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Presentation d'un cas clinique

 Homme de 67 ans

« Antécedents
* Hypertension artérielle
 Diabete de type 2
* Obésité
 Cardiopathie ischemique
* Insuffisance rénale chronique

Aucune allergie connue
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Presentation d'un cas clinique

« Chronologie des faits
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10 Mars 2021

Prise en charge pour un
anévrysme abdominal
pararénal
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Presentation d'un cas clinique

« Chronologie des faits

—_—t———+—>

10 Mars 2021 19 Mars 2021

Prise en charge pour un  Eosinophilie a 0,79 G/L
anévrysme abdominal
pararénal

Pose d’'une endoprothése
aortique fenétrée bifurquée
iliaque gauche associée a
des endoprothéses
couvertes




Presentation d'un cas clinique

« Chronologie des faits
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10 Mars 2021 19 Mars 2021 11 Janvier 2022

Prise en charge pour un  Eosinophilie 2 0,79 G/L  Eosinophilie a 1,41 G/L
anévrysme abdominal

pararénal Traitement médicamenteux
mis en place : Allopurinol +
Pose d’'une endoprothése furosémide

aortique fenétrée bifurquée
iliaque gauche associée a
des endoprothéses
couvertes




Presentation d'un cas clinique

« Chronologie des faits

—_—t——————+—>

10 Mars 2021 19 Mars 2021 11 Janvier 2022 12 Mars 2022
Prise en charge pour un  Eosinophilie 2 0,79 G/L  Eosinophilie a 1,41 G/L Eosinophilie a 4 G/L
anévrysme abdominal
pararénal Traitement médicamenteux  Apparition d’'un eczéma trés
mis en place : Allopurinol + prurigineux
Pose d’'une endoprothése furosémide

aortique fenétrée bifurquée
iliaque gauche associée a
des endoprothéses
couvertes




Hyper-eosinophilie

« Augmentation significative du nombre de
polynucléaires eosinophiles circulants

« Légere : <1,5G/L
e Modérée :de 1,5a5 G/L
« Sévere : > 5 G/L




Hyper-eosinophilie

« Augmentation significative du nombre de
polynucléaires eosinophiles circulants

« Légere : <1,5G/L
e Modérée :de 1,5a5 G/L
« Sévere : > 5 G/L

* Symptomes :
« Pas de symptomes si eosinophilie |[égere
 Lésions d’'organes si > 1,5 G/L
 Variables selon les organes atteints




Biocompatibilité des DMx

« Capacité a provoguer une réponse appropriee de
I'organisme hote dans une application spéecifique
(Conférence Europeenne sur les Biomateriaux, Chester,
UK, 1986),

« Concerne tous les biomatériaux
* Un biomatériau implanté dans I'organisme

« Un eéléement de 'organisme a 'extérieur de celui-ci au contact du
biomatériau.

* Réponse inappropriée => Bio-incompatibilité
= « Conséguences variables en fonction des tissus et DMx concernes
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Biocompatibilité des DMx

* Ces 3 processus évoluent de facon parallele

* Implantation DMx => Lésion => Processus inflammatoire => Guerison

* Processus de guérison de la lésion
« Etapes de réparation commune en fonction des tissus et des DMx concernés
* Nécrose des elements cellulaires
 Inflammation aiglie (reaction non-specifique)
« Cycle normal de réparation tissulaire
 Tissu fibro-granuleux,
 Tissu fibreux riche en collagene,
 Tissu naturel cicatriciel.




Biocompatibilité des DMx

* Processus de reaction du corps contre le dispositif médical

* Immunité humorale et cellulaire en genéral non impliquees
* Si lésion vasculaire
« Adsorption des protéines sanguines et tissulaires,
 Activation des voies de la coagulation,
Activation du systeme du complément,
« Cell homing », migration de cellules souches sur le site de la Iésion,
Modification de la permeéabilité vasculaire,
« Vasodilatation des artérioles et capillaires
« Vasoconstriction des veines
Libération de nombreux médiateurs (histamine, enzymes proteolytiques).

Immune response in biocompatibility. Biomaterials. A. Remes, D.F. Williamns. 1992, 13, 731-743.




Biocompatibilité des DMx

* Processus de reaction du corps contre le dispositif médical

* Infiltration et migration de polynucléaires neutrophiles et monocytes,

 Possibilité de différenciation des monocytes en macrophages (voire cellules
geantes), fibroblastes,...

