de FVIII ou IX) ; 

• l'hémophilie modérée lorsque les taux de FVIII ou IX sont compris entre 1 et 4 % ; 

• l'hémophilie mineure lorsque les taux de FVIII ou IX sont compris entre 5 et 30 %. 
 

Cette distinction est essentielle car la gravité de la maladie est proportionnelle à 

l'importance du déficit. [24] 
    

Tableau Tableau Tableau Tableau VIIIVIIIVIIIVIII    : répartitions de nos patients hémophile en fonction de sévérité de déficit.: répartitions de nos patients hémophile en fonction de sévérité de déficit.: répartitions de nos patients hémophile en fonction de sévérité de déficit.: répartitions de nos patients hémophile en fonction de sévérité de déficit.    

 SévèreSévèreSévèreSévère    modéréemodéréemodéréemodérée    MMMMineureineureineureineure    

nos nos nos nos patientspatientspatientspatients    1 4 1 

 

a- Hémophilie sévère 

 

a-1 Le tableau hémorragique présente les caractéristiques suivantes : 

• les sites hémorragiques sont habituellement fermés : hématomes, hémarthroses, 

hémorragies des tissus profonds ; les hémorragies extériorisées sont rares. 

• les hémorragies ne sont pas spontanées, mais secondaires à un traumatisme 

même minime qui peut de ce fait passer presque totalement inaperçu ; l'effet  

traumatisme peut être pendant un temps atténué par la réaction de 

vasoconstriction, d'où caractère souvent retardé des hémorragies postopératoires; 

• le caractère pathologique de l'hémorragie n'est pas lié à son intensité mais à sa 

durée ; en l'absence de traitement, l'hémorragie revêt un caractère incoercible qui 

explique les évolutions fatales de certains traumatismes ; 

• il n'y a pas de troubles de l'hémostase primaire, donc pas de pétéchie 

d'ecchymoses, pas ou peu d'hémorragies des muqueuses, à l'exception 
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d'hématuries, pas de saignement lors de plaies cutanées minimes, à type 

coupures superficielles ou abrasion cutanée. 

 

a-2 Localisation des hémorragies : 

 

� Hémarthroses 

Les hémorragies intra-articulaires (hémarthroses) existent dans 70 à 90 % des cas 

d'hémophilie sévère. Elles apparaissent chez l'enfant à l'apprentissage de la marche et se 

répètent jusqu'à l'âge adulte. 
 

� Hématomes 

Les hématomes sont une autre caractéristique de l'hémophilie. On distingue les 

hématomes superficiels et profonds. 

Les hématomes superficiels restent localisés aux espaces cellulaires sous-cutanés et 

siègent le plus souvent sur les parois abdominale, thoracique, lombaire ; ils sont souvent 

multiples. 

Les hématomes profonds sont généralement musculaires, post-traumatiques, entraînant 

des douleurs et un œdème ; leur gravité est fonction de leur importance et de leur localisation. 

Les hématomes entraînant des rétractions tendineuses : hématome de la loge antérieure 

de l'avant-bras suivi d'un syndrome de Volkmann, hématome du mollet déterminant un 

raccourcissement du tendon d'Achille et une position en équin. 

L'hématome péri- ou rétro-orbitaire peut se compliquer d'une atteinte du nerf optique et 

de cécité. 
 

� Hémorragies extériorisées des cavités naturelles 

• Hématuries 

Les hématuries sont fréquentes chez l'hémophile. Elles sont spontanées, récidivantes, 

parfois accompagnées de coliques néphrétiques par migration d'un caillot dans les voies 

urinaires. 
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• Hémorragies intrabuccales 

Très fréquentes chez le jeune enfant, elles constituent fréquemment une des premières 

causes de traitement. Il s'agit d'hémorragies du frein de la langue, de morsure de langue. La 

chute des dents de lait est en général peu hémorragique. 

 

• Hémorragies digestives 

Les hémorragies de type hématémèse, melaena, rectorragie sont fréquentes en général 

liées à des causes organiques sous-jacentes qui n'ont rien de spécifique, et qui imposent un 

bilan étiologique systématique à la recherche d'un ulcère, d'hémorroïdes, etc. Certains tableaux 

occlusifs ou subocclusifs peuvent être liés à des hématomes intramuraux du tube digestif. Les 

hémorragies rétropéritonéales sont particulièrement graves du fait de la rapidité de l'évolution et 

de l'extension prise par l'hémorragie. 
 

• Hémorragies du système nerveux central 

Les hémorragies intracrâniennes sont assez fréquentes (en particulier chez l'enfant) et 

font généralement suite à un traumatisme évident ou léger. 
 

• Hémorragies post-traumatiques 

Extractions dentaires : si l'avulsion des dents de lait n'est habituellement pas 

hémorragique, il est tout autrement différent de l'avulsion des dents définitives qui, non traitée, 

peut être suivie d'hémorragies parfois gravissimes. 

Interventions chirurgicales : toutes les interventions chirurgicales effectuées sans 

traitement substitutif sont suivies de saignements prolongés, d'hématomes, de troubles de la 

cicatrisation, d'infections. Le risque dépend du type de l'intervention et de la qualité des sutures. 

La circoncision est habituellement très hémorragique et peut révéler la maladie. La même 

remarque peut être faite d'ailleurs pour toutes les interventions chirurgicales pratiquées chez le 

jeune enfant. 

Divers : des gestes d'apparence aussi anodine que les injections intramusculaires peuvent 

être suivis d'hémorragies ; ce risque existe avec tout geste à visée exploratoire en particulier les 
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ponctions diverses ; les prélèvements veineux ne sont pas (ou peu) hémorragiques à condition 

qu'une compression soit effectuée un temps suffisant après le prélèvement. 

 

a-3 Caractéristiques de la maladie selon l'âge 

•••• Chez le nouveau-né hémophile, le risque hémorragique n'est guère supérieur à celui 

du nouveau-né normal ; des accouchements traumatiques peuvent cependant induire 

des hématomes du cuir chevelu voire des hémorragies intracrâniennes ; il n'y a pas 

d'hémorragie du cordon (caractéristique des déficits en FXIII). 

•••• Le jeune enfant de moins de 1 an présente en général peu d'épisodes hémorragiques 

sauf traumatismes intercurrents. Les premières hémorragies surviennent lorsque 

l'enfant commence à ramper puis surtout à l'apprentissage de la marche, qui marque 

l'apparition des premières hémarthroses et hématomes associés fréquemment à des 

saignements intrabuccaux. 

• L'enfant plus âgé (de 6 à 7 ans jusqu'à l'adolescence) présente des hémarthroses et 

hématomes musculaires répétés ; le pronostic articulaire se joue en grande partie à cet 

âge 

• L'adulte présente en général moins d'épisodes hémorragiques que l'enfant, ce qui est 

probablement lié à la meilleure adaptation de l'individu à sa maladie et à sa meilleure 

connaissance des causes déclenchantes ; l'état articulaire est très variable selon les 

antécédents thérapeutiques allant de la simple synovite chronique à l'arthropathie 

évoluée d'une ou plusieurs articulations (genoux, chevilles, coude, hanche). 

 

Un cas particulier : l'hémophilie B Leyden. Il s'agit d'une forme tout à fait particulière 

d'hémophilie B sévère au cours de laquelle le taux de FIX (FIX : C et FIX : Ag) s'élève 

progressivement de 4 à 5 % par an aboutissant à l'âge adulte à des taux presque normaux de 30 

à 60 % ; la tendance hémorragique franche chez l'enfant s'estompe ainsi avec l'âge. Cette 

hémophilie serait liée à une anomalie du promoteur. 
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b- Hémophilies modérée et mineure 

Selon l'importance du déficit, les patients présenteront un tableau hémorragique plus ou 

moins caractéristique. Les manifestations hémorragiques sont moins graves que celles observées 

au cours de l'hémophilie sévère. Les hémarthroses sont rares (mais possibles) en cas 

d'hémophilie modérée et absentes dans l'hémophilie mineure. Les hématomes restent 

superficiels et font suite à des traumatismes généralement reconnus. En revanche le risque 

d'hémorragie est bien réel en cas d'intervention chirurgicale ou d'avulsion dentaire. Ce risque est 

majeur en cas d'amygdalectomie. Lorsque le contexte familial n'est pas connu, ce sont 

fréquemment ces hémorragies postopératoires qui constituent la circonstance (parfois 

dramatique en cas d'hémophilie modérée) de diagnostic. Les hémophilies mineures peuvent être 

diagnostiquées fort tard dans l'existence. 

Dans notre série 6 cas d’hémophilie, dans 5 cas sont déjà diagnostiqués et étaient 

présenté pour un bilan préopératoire, contre un seul cas sévère qui s’était présenté pour un 

syndrome hémorragique faite de saignement important. 

 

1.4. Caractéristiques biologiques 

Le bilan standard de coagulation est caractérisé par un allongement isolé du temps de 

céphaline activé sans allongement du temps de Quick, du temps de thrombine et du temps de 

saignement (TS). Le diagnostic du type et de la sévérité de l'hémophilie ne peut être apporté que 

par le dosage spécifique du FVIII ou du FIX. [25] 

Dans notre étude nous avons trouvé un allongement isolé de TCA dans les 6 cas, Le 

diagnostic était confirmé par le dosage des facteurs VIII et IX. 

 

2222.... Déficit constitutionnel en facteur VIIDéficit constitutionnel en facteur VIIDéficit constitutionnel en facteur VIIDéficit constitutionnel en facteur VII    ::::    

 

Le déficit constitutionnel en facteur VII (FVII) est une maladie hémorragique héréditaire 

autosomique récessive due à la diminution ou l'absence du facteur VII dans la coagulation. [46] 
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2.1. Epidémiologie 

C'est une pathologie rare avec une fréquence estimée à 1/500.000, touche de la même 

façon l’homme et la femme. [22] 

Dans notre série nous avons diagnostiqué 6 cas de déficits en F VII dont 4 hommes et 2 

femmes, avec un sex ratio à 2. 

 

2.2. Génétique : [26, 47, 48] 

Le déficit constitutionnel en FVII est une maladie héréditaire de transmission 

autosomique récessive. Seuls les patients homozygotes ou hétérozygotes composites peuvent 

présenter des manifestations hémorragiques, les sujets hétérozygotes sont généralement 

asymptomatiques. Le gène du facteur VII est situé sur le chromosome 13, à seulement 2,8 kilo 

bases en amont du gène du facteur X, et s'étend sur 12800 bases. 

La séquence nucléotidique de l'ADN génomique est connue depuis 1987. 

Plus de 130 mutations différentes ont été actuellement identifiées sur le gène du FVII, la 

plupart de ces mutations sont des mutations "privées" rapportées dans une seule famille. 

 

2.3. Manifestations cliniques : 

Les manifestations cliniques les plus fréquemment retrouvées sont des hémorragies 

cutanéo-muqueuses (épistaxis, ménorragies, gingivorragies) ou des complications 

hémorragiques post-chirurgicales. La gravité du déficit constitutionnel en FVII réside surtout 

dans la survenue dans près de 17 % des cas d'hémorragies intracérébrales généralement durant 

la première semaine de vie, voire les premiers mois. [27, 49, 50] 

La sévérité du saignement est variable et ne semble pas liée à l’importance du déficit. 

Toutefois, certains auteurs signalent que plus le facteur VII est bas, plus les saignements sont 

graves [32], 

Ainsi: 

� plus de 20 % : les saignements sont discrets ; 

� 5 à 20 %: les saignements sont modérés ; 



Les déficits Les déficits Les déficits Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.    

 

 

 
----    59 59 59 59 ----

� 1 à 5 % : les saignements sont importants. 

 

Du point de vue symptomatique, on distingue quatre formes cliniques de la maladie: 

• une forme grave à la naissance  et la première enfance : caractérisée par 

l’hémorragie à la chute du cordon et par l’hémorragie intracrânienne : il faut noter 

que les nouveau-nés sont exposés à un important risque d’hémorragie 

intracrânienne. Selon certaines études, un nouveau-né sur six atteint de ce déficit 

présentera un saignement intracrânien. 

• une forme grave avec un début dès la deuxième enfance : c’est une hémorragie 

lors de la chute des dents de lait ou à la puberté, qui se traduit par des 

ménorragies foudroyantes; 

• une forme légère avec un début tardif parfois à l’âge adulte avec des saignements 

pathologiques après un traumatisme ou après une intervention chirurgicale ; 

• une forme presque asymptomatique découverte lors d’une enquête génétique ou 

d’un bilan préopératoire. 

 

Dans notre série nous avons diagnostiqué fortuitement 6 cas de déficit en facteur VII ; 3 

cas lors d’un bilan préopératoire et les autres 3 cas suite à un bilan systématique. Nos résultats 

peuvent êtres expliquer par la prédominance de la forme modéré de déficit de nos patients (taux 

moyen à42%). 

 

2.4. Caractéristiques biologiques 

Le déficit en facteur VII est suspecté devant la combinaison d’un temps de Quick allongé 

et d’un TCA normal.  Le dosage de l’activité du facteur VII par méthode chronométrique à l’aide 

d’un plasma déficient en facteur VII identifie alors le déficit isolé. 

Les valeurs normales sont comprises entre 70 % et 140 %, définies par rapport à un pool 

de plasmas normaux. Pour certains, le dosage peut dépendre du réactif (thromboplastine) utilisé. 
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L’utilisation de thromboplastine recombinante humaine pourrait permettre une meilleure 

standardisation. [27, 28, 51] 

Dans notre étude nous avons suspecté des déficits en facteurs VII devant un TQ allongé, 

sans allongement du TCA dans les 6 cas, Le diagnostique était confirmé par le dosage de facteur 

VII. 

 

3333.... Déficit constitutionDéficit constitutionDéficit constitutionDéficit constitutionnel en facteur  Vnel en facteur  Vnel en facteur  Vnel en facteur  V    ::::    

 

Le déficit congénital en facteur V est une anomalie rare de la coagulation initialement 

décrite par Owren en 1947 et connue sous le nom de parahémophilie. Elle est transmise selon un 

mode autosomique récessif. [52] 

 

3.1. Epidémiologie : 

Le déficit en facteur V représente un désordre rare de la coagulation avec une incidence 

de un pour 100 000. [22] 

Dans notre étude nous avons diagnostiqué 7 cas de déficit en facteur V. L’âge moyen 

était de 17 ans, Les 7 cas  de déficit en facteur V avaient inclus 5 hommes et 2 

femmes, avec un sex-ratio à 2,5. 

 

3.2. Génétique : 

Le déficit constitutionnel en FV est une maladie héréditaire de transmission autosomique 

récessive. Seuls les patients homozygotes peuvent présenter des manifestations hémorragiques, 

les sujets hétérozygotes sont généralement asymptomatiques (porteur). 

Le gène du facteur V est a approximativement une taille de 80 kilo bases (kb), localisé sur 

le bras long du chromosome 1 (1q23) composé de 24 introns et 25 exons. 

Plus de 24 mutations différentes ont été actuellement identifiées sur le gène du FV, La 

moitié des mutations sont localisées dans l'exon 13. [27, 53] 
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3.3. Manifestations cliniques : 

Les manifestations cliniques sont variables et les saignements sont parfois mineurs voire 

absents. Le plus souvent, il s’agit d’ecchymoses, d’épistaxis, de ménorragies ou d’hémorragies 

post-traumatiques ou post-extraction dentaire plus rarement, des hématomes profonds et des 

hémarthroses sont observes. Les hémorragies cérébrales anté- ou postnatales sont 

exceptionnelles.    [27, 29] 

Dans notre série nous avons diagnostiqué fortuitement les 7 cas lors d’un bilan 

systématique, cela peut être expliqué par la forme modéré de déficit de nos patients (taux 

moyen à46, 3%). 

 

3.4. Caractéristiques biologiques : 

Le déficit en facteur V est évoqué devant un allongement du TQ et TCA corrigé par 

l'adjonction d'un plasma normal. Le temps de thrombine est normal. 