« Synthese de la matrice extra-cellulaire
« Formation tissu granuleux
« Encapsulation fibreuse (isolation du DM des tissus de I'organisme)




Biocompatibilité des DMx

* Processus de dégradation du dispositif médical dans le corps

« De nombreux matériaux peuvent induire une réponse immunitaire speécifique en libérant
des haptenes

« Exemples : corrosion (chrome, cobalt, nickel), dépolymérisation des polymeres
=> Hypersensibilité

« Réaction immunitaire auto-entretenue non contrélé avec formation de cellules géantes++
(processus inflammatoire chronique)

* Libération accrue de cytokines pro-inflammatoires,
« Synthese anarchigue de la matrice extra-cellulaire,
« Encapsulation fibreuse non controélée.

=> Blo-incompatibilité




Biocompatibilité des DMx

Réaction du corps contre

Dégradation du dispositif
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Chapitre « La biocompatibilité des Dispositifs Médicaux » - Manuel des dispositifs médicaux de soins standards — Euro-Pharmat




Investigation cas clinique

e Détermination de la cause

1/ Infection parasitaire (ex : helminthes)




Investigation cas clinique

» Détermination de la cause
1/ Infection parasitaire (ex : helminthes)

=> Examen parasitologiqgue des selles : Aucun parasite
détecté => Piste ecartée




Investigation cas clinique

» Détermination de la cause
1/ Infection parasitaire (ex : helminthes)

2/ Allergie respiratoire




Investigation cas clinique

» Détermination de la cause
1/ Infection parasitaire (ex : helminthes)

2/ Allergie respiratoire

=> Examen biologique : Hyper-éosinophilie > 1,5 G/L =>
Piste peu probable et ecartée
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Investigation cas clinique

» Détermination de la cause
1/ Infection parasitaire (ex : helminthes)
2/ Allergie respiratoire

3/ Hypersensibilité retardée aux produits de santé
( « DRESS syndrome »)
=

=

;: DRESS : Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms = Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse

e



Investigation cas clinique

» Détermination de la cause
1/ Infection parasitaire (ex : helminthes)

2/ Allergie respiratoire

3/ Hypersensibilité retardée aux produits de santé
( « DRESS syndrome ») => Piste a privilégier
5

=

;: DRESS : Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms = Syndrome d’hypersensibilité médicamenteuse




Investigation cas clinique

NON oul INCONNU
Fiévre = 38,5°C -1 0 -1
Adénopathies < 1 cm, sur au moins 2 sites 0 1 0
Hyperéosinophilie, si leucocytes < 4000/mm” : S
700-1499/pL 10-19,9% 1 C O r e e
= 1500/pL =20% 2
Lymphocytes atypiques 0 1 0
Eruption débutant < 21 jours avant I'hospitalisation Exclusion Exclusion
Eruption > 50% de la surface corporelle 0 1 0

Eruption évocatrice de DRESS c'est-a-dire présence d’au moins

2 critéres parmi les suivants : 3 réponses pOSSIbleS Non’ OUI,

- Présence d'un purpura

- (Edéme du visage ou des extrémités i
- Desquamation épaisse, psoriasiforme I n CO n n u
- Infiltration cutanée

Histologie évocatrice de DRESS -1 0 0

Atteinte systémique :

- \ Vd Vd -\
- Foie : ALAT > 2 N ou phosphates alcalines > 1,5 N sur deux 12 Crlteres eval ues : flevre,
prélévements consécutifs a = 43 heures d'intervalle, sans 7 . 7 . ape
autre etologie évidente. — adénopathies, hyper-eosinophilie,
- Rein : Créatininémie > 1,5 N ou protéinurie > 1g/24 heures . Pe .
sur deux prélévements consécutifs & = 48 heures 1organe Iym p hocyteS atyplq UeS, eru ptIOn
d’intervalle, sans autre étiologie évidente.

- Poumons : Radiographie, gazométrie artérielle, fibroscopie 2 points <i Cutanee, h IStO|Og|e, etC .

. . > 1 organe
bronchique ou lavage broncho-alvéolaire anormal, sans Interprétation
autre étiologie évidente.
- Coeur, muscles, pancréas Score < 2 : DRESS exclu
- Autre : par exemple systéme nerveux central, Score 2-3 : DRESS possible

splénomégalie, ...