La mesure de l'activité fonctionnelle du facteur V par méthode de coagulation permet de 

faire le diagnostic de déficit isolé en facteur V. Le dosage immunologique est réalisé par 

méthode radio-immunologique. Les déficits les plus fréquents sont des déficits quantitatifs 

caractérisés par une diminution des activités fonctionnelle et immunologique. 

Un déficit quantitatif en facteur V plaquettaire est fréquemment associé. [27, 54] 

Dans nos 7 cas, il y avait un allongement de TQ et TCA. Le dosage de facteur V a 

confirmé le diagnostic chez les 7 malades, avec un taux variant entre 35% et 56%. Le dosage des 

autres facteurs de la voie commune de la coagulation était normal. 

 

4444.... Déficit en facteur XDéficit en facteur XDéficit en facteur XDéficit en facteur X    

 

Le déficit en facteur X est une anomalie héréditaire autosomique récessive très rare de la 

coagulation. [30] 
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4.1. Epidémiologie 

Dans la forme homozygote, la prévalence est estimée à 1 pour 500 000 individus. Dans 

sa forme hétérozygote, la prévalence est de 1 pour 500 à 1 pour 2000 individus. [30] 

Dans notre série nous avons diagnostiqué 3 cas de déficit constitutionnel en facteur X. 

L’âge moyen était de 4,5 ans, Les 3 cas  de déficit en facteur X avaient inclus 2 hommes et une 

femme, avec un sex-ratio à 2. 

 

4.2. Génétique 

Les anomalies génétiques responsables des déficits en facteur X sont multiples. Elles sont 

dues à des mutations survenant soit dans le domaine d'interaction avec les phospholipides par 

carboxylation incomplète (mutations Voralberg) 

Soit au site de clivage du peptide signal entraînant l'absence de sécrétion de la molécule 

(San Domingo). Une délétion partielle des exons 7 et 8 (domaine catalytique) du facteur X est 

responsable d'un déficit quantitatif sévère en facteur X. [27, 55, 56] 

 

4.3. Manifestation clinique 

Les manifestations hémorragiques sont très variables, absentes chez les hétérozygotes et 

importantes chez les homozygotes (hémorragies à la chute du cordon, hémorragies sous-

arachnoïdiennes, hémarthroses). Chez les femmes enceintes atteintes d'un déficit sévère 

en facteur X (< 1 %), il a été rapporté une fréquence importante d'avortements spontanés, de 

décollements placentaires ou de naissances prématurées. [57, 58] 

Dans notre série la découverte de la maladie est fortuite pour deux cas, contre un  seul 

cas ou le patient était présenté pour saignement. 

 

4.4. Caractéristiques biologiques 

Il est évoqué sur l'allongement du TCA et du TQ. L'activité fonctionnelle du facteur X est 

mesurée soit en présence de l'activateur extrinsèque (VIIa – facteur tissulaire), soit en présence 

de l'activateur intrinsèque (IXa - VIIIa - phospholipides), soit directement par le venin de vipère 
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Russell. Certaines variantes sont caractérisées par des discordances entre ces trois 

déterminations. À côté des déficits quantitatifs caractérisés par une diminution de l'activité 

fonctionnelle et de l'activité immunologique, de nombreux variantes ont été rapportés dont le 

phénotype est très hétérogène. Ils sont caractérisés par un rapport activité fonctionnelle/activité 

antigène très diminué associé à un taux d'antigène normal ou diminué. [27] 

Dans les 3 cas le bilan d’hémostase a trouvé un allongement de TQ et TCA. Le dosage de 

facteur X a confirmé le diagnostic chez les 3 malades, avec un taux moyen de 52%. Le dosage 

des autres facteurs de la voie commune de coagulation était normal. 

 

5555.... Déficit en facteur XIDéficit en facteur XIDéficit en facteur XIDéficit en facteur XI    

 

Le déficit en FXI anciennement appelé hémophilie C a été découvert en 1953 par 

Rosenthal dans une famille juive d’origine ashkénaze. Il se distingue des hémophilies A et B par 

l’absence de saignements spontanés dans les articulations ou les muscles et par sa survenue 

chez des individus des deux sexes. [31] 

Parmi les 25 cas de notre série, un seul cas de déficit en facteur XI a été diagnostiqué, 

lors d’un bilan systématique chez un patient âgé de 20 ans. Aucune investigation d’hémostase 

n’avait été réalisée avant. Le bilan d’hémostase révélait un allongement isolé de TCA à 44 

secondes et un taux de facteur XI à 38 %. Cependant le dosage des autres facteurs de la voie 

intrinsèque étaient normaux. 

 

5.1. Epidémiologie 

La transmission est autosomique récessive. La prévalence est de 1/106 dans la population 

générale. [22] Dans la population juive ashkénaze, elle est de 5,5 % à 11 % pour l'hétérozygote. [27,59] 

 

5.2. Génétique 

Le gène du facteur XI est localisé sur le chromosome 4 et est constitué de 15 exons. [27] 
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Trois mutations ont été décrites : 

� le type I correspond à une mutation dans l'intron N, responsable de défaut 

d'épissage.    

� le type II correspond à la présence d'un codon stop dans l'exon 5.    

� le type III correspond à une mutation dans l'exon 9, responsable d'anomalies de 

sécrétion et de dimérisation du F XI.    

Les mutations de type II et III sont retrouvées dans 88 % à 95 % des populations juives 

ashkénazes déficitaires, mais seulement dans 12 % des populations autres. À l'inverse, 84 % des 

mutations, notamment des populations caucasiennes, restent actuellement inconnues. [60] 

 

5.3. Manifestation clinique 

Les hémorragies sont provoquées (post-traumatiques ou post chirurgicales) et elles ne 

sont pas forcément liées au degré du déficit en facteur XI. Les hémorragies spontanées 

(épistaxis, ecchymoses, ménorragies, hématuries) sont l'exception. Au sein d'une même famille, 

la tendance hémorragique semble la même. 

Deux types de chirurgie sont particulièrement hémorragiques, celles qui touchent la sphère 

oto-rhino-laryngologique et celles qui touchent l'arbre urinaire (tissus où le potentiel 

fibrinolytique est important). Ceci est observé quel que soit le génotype du sujet. En revanche, 

pour tout autre type de chirurgie (digestive, orthopédique, gynécologique), les manifestations 

hémorragiques semblent liées au génotype. Enfin, l'absence de tendance hémorragique parfois 

observée chez des sujets ayant un déficit sévère est expliquée par certains auteurs par la présence 

du facteur XI dans les plaquettes qui pourrait compenser le déficit plasmatique. [27, 61, 62] 

 

5.4. Caractéristiques biologiques 

Le diagnostic de déficit en facteur XI est établi sur l'allongement isolé du TCA. 

L'exploration de l'allongement du TCA met en évidence le déficit isolé en facteur XI,  les 

autres facteurs de la voie intrinsèque (facteurs VIII, IX, XII) sont normaux. La recherche d'un 
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anticoagulant circulant est négative (temps de céphaline + activateur corrigé par l'adjonction 

d'un plasma normal). [27,63] 

 

6666.... Déficit en facteur IIDéficit en facteur IIDéficit en facteur IIDéficit en facteur II    

 

Il existe des hypoprothrombinémies, des dysprothrombinémies et plus rares encore des 

hypodysprothrombinémies. Les premières correspondent à une anomalie quantitative de la 

prothrombine et sont toujours observées à l'état hétérozygote, les secondes correspondent à 

une anomalie qualitative qui peut s'observer soit à l'état homozygote, soit à l'état hétérozygote. 

Les troisièmes correspondent à des doubles hétérozygotes composites. [27] 

 

6.1. Epidémiologie 

Les déficits constitutionnels en facteur II de la coagulation  sont des affections très rares, 

avec une prévalence de 1 pour 2000000. [22] La transmission est autosomique récessive donc 

un sex ratio à 1. 

Parmi les 25 cas de notre série, nous avons diagnostiqué 2 cas de déficit constitutionnel 

en facteur II, lors d’un bilan systématique, avec un âge moyen de 15 ans et un sex ratio de 1. 

 

6.2. Génétique 

Le gène du facteur II est localisé sur le chromosome 11. Les dysprothrombinémies sont le 

plus souvent la conséquence de mutations faux sens qui altèrent une ou plusieurs fonction(s) de 

la molécule. 

Plusieurs anomalies sont décrites : anomalies de clivage de la prothrombine, anomalies 

du site actif de la thrombine, mutations situées dans l’exosite I, mutations localisées dans le site 

de liaison au Na+, mutations dans le domaine des Gla, hypoprothrombinémies 

constitutionnelles, mutations faux sens dans le propeptide, mutations faux sens  dans la région 

située entre le domaine Gla et le domaine Kringle 1, mutations faux sens dans les domaines 
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Kringle, anomalies affectant l’épissage, Insertion d’un nucléotide, délétions d’un ou plusieurs 

nucléotides et des mutation non-sens....    [64] 

 

6.3. Manifestation clinique 

Les manifestations hémorragiques sont modérées, voire absentes chez l'hétérozygote et 

parfois plus sévères chez les homozygotes. On peut observer des épistaxis, des hématomes, des 

ménorragies, des hémorragies post-traumatiques et des hémorragies ombilicales. 

Des avortements à répétition ont été rapportés chez des femmes atteintes 

d'un déficit sévère en prothrombine. [27] 

Dans notre série nous avons diagnostiqué les 2 cas lors d’un bilan systématique du faite 

que se sont des formes mineur (taux moyen de FII à 60%). 

 

6.4. Caractéristiques biologiques 

Il repose sur l'allongement du TCA associé à un allongement  du TQ ; le dosage 

fonctionnel spécifique de la prothrombine (par une méthode en un temps, en deux temps ou par 

le venin Echis carinatus) permet de faire le diagnostic de déficit en facteur II. Le temps de 

thrombine est normal. Les dosages fonctionnel et immunologique de la prothrombine 

permettent de distinguer un déficit quantitatif, caractérisé par une diminution des activités 

fonctionnelle et antigénique, d'un déficit qualitatif caractérisé par une diminution de l'activité 

fonctionnelle et un taux d'antigène normal. [27] 

Dans les 2 cas il y avait un allongement de TQ et TCA. Nous avons dosé les facteurs de la 

voie commune de la coagulation, d’où le diagnostique de déficit en facteur II a était posé. 
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Malgré sa grande rareté, les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation restent 

des pathologies à conséquences très grave qui mettent en jeu le pronostic vital. 

 

Les déficits constitutionnels en facteurs de la coagulation doit être suspecté devant tout 

syndrome hémorragique, orienté par le bilan de coagulation de première intention (TP et TCA) et 

confirmé par le dosage spécifique des facteurs de coagulation. Les hémorragies sont d'autant 

plus sévères que le taux des facteurs de coagulation est bas. 

 

Leur découverte, le plus souvent au cours d’un bilan systématique, permet de prévenir le 

risque d’hémorragie provoqué chez les patients notamment par geste chirurgical. Ceci impose 

une extrême vigilance de la part du biologiste lors de l’interprétation des bilans d’hémostase. 

Le pronostic est favorable si le diagnostic est précoce et le traitement adéquat. 

 

Dans notre étude nous avons rapporté une série de 25 patients atteints de déficits 

constitutionnels en facteurs de coagulation. Le bilan systématique révélateur est prédominant 

comme circonstance de découverte avec une proportion de 72% des cas de notre série. Les 

déficits en facteurs V, VII et VIII étaient les plus fréquents. 
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Annexe IAnnexe IAnnexe IAnnexe I    

Les conditions préanalytiques en hémostaseLes conditions préanalytiques en hémostaseLes conditions préanalytiques en hémostaseLes conditions préanalytiques en hémostase    

[65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73][65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73][65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73][65, 66, 67, 68, 69, 70, 71, 72, 73]    

L'étude de l'hémostase au laboratoire a considérablement bénéficié des progrès 

technologiques réalisés ces dernières années, notamment en matière d'automatisation. 

D'excellents réactifs sont également à la disposition des biologistes, mais chacun sait qu'il ne 

suffit pas d'avoir du bon matériel pour réaliser de bons tests. 

La recherche de la qualité est devenue une exigence quotidienne dans les laboratoires. Or 

en hémostase plus encore que dans les autres disciplines de la biologie, la qualité est 

conditionnée par l'étape préanalytique. Celle-ci comprend la préparation du patient et les 

conditions du prélèvement et de son transport. Dans les laboratoires d'analyses médicales, la 

compétence technique doit être doublée d'une compétence médicale, le tout reposant sur un 

système de qualité ISO 9000-9001 ou 9002. La qualité analytique repose donc également sur 

celle des coffrets réactifs et la méthode choisie ; par ailleurs, il ne faut pas négliger les 

éventuelles variations inter-lots de réactifs. 

Les principales recommandations issues de la littérature sont rapportées ci-dessous. 

 

1111.... Le recueil de l'échantillonLe recueil de l'échantillonLe recueil de l'échantillonLe recueil de l'échantillon    

    

1.1. Nature de l'anticoagulant 

- L'anticoagulant de référence préconisé par le Groupe d’Étude Hémostase et 

Thrombose (GEHT) et utilisé habituellement pour les examens d'hémostase est 

le citrate de sodium. 

- Dans certains cas, il est recommandé d'utiliser un anticoagulant bloquant à la 

fois la coagulation et l'activation plaquettaire tel que le mélange CTAD (citrate, 

théophylline, adénosine, dipyridamole). 
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L'usage des tubes CTAD est recommandé pour la mesure des marqueurs d'activation 

plaquettaire ; il est également préconisé pour le suivi des traitements par les héparines, surtout 

lorsque le délai d'acheminement au laboratoire est supérieur à 2 heures. 

- L'usage des tubes Stabilyte® (Biopool) est recommandé pour les dosages du tPA 

activité et antigène et du PAI-1 activité et antigène. Ils peuvent en outre être 

utilisés pour le dosage de l'homocystéine plasmatique. 

    

1.2. Concentration de l'anticoagulant 

Deux concentrations de citrate trisodique sont disponibles : 3,2 % (0,109 M) et 3,8 % 

(0,129M). 

Les recommandations du GEHT étaient d'utiliser le citrate à 3,8 %, largement répandu en 

France. L'OMS a récemment recommandé d'utiliser le citrate à 3,2 %. Or, pour ce qui concerne la 

mesure du temps de Quick chez les patients traités par anticoagulants oraux, l'utilisation de 

tubes de prélèvements contenant du citrate à 3,8 % peut majorer l'INR d'environ 10 %. Il existe 

donc encore aujourd'hui, une discussion autour de ce sujet. En fait, la recommandation d'utiliser 

des tubes contenant du citrate à 3,2 % n'est pas appliquée en France. 

 

1.3. Rapport volume anticoagulant/prélèvement 

Le rapport anticoagulant/volume sanguin recommandé est de 1 pour 9 (volume à 

volume). Ce rapport est contingent au bon remplissage des tubes. En outre, il est sous la 

dépendance de l'hématocrite du patient. Un hématocrite élevé s'accompagne en effet d'un 

rapport anticoagulant/volume de plasma plus élevé et inversement. 

En pratique, le volume d'anticoagulant doit être adapté si l'hématocrite est très éloigné 

des valeurs habituelles (< 35 % ou > 55 % Diverses formules et abaques permettent d'adapter le 

volume d'anticoagulant (Mc Gann, Ingram, Koepke), mais ne sont utilisables que si les tubes sont 

prélevés sans avoir recours à l'usage du vide. 
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1.4. Choix des tubes 

L'utilisation de tubes en verre à paroi siliconée est recommandée. Les tubes en matière 

plastique peuvent également être employés, s'ils ont fait l'objet d'études appropriées. L'usage 

des tubes en polypropylène sera, dans ce cas, préféré à celui des tubes en polystyrène, mais 

ceux-ci peuvent être acceptés en routine. D'autres tubes plus innovants, commercialisés par la 

société EGA (Elaboration Générale d'Articles médicaux et de laboratoires) présentent l'avantage 

d'avoir une double paroi, l'une intérieure, en verre siliconé, l'autre extérieure, en plastique (évite 

que les tubes ne se cassent). 