Résolution en > 15 jours 1 0 1 Score 4-5: DRESS probable =¥ |e patient a réalisé un score de

PCR et/ou sérologies : ~ - .
. Hepatites A, B et C o . o Score > 5 : DRESS certain 3 - DRESS pOSSIb|e
- EBV, CMV 0 -1 0
- Mycoplasme, chlamydia 0 -1 0
- Facteurs anti-nucléaires 0 -1 ]
- Hémocultures (réalisées dans les 3 premiers jours 0 -1 0

d’hospitalisation)

>4 examens parmi les précédents réalisés et négatifs 0 1 0




Intolérance a un produit de sante

 Médicaments

* Introduction récente : allopurinol pour crise de goutte et
furosemide

« Hypersensibilité décrite1.2)

* Dispositifs Médicaux
» Reaction aux composes constituant les endoprotheses
* Endoprothese fenétrée : nitinol & polyester
* Endoprotheses couvertes : CrCo & PTFE
« Hypersensibilité décrite pour CrCo®® et nitinol®

—— (1) Korbi etal, 2015, Annales de dermatologie et de vénéréologie ; (2) Tabka et al, 2021, Annales d’endocrinologie ; (3) Beldame et al, 2009, Revue de chirurgie orthopédique et
[ traumatologie (4) Fukahara et al, 2003, The Journal of thoracic and cardiovascular surgery.
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Discussion

« Altération du revétement protecteur des matériaux ?
* Phénomene de corrosion

* Libération d’allergenes
« Métaux de transition (cobalt, chrome, nickel, titane)

e Bimétallisme ?
* Phénomene de corrosion

« Diminution de I'éosinophilie en Juillet 2022 (< 1 G/L)
« Ré-épidermisation de la prothese ?




Expertise laboratoire

Les informations relatives a la plainte ont été examinees par le

, lequel a expliqué que I'éosinophilie et l'eczéma étaient évocateurs d'une réaction
d'hypersensibilité, Si de telles réactions s'étaient manifestées juste aprés la procedure, les
suspicions se seraient principalement portées sur le produit de contraste, Mais las signes et les
symptomes n'ont commence a apparaitre que quelques jours apres la procedure, ce qui laisserait
envisager une réaction dhypersensibilité a 'un des composants de la prothése endovasculaire. La
parsistance apparente de I'éosinophilie et de 'eczéma est cohérente avec une réaction a un
matériau entrant dans la composition de l'endoprothése, Le composant enfrainant le plus
fréquemment une telle réaction est le nickel, principalement présent dans le nitinal.

=> Quelles propositions pour prendre en charge ce patient ?

&




1. Réactions allergiques et dispositifs medicaux

mardi 19 janvier 2021 [tem / Guides / Réactions allergiques et dispositifs médicaux

... ce quide pour objectif de proposer quelques solutions pour prendre en charge les principales allergie s liées aux matériaux ou
substances entrant dans la composition ou la fabrication des DM. La premiére partie fait un rapide rappel des connaissances ...

GUIDE PRATIQUE PHARMACEUTIQUE
SURLES ALLERGIES AUX MATERIAUX ET SUBSTANCES
ENTRANT DANS LA COMPOSITION DES DISPQSITIFS
IVIEDICAUX

Ce guide, 4 destination du corps pharmaceutique, a eté redige comme une boite & outils
pragmatique pour aide & la gestion des principales allergies lises aux materiaux des DM.
Apris des rappels sur les connaissances de base de l'allergie, il fournit des pistes de
téflexion & mettre en ceuvre dans nos établissements de santé, tant pour la prévention e
la survenue de ces allergies que sur la prise en charge d'un patient allergique. Il ne saurait
etre exhaustil, tant sur les matériaux potentiellerment allergénes que sur les solutions &
envisager.

1. GEMERALITES

1.1. ntroduction

L'allergie estune cause de plus en plus fréquente de recours aux soins. On considare
gue 25 a 30% de la population est concernde par une manifestation allergique. (1) Les
conséquences des manifestations allergiques en termes de qualité de vie et de surcoot de
sante en font un problemea de sante publique.

Les allergies peuvent avoir des manifestations cutanees (urticaire, dermatita),
respiratoires (rhinite, asthme), ou géneralisées (anaphylaxie) mais la présentation clinique
d'une manifestation allergique n'est pas toujours typique. Ainsi, la confirmation du lien de
causalité antre les symptomes et le ou les allergénes soupgonnes doit etre primordiale.