Les tubes sous vide de type Vacutainer® Greiner® ou autres sont largement utilisés dans 

de nombreux laboratoires. Leur emploi pour les tests d'hémostase a été longuement discuté, 

mais finalement recommandé en 1987 par l'European Concerted Action on Thrombosis (ECAT). 

Enfin, l'usage du vide est en principe déconseillé pour l'étude des fonctions plaquettaires 

(tests d'agrégation, marqueurs d'activation, glycoprotéines de membrane...). Il est dans ce cas 

recommandé d'éviter l'usage d'un garrot trop serré ou de réaliser le prélèvement par écoulement 

libre. Cette recommandation est en réalité rarement respectée et les artefacts inhérents à ce type 

de prélèvement seraient en fait minimes à condition de respecter un délai court (< 2 heures) 

pour la réalisation des différents tests. 

 

1.5. Choix des aiguilles de prélèvement 

Le GEHT recommande l'utilisation d'une aiguille de diamètre compris entre 0,7 mm (19 

gauges) et 1 mm (22 gauges). Les aiguilles de type « butterfly », reliées à une tubulure peuvent 

être employées, mais une activation plaquettaire est parfois observée si la tubulure est longue 

(tubulures conçues pour effectuer des perfusions), notamment s'il s'agit de prélèvements 

pédiatriques (augmentation du volume mort pouvant modifier le rapport anticoagulant/ sang 

dans le tube). 

 

1.6. Le prélèvement sanguin 

Le prélèvement sera préférentiellement effectué au pli du coude, par ponction franche, 



Les déficits Les déficits Les déficits Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulationconstitutionnels en facteurs de coagulation    

A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.A propos de 25 cas.    

 

 

 
----    73 73 73 73 ----

garrot peu serré, afin d'éviter une stase prolongée. La position couchée depuis environ 30 mn 

est recommandée pour certaines analyses, telle que, par exemple, l'étude de la fibrinolyse. Mais 

pour la plupart des examens de routine, la position assise convient. Le tabac, l'alcool, l'exercice 

physique, la caféine peuvent modifier les résultats, en particulier pour ce qui concerne le dosage 

du facteur Willebrand et l'étude de la fibrinolyse. 

En général, le prélèvement pour les examens d'hémostase est réalisé entre 7 h et 11 h le 

matin. Il est préférable d'éviter le café et le tabac dans l'heure qui précède le prélèvement ; un 

petit déjeuner léger sans matières grasses est habituellement autorisé. 

Enfin, il faut, pour certains paramètres, tenir compte des variations circadiennes et même 

du jour du cycle chez la femme. C'est le cas par exemple du PAI-1 et de l'étude de la fibrinolyse 

en général. 

En cas d'exploration isolée de l'hémostase, il est préférable de rejeter les premiers 

millilitres de sang pour éviter une contamination par la thromboplastine tissulaire. Si plusieurs 

tubes sont prélevés, il est recommandé de prélever le tube d'hémostase en seconde position. Il 

doit alors, dans la mesure du possible, être prélevé après un tube sec et non pas après un tube 

contenant un anticoagulant puissant type EDTA ou héparinate de lithium, ni même un tube sec 

contenant un gel. Dans tous les cas, il faut éviter de laisser le garrot serré longtemps, risquant 

d'entraîner une hémoconcentration et/ou une augmentation de l'activité fibrinolytique.  Les 

tubes doivent être correctement remplis et agités immédiatement par une dizaine de 

retournements lents et successifs. Il faut éviter de transvaser un tube dans un autre. 

Selon les règles du Guide de Bonne Exécution des Analyses (GBEA), l'identification du 

prélèvement doit être effectuée au moment du prélèvement et en présence du patient (ne pas 

négliger l'éventualité de patients âgés, ou jeunes, malentendants et/ou étrangers). 

Le matériel à prélèvement est éliminé dans des containers prévus spécialement à cet 

effet. L'aiguille particulière doit être ôtée du système de prélèvement à l'aide d'un dispositif 

approprié en évitant les procédures telles que la remise du capuchon. 
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1.7. Précautions avant l'envoi du tube et transport au laboratoire 

Il est parfaitement admis que les échantillons doivent être acheminés le plus rapidement 

possible au laboratoire et traités dans les plus brefs délais. En ce qui concerne la mesure du TQ 

et du TCA, les échantillons doivent être analysée dans les 4 heures suivant le prélèvement. 

Compte tenu des contraintes de délai des examens d'hémostase, il est préférable de noter 

l'heure du prélèvement sur le tube ou sur la feuille de demande d'examen. 

Il est conseillé de transporter les tubes en position verticale. Il faut éviter toute agitation 

intempestive pendant le transport, risquant d'activer la coagulation et/ou les plaquettes. De 

plus, les tubes seront conservés bouchés (pour éviter la perte de C02) et à température 

ambiante. 

 

2222.... Traitement des échantillonsTraitement des échantillonsTraitement des échantillonsTraitement des échantillons    

    

2.1. Mode de centrifugation 

D'une façon générale, il est recommandé de centrifuger les prélèvements bouchés 

pendant 10 à 15 min à 2 000-2 500 g. Une double centrifugation (même durée, même vitesse) 

est toujours préférable pour l'obtention d'un plasma pauvre en plaquettes requis pour la 

réalisation des principaux tests d'hémostase. Deux études ont toutefois montré qu'une 

centrifugation à très grande vitesse (11000 g) pendant 2 min permettait également d'obtenir un 

plasma pauvre en plaquettes et ne modifiait pas les résultats du TQ, du TCA, du taux de 

fibrinogène, ni ceux de l'héparinémie, de l'antithrombine ou des D-dimères. 
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Tableau Tableau Tableau Tableau IXIXIXIX    : Équiv: Équiv: Équiv: Équivalence d'une centrifugation à 2alence d'une centrifugation à 2alence d'une centrifugation à 2alence d'une centrifugation à 2500 g en nombre de tours/min500 g en nombre de tours/min500 g en nombre de tours/min500 g en nombre de tours/min        

en fonction du rayon de la centrifugeuseen fonction du rayon de la centrifugeuseen fonction du rayon de la centrifugeuseen fonction du rayon de la centrifugeuse    

Rayons mesurés Rayons mesurés Rayons mesurés Rayons mesurés depuis l’axe de la centrifugeuse jusqu’au fond depuis l’axe de la centrifugeuse jusqu’au fond depuis l’axe de la centrifugeuse jusqu’au fond depuis l’axe de la centrifugeuse jusqu’au fond 

du plot de centrifugation (cm)du plot de centrifugation (cm)du plot de centrifugation (cm)du plot de centrifugation (cm)    
Nombre de tours/mnNombre de tours/mnNombre de tours/mnNombre de tours/mn    
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Dans le cas de la recherche d'un anticoagulant circulant de type lupique (ou Lupus 

Anticoagulant LA), le nombre de plaquettes résiduel est un élément très important et ne doit pas 

excéder 10 x 109/1 Pour cela, il est recommandé de pratiquer une double centrifugation de 2 x 

15 min à 2 500 g, en prenant soin de décanter le plasma au-dessus de la couche 

leucocytoplaquettaire entre les deux opérations. Il en est de même pour le test de dépistage de 

la résistance à la protéine C activée (RPCa). Dans tous les cas, il est recommandé d'utiliser une 

centrifugeuse thermostatée permettant de maintenir une température comprise entre 15° et 

20°C. 

Après centrifugation, la présence d'une hémolyse, d'un plasma ictérique ou lipémique 

doit être signalée et il faut s'assurer de son absence de retentissement sur la mesure. Les 

techniques électro- mécaniques sont moins sensibles à ces interférences que les méthodes 

optiques. 

 

2.2. Température et délai de conservation 

Plusieurs études ont été consacrées à cette question. D'une façon générale, il apparaît 

que les tubes d'hémostase doivent être maintenus à température ambiante en attendant d'être 

traités (dans un délai de 4 heures maximum). En effet, la conservation au froid peut raccourcir le 

TQ en raison d'une activation du facteur VII (en particulier chez les femmes sous traitement 
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hormonal). A température ambiante, le TQ est stable pendant 12 heures, que L'échantillon soit 

centrifugé ou non. En ce qui concerne le TCA, le tube peut être conservé à température ambiante 

ou à 4°C, sans modification des résultats mais dans un délai inférieur à 4 heures. Ces deux 

paramètres sont stables pendant deux semaines en cas de congélation du plasma à –20°C et six 

mois si Le plasma est congelé à –70°C. La méthode de choix est une congélation dans l'azote 

liquide (congélation rapide). 

Dans le cas particulier du suivi d'une héparinothérapie, il est préférable, comme déjà 

indiqué, de prélever les échantillons sanguins sur des tubes contenant un mélange CTAD. Dans 

tous les cas les prélèvements doivent être conservés à température ambiante et centrifugés 

rapidement. 

Le GEHT précise que le choix du mélange CTAD s'impose si l'échantillon ne peut être 

centrifugé dans l'heure suivant le prélèvement. 

Pour le dosage des facteurs du complexe prothrombinique, il a été montré que le dosage 

du facteur V (le plus labile d'entre eux) devait être pratiqué dans les 4 heures suivant le 

prélèvement, après centrifugation rapide et conservation à température voisine de 18 - 20°C (ou 

dans les 6 heures si le tube était conservé à + 4°C). Pour le dosage du facteur VIII, très labile, il 

est recommandé de conserver les échantillons à + 4°C et de réaliser l'analyse dans les deux 

heures suivant le prélèvement, ou bien de congeler le plasma. 

Enfin, si des dosages de marqueurs d'activation de l'hémostase doivent être réalisés, il est 

impératif d'éviter toute activation plaquettaire in vitro. Pour cela, il a été proposé de prélever sur 

un mélange CTAD et de placer le prélèvement dans de la glace pilée additionnée d'un peu d'eau 

pendant le temps précédant la centrifugation, qui ne doit pas excéder 30 mn. Ces conditions 

sont à respecter de manière très stricte pour les dosages de3-thromboglobuline, de facteur 4 

plaquettaire ou de fibrinopeptide-A. Elles sont également valables pour les autres marqueurs 

d'activation (D-dimères, fragments 1+2, complexes thrombine-antithrombine), mais difficiles à 

respecter en pratique courante. 
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3333.... Recommandations particulièresRecommandations particulièresRecommandations particulièresRecommandations particulières    

    

3.1. Surveillance des traitements anticoagulants 

En cas de traitement héparinique, le biologiste doit disposer d'un minimum de 

renseignements cliniques incluant la nature de l'héparine, la posologie utilisée, la voie 

d'administration et les horaires précis d'administration et de prélèvement. 

Il importe de connaître certaines situations cliniques pouvant influencer les résultats. Au 

cours d'un syndrome inflammatoire, certaines protéines adsorbent une partie de l'héparine ; en 

cas d'hyperplaquettose, l'excès de Facteur 4 plaquettaire (F4P) neutralise l'héparine ; 

l'hypoprotidémie majore la quantité d'héparine libre et active ; l'insuffisance rénale peut 

entraîner une accumulation d'HBPM beaucoup plus marquée que pour l'héparine standard dont le 

catabolisme est différent; enfin, les déficits en antithrombine entraînent essentiellement une 

diminution de l'efficacité clinique, tandis que l'activité biologique peut être conservée. En cas de 

traitement thrombolytique associé, le TCA s'allonge fortement dès que le fibrinogène est 

inférieur à 0,90 g/l. La mesure de l'héparinémie est alors particulièrement utile. 

Si l'on utilise un tube citraté, la séparation du plasma et des cellules doit être réalisée 

dans la demi- heure suivant le prélèvement car, au-delà, le FP4 libéré des plaquettes neutralise 

l'héparine in vitro. 

L'erreur est d'autant plus importante que l'héparinémie est basse. Elle affecte 

essentiellement la mesure de l'activité antithrombine et l'allongement du TCA. Si le délai entre le 

prélèvement et la mesure est difficile à maîtriser ou trop long, il est préférable d'utiliser des 

tubes CTAD, autorisant un délai d'environ 4 à 6 heures entre le prélèvement et le dosage. 

� Pour la surveillance des traitements par AVK, il importe de bien connaître les 

modalités thérapeutiques (posologie, nombre de prises, observance, prise 

médicamenteuse associée...). Le prélèvement ne requiert pas de précautions 

particulières. Dans le cas d'un TQ isolé, il ne semble pas nécessaire de rejeter les 

deux premiers millilitres du prélèvement (le TQ est peu sensible à l'activation 
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plaquettaire). En revanche, il est sensible au facteur V, labile. Il importe donc de 

séparer le plasma des cellules dans les deux heures suivant le prélèvement. Le 

plasma peut ensuite être conservé 4 à 6 heures à 20 °C. 

� Si un traitement thrombolytique est en cours, il est recommandé d'ajouter un 

inhibiteur de la fibrinolyse à la solution anticoagulante de citrate habituelle. 

L'aprotinine, par exemple, peut être ajoutée à la dose de 200 à 500 unités 

inhibitrices de la kallicréine (UIK)/ml de sang total. 
 

L'aprotinine est commercialisée par Diagnostica Stago, sous forme lyophilisée, dans des 

flacons contenant environ 20 UIT (unités inhibitrices de la trypsine), sachant qu'une      UIT=1 

000 UIK. 

Lorsque l'Actilyse® est utilisé, on peut effectuer les prélèvements pour étude de 

l'hémostase sur tube Stabilyte®, bloquant l'action du tPA in vitro. 

 

3.2. Prélèvements en pédiatrie 

Plus que dans toute autre spécialité, les prescriptions, les prélèvements et la réalisation 

des examens pédiatriques, en particulier d'hémostase, obligent à une prescription raisonnée (de 

quels paramètres ai-je besoin ? Quel est l'âge de l'enfant ? Quels dosages puis-je réaliser en 

fonction de la quantité de plasma qui m'est transmis ?). L'étape de prélèvement est donc critique 

et 5 % des prélèvements sont non conformes. 

Les difficultés de prélèvement sont d'autant plus importantes que l'enfant est de plus 

petit poids et que les besoins de contrôles sanguins sont plus fréquents. L'activation 

artefactuelle de la coagulation est l'écueil principal favorisé par les difficultés techniques du 

prélèvement et, chez le nouveau-né, l'hypercoagulabilité physiologique. 

 

a- Prélèvements chez le nouveau-né, le nourrisson, l'enfant (R. Favier) 

    

a-1 Les prélèvements veineux 

Le volume sanguin nécessaire est très faible de 150 �l à 3 ml et il est possible d'adapter 
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les automates actuels de coagulation en jouant sur le volume mort et la prise d'essai. 

Le remplissage du tube peut se faire directement car il est raccordé à l'aiguille par 

l'intermédiaire d'une tubulure, ou indirectement après prélèvement veineux direct puis 

remplissage secondaire des différents tubes. Les mesures d'asepsie sont maximales dans le 

premier cas de figure. Pour les nouveau-nés il faut bien sûr tenir compte du taux élevé 

d'hématocrite : il existe des tables de correspondance permettant de pondérer l'analyse 

d'hémostase d'un coefficient calculé qui tient compte des variations de ce paramètre. 

Par ailleurs, la recherche des facteurs génétiques prédisposant aux thromboses peut 

aujourd'hui être réalisée à partir d'une quantité minime de sang et est facilitée par les techniques 

de micro-extraction d'ADN. 

 

a-2 B. Les prélèvements par microméthodes 

Ce sont des prélèvements effectués par piqûre au bout du doigt ou au niveau du talon à 

l'aide d'une microlance. Le sang ainsi obtenu est recueilli dans des tubes capillaires. Ce type de 

prélèvement est réservé aux prématurés et ne permet de réaliser que des dosages ponctuels : 

fibrinogène, facteurs du Temps de Quick, numération plaquettaire. 

 

a-3  Les prélèvements sur cathéters ou de circulation extra corporelle (CEC) 

Les cathéters sont mis en place sur différents sites : veineux ou artériels, centraux ou 

périphériques, ombilicaux ou fémoraux pour cathétérisme cardiaque. Les prélèvements sanguins 

nécessaires à l'étude de l'hémostase peuvent être réalisés grâce à ces cathéters. Le principal 

risque lié à cette voie de prélèvement est celui d'une contamination par l'héparine, 

habituellement utilisée pour prévenir l'occlusion par thrombose. Ce risque est identifié depuis 

longtemps même si la quantité d'héparine injectée est faible. Un point non résolu est la quantité 

de sang nécessaire pour le purger. 

Différents protocoles ont été décrits chez l'enfant pour l'héparinisation des cathéters. 

Qu'il s'agisse d'un cathéter veineux ou artériel, l'injection d'héparine se fera soit de façon 

intermittente sous forme de « bolus » dont la concentration en héparine varie de 10 à 100 UI/ml, 
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soit sous forme d'une perfusion continue à une concentration de 0,5 à 5 UI/mI. 

 

b- Prélèvements chez le fœtus 

 

b-1 Prélèvements de sang fœtal 

Le prélèvement de sang fœtal est effectué par ponction transcutanée de la veine 

ombilicale sous guidage échographique. 

Il est essentiel d'évaluer la qualité de l'échantillon de sang fœtal, c'est-à-dire de s'assurer 

de l'absence de différentes contaminations dont l'impact varie en fonction des examens 

effectués. Il peut s'agir de contamination par du sang maternel, du liquide amniotique ou 

l'anticoagulant (citrate de sodium). Ceci est crucial non seulement pour le diagnostic biologique 

de maladies de l'hémostase mais aussi pour les prélèvements destinés à l'étude génétique. 

L'incidence de la contamination, toutes causes confondues, a été évaluée à 1,8 % 

Actuellement, grâce aux progrès techniques, elle est probablement plus faible. Il est essentiel de 

comparer le prélèvement fœtal au prélèvement maternel effectué au même moment. La ponction 

de sang fœtal est réalisée le plus tôt possible (17e-18e semaine de gestation) en cas de 

recherche d'une anomalie génétique ou d'allo-immunisation plaquettaire materno-fœtale. Elle 

est réalisée en fin de grossesse lorsqu'elle est susceptible d'apporter des informations précises 

pour décider de la voie d'accouchement. 

Le choix de l'aiguille de ponction peut varier en fonction du test. Ainsi, des aiguilles de 

20 gauges sont le plus souvent utilisées pour le dosage des protéines de la coagulation, alors 

que des aiguilles de 22 gauges sont préférées pour la numération plaquettaire. Des aiguilles 

siliconées amélioreraient la qualité des échantillons obtenus mais doivent être validées. 

 

b-2  Prélèvements de sang de cordon à la naissance 

Deux techniques de ponction de sang de cordon sont reconnues comme valables pour 

l'étude de l'hémostase néonatale. 

- dès la naissance le cordon est clampé avec deux clamps et sectionné entre les 
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clamps avant même la séparation du placenta, la veine ombilicale est ponctionnée. 

- dès que l'enfant est né, un segment de cordon est clampé en deux endroits, à 

l'aide de 2 clamps à chaque endroit, ce qui libère une longue partie du cordon, qui 

est ponctionné au niveau de la veine ombilicale. 

Pour ces 2 techniques, le prélèvement est réalisé par une méthode à deux seringues, la 

deuxième contenant l'anticoagulant. Ainsi, on peut obtenir 5 à 10 ml de sang. La quantité 

d'anticoagulant doit être adaptée en fonction du terme. S'il s'agit d'une naissance à terme, il faut 

donc prévoir le volume d'anticoagulant correspondant à un hématocrite de 55 %, soit 0,8 ml. 

Cependant, l'étude de l'hémostase néonatale sur le sang de cordon doit être réservée aux 

situations où le prélèvement direct du nouveau-né paraît illusoire. Le prélèvement au scalp pour 

la numération plaquettaire a été abandonné en raison de nombreux artefacts. 

Au total, les techniques de miniaturisation et l'essor des prélèvements veineux ont permis 

d'assurer dans de meilleures conditions les analyses d'hémostase en pédiatrie même si des 

progrès sont encore nécessaires. En dehors de ces aspects particuliers, les prélèvements 

pédiatriques obéissent aux mêmes impératifs que ceux énumérés ci-dessus : rapidité de 

transmission au laboratoire, choix de l'anticoagulant en fonction des paramètres à étudier, 

température et bien sûr, renseignements cliniques précis. 
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Annexe 2Annexe 2Annexe 2Annexe 2    

Fiche d’exploitationFiche d’exploitationFiche d’exploitationFiche d’exploitation    

IdentitéIdentitéIdentitéIdentité        
• Nom-Prénom : 

• Age : 

• Consanguinité : oui                 non 

• Sexe :     F             M   

Antécédents pathologiquesAntécédents pathologiquesAntécédents pathologiquesAntécédents pathologiques        
    

♦ Hématome  

♦ Saignement spontanée 

♦ Saignement prolongée après un traumatisme 

♦ Grossesse : 

- Fausse couche 

- Ménorragie 

Circonstances de découverte Circonstances de découverte Circonstances de découverte Circonstances de découverte     
    

• Syndrome hémorragique : ...... 

• Bilan préopératoire : ...... 

• Bilan systématique : ...... 

• Autre : ...... 

Bilan de 1ere intention de coagulationBilan de 1ere intention de coagulationBilan de 1ere intention de coagulationBilan de 1ere intention de coagulation    
 

• Temps de céphaline + activateur : ...... 

 

• Temps de Quick: ...... 

Dosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulationDosage spécifique des facteurs de coagulation    ::::    
• Fibrinogène : ...... 

• FII : ...... 

• F V : ...... 

• F VII : ...... 

• F VIII : ...... 

• F IX : ...... 

• F X : ...... 

• F XI : ...... 

• F XIII : ...... 
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Annexe 3Annexe 3Annexe 3Annexe 3    
Le plasma Témoin ou contrôle Le plasma Témoin ou contrôle Le plasma Témoin ou contrôle Le plasma Témoin ou contrôle [74][74][74][74]    

Le plasma témoin est l'un des éléments essentiels pour la réalisation de l'ensemble des 

tests d'hémostase nécessitant un « contrôle » traité en parallèle. Deux types d'échantillons 

plasmatiques témoins peuvent être utilisés 

� des aliquotes de plasmas congelés d'environ 500 �l, préparés localement à partir de 

mélanges de plasmas : plasmas normaux (contrôles pour TQ, TCA) (cf. ci-dessous : 

préparation des pools de plasma de contrôle), pools de plasmas provenant de patients 

sous antivitamines K (contrôles TQ, TCA allongés), pools de plasmas de patients 

traités par héparine (contrôles TCA allongés). 

� des plasmas « contrôle » normaux préparés industriellement, ayant une valeur 

moyenne x et un intervalle de confiance déterminés selon une technique spécifique. 

Ces échantillons sont plutôt destinés au contrôle de qualité interne quotidien 

(vérification de la précision). 

Sont disponibles dans le commerce des échantillons normaux ou anormaux à plusieurs 

niveaux (Plasmas adsorbés sur hydroxyde d'alumine simulant des hypovitaminoses K, 

échantillons provenant de patients traités par AVK, échantillons de contrôle héparines...) 
 

PRÉPARATION D'UN POOL CONTRÔPRÉPARATION D'UN POOL CONTRÔPRÉPARATION D'UN POOL CONTRÔPRÉPARATION D'UN POOL CONTRÔLE NORMALLE NORMALLE NORMALLE NORMAL    
1. Prélèvements1. Prélèvements1. Prélèvements1. Prélèvements    

- Prélèvements réalisés le matin (en raison des variations nycthémérales) 

- Sujets : 20 à 30 sujets adultes « sains » ne prenant pas de médicaments interférant 

avec la coagulation (AVK, antibiotiques) ; l'aspirine et les anti-inflammatoires non 

stéroïdiens peuvent être acceptés pour ce pool destiné au contrôle de la coagulation. 

Essayer d'équilibrer les sexes, ainsi que l'âge (les TCA sont plus courts chez les sujets 

âgés et « en limite supérieure » chez les jeunes). 

Éviter de prélever des femmes sous contraception orale ou des femmes enceintes. 
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- Sujets n'ayant pas absorbé de matière grasses depuis au moins quatre heures, sans 

être strictement à jeun (biscottes, pain, sucre sont permis). Idéalement, prévoir un 

repos de 30 mn avant le prélèvement (pour éviter le relargage de facteurs 

endothéliaux : facteur Willebrand, tPA...). 

– Prélèvement facile, ponction veineuse franche, débit de sang rapide. 

– Recueil du sang dans des tubes sous vide sur citrate trisodique 3, 8 %, ou 

prélèvement direct du sang à l'aide d'aiguilles de gros calibre et recueil dans des 

tubes en plastique ou en verre siliconé (jamais en verre non traité) contenant 0,5 ml 

de citrate trisodique à 3,8 %. Remplir les tubes jusqu'à 5 ml (respect du rapport sang 

/ anticoagulant). Le prélèvement à la seringue est contre-indiqué. 

Mélanger citrate et sang par retournements délicats du tube (trois à cinq fois) pour éviter 

l'hémolyse. 

 

2. Préparation des plasmas2. Préparation des plasmas2. Préparation des plasmas2. Préparation des plasmas    

– Centrifuger chaque tube à 2500 g, 15 mn à 15°C. Décanter le plasma dans des tubes 

en plastique. 

– Mesurer le TQ et le TCA le plus rapidement possible sur chaque plasma décanté. 

Éliminer les plasmas dont le TQ et/ou le TCA sont en dehors de l'intervalle de 

normalité du laboratoire. 

 

Dans un erlenmeyer (ou un bécher) en plastique, mélanger les plasmas qui remplissent 

les critères de normalité. Mesurer le TQ et le TCA sur le pool plasmatique frais. 

- Centrifuger le pool plasmatique une deuxième fois à 2 500 g, 20 mn à 15 °C. Décanter. 

- Répartir rapidement le pool en aliquotes de 0,5 ml dans des tubes en plastique ou en 

polypropylène de volume inférieur à 3 ml (pour une meilleure conservation, le 

volume de plasma ne doit pas être trop inférieur à celui du tube). Boucher les tubes ; 

inscrire la date. Les placer immédiatement à 70°°C (une congélation à - 20 °C ne 

permet pas une conservation correcte du plasma plus de 3 à 4 semaines). 
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RESUMERESUMERESUMERESUME    

 

Les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation sont des  affections peu étudiée 

au Maroc. Dans ce travail nous rapportons l’expérience  du laboratoire d'hématologie de l'Hôpital 

d'Instruction Mohammed V de Rabat. 

Il s’agit d’une étude rétrospective étalée sur une période de 2 ans, entre 2008 et 2010, à 

propos de 25 cas de déficits constitutionnels en facteurs de coagulation. 

Le bilan systématique révélateur est prédominant comme circonstance de découverte 

avec une proportion de 72% des cas de notre série, L’âge moyen de nos patients lors du 

diagnostic était de17 ans  avec des extrêmes allant de 2 à 48 ans. Les déficits en facteurs V, VII 

et VIII étaient les plus fréquents. Les formes sévères, modérée et mineure représentaient 

respectivement 4%, 48% et 48% des cas. 

Bien que les déficits constitutionnels en facteurs de coagulation sont généralement 

asymptomatique, la découverte au décours d’un bilan systématique permet de prévenir le risque 

d’hémorragies surtout par geste chirurgical. 
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ABSTRACTABSTRACTABSTRACTABSTRACT    

    

The Heredity deficit in coagulation factors are a less studied affection in Morocco. We 

report the experience of laboratory hematology Hospital Instruction Mohammed V in Rabat. 

This is a retrospective study over a period of two years, between 2008 and 2010, about 

25 cases of constitutional deficiencies of coagulation factors. 

The systematic revealing medical exam is predominant circumstance of discovery in 72% 

of cases in our series. The mean age of the patients at the moment of the diagnosis was about 

17 years, with a range from 2 to 48 years. 

Deficiency on factor V, VII and VIII were the most frequent. The grave, moderate and 

minor forms represented respectively 4%, 48% and 48% of the cases. 

Generally without symptoms, hereditary deficiency in coagulation factors must to be 

diagnosed with a much care to prevent the prudence hemorrhagie risk in surgery. 
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    ملخص

    

 � ر�� ����ول ا�درا�� ھذه ��. �����رب ���را �درس �م إ���� ا�دم ��ر ��وا�ل ا�ورا�� ا���ص

  ....���ر��ط ا���س �!�د ا����ري ������%$# ا�دم �!���ل ��"!�

 25 )ن ،2010 و 2008 )��� ��ن ����ن، ��رة �دى )"# إ����د�� درا�� ���ل ��وم ھ��    و

  ....ا�دم ��ر ��وا�ل ا�ورا�� ا���ص �ن !���

 ��و�ط �"�"���، �� ا�!�2ت �ن ٪72 �/ �"�رض إ��%��� ا-��ر  ھ� ا�رو����� ا��!���ل ���#    و

    ا��وا�ل �� ا���ص أن ���ن ��د و ���، 48 إ�# 2 ��ن ��راوح و )��� 17 ا��%�ص )�د ا��ر3# )�ر

V-VII-VIII     ط�رة ، ا-�واع �%�ل و ا��%�را ا-��ر ھم ٪48 و ٪48 ٪،4 ���)� وا����و�� ا����د�� ا�

  ....ا�!�2ت �ن

 �� !ذرة �طر��� ا��وا�ل ھذه )ن ا��!ث �9ن أ)راض، �دون ��ون �� ����8 ا��رض ھذا -ن

    ....ا� را!� ا��دل )�د ���    و �ز�ف !دوث �ن ا��ر�ض �!�� ا�د�و��، ا��!���ل
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	� ا�����    

  العَظِيمْ     بااللهِ     اقَسِمُ 

    ....    مِهنَتِي    في    اللّه    أراقبَ     أن

    في    وسْعِي    بَاذِلاً     والأحَوال    الظروف    كل    في    أدوَارهَا    في كآفّةِ     الإنسان    حياة    أصُونَ     وأن

    ....    والقَلق    والألَم    والمرَضِ     الهَلاكِ     مِن    استنقاذها

    ....    سِرهُمْ     وأكتمَ     عَوْرَتهُم،    وأسْتر    كرَامَتهُم،    لِلنّاسِ     أَحفَظ    وأن

    للصالح    والبعيد،    للقريب    الطبية    رعَِايَتي    باذلا    االله،    رحمة    وسائِل    من    الدوَام    عَلى    أكونَ     وأن

    ....    والعدو    والصديق    ،طالحوال

    ....لأذَاه    لا .. .. .. ..الإنسَان    لنفعِ     أُسَخِره    العلم،    طلب    على    أثابر    وأن

    الطُبّيّة    المِهنَةِ     في    زَميلٍ     لِكُل     أخاً     وأكون    يَصْغرَني،    مَن    وأُعَلّمَ     عَلمَني،    مَن    أُوَقّرَ     وأن

    ....    والتقوى    البر     عَلى    مُتعَاونِينَ 

    وَرَسُولِهِ     االله    تجَاهَ     يُشينهَا    مِمّا    نَقيّةً     ،    وَعَلانيَتي    سِرّي    في    إيمَاني    مِصْدَاق    حياتي    تكون    وأن

  ....    وَالمؤمِنين

  شهيد    أقول    ما    على    واالله
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