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nouvelle avec d’éventuelles références bibliographiques, ou simple
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Dessfer I

Yous voyez en consullalion une patiente de 48 ans pour avis sur un
hémogramme anormal. Son examen physique est normal.

Hémogramme :
Hémoglobine : 12,4 g/dl
VGM : 93 um?
CCMH:33%
Réticulocytes : 50 000/mm?3
leucocytes : 12 000/mm?
Polynucléaires neutrophiles : 9 500/mm3
Polynucléaires ¢osinophiles 100/mm3
Polynucléaires basophiles : 0/mm?3
lymphocytes : 2 000/mm3
Monocytes - 400/mm3
Plagquettes : 430 000/mm3

Question 1. Quelles anomalies de 'hémogramme présente cette patiente 2

Question2  Quelles sont les principales étiologies & évoquer 2



Vous ne refrouvez aucune cause el vous décidez de la surveiller.
Quatre mois apres, les chiffres sont :
Hémoglobine : 11,6 g/dl
VGM : 93 um?3
CCMH:33%
Réticulocytes : 40 000/mm3
leucocytes : 13 500/mm3
Polynucléaires neuvtrophiles : 10 600/mm3
Polynucléaires éosinophiles : 100/mm3
Polynucléaires basophiles : 0/mm?3
lymphocytes : 2 200/mm3
Monocytes . 600/ mm3
Plaqueties : 610 000/mm3

Question 3 Quelle cause simple peut expliquer le bilan biologique 2

Question 4 Citez 4 examens complémentaires pouvant le mettre en évidence.



Question 5

Question 6

Question 7

Question 8

Question 9

Une splénomégalie (2 cm sous I'auvent costal gauche) est apparue,
ainsi qu'une tébricule & 38 °C.

Comment recherche+t-on une splénomégalie & 'examen physique 2
phy

Quel examen morphologique de 17 intention demandez-vous pour
explorer cette splénomégalie 2

Quelles causes infectieuses devez-vous systématiquement recher-
cher 2

Quelles autres causes peuvent expliquer I'ensemble du tableau 2

Toutes vos explorations sont négatives

Discutez |'indication d’'une ponction-biopsie splénique dans cette
situation.



GRILLE DE CORRECTION

Question T Quelles anomalies de I'hémogramme présente cette patiente 2
13 points
* Hyperleucocytose : ........coovuvevirnevcninincnrrreereenns 3 points
o car supérieur & 10 000/mm3 ............ooevvvmvvureirreennnn. 2 points
* A polynucléaires neutrophiles :.............................ocremmmemeee 3 points
o car supérieur & 7 000/mm3 ..........cocoorvrrerrrnrinrens 2 points
® 1SO1B oo 3 points
Question2  Quelles sont les principales étiologies & évoquer 2
22 points
® TADAC ettt ne 3 points
* MéEdicaments i.......ccceeevcernenenneeieee e eees 3 points
o prise de corlicoides.........ccorvureerrerinrernrnineserersserssreseenes 1 point
o prise de Lithium........ccoceurereerineunieenerecerceieen s 1 point
* Infection localisée ou généralisée.........cccvvrvrermmeuneruruncane 4 points
* Maladies systémique :......ccouecevceimurerincncirniseeinecnrcnneeines 2 points
0 syndrome de SWeet ...........ccoeuernevcnnennnnenneseerse s NC
O PEriartérite NOUBUSE ......cceeueevrrereerirecnirietrreresaeseeeseeseneseseees NC
o poly-arthrite thumatoide............ccoourvvvuricviirerininrinircressennnn, NC
o maladie de Stll.......c.eecuicmrreceecec e NC
o Hémopathie : .......cccoeuvimmvirirrrsirictiereceeiesiiens 2 points
o syndrome lymphoprolifératif...........ccccocvirnerniriccurennnns 2 points
o Tumeur solide........ccovvveeriueceineriiiirsninic e 2 points
* Toute cause de nécrose tissulaire......c.covruerecurrreeccrrenncnnne 2 points

Vous ne retrouvez aucune cause el vous décidez de la surveiller.
Quatre mois apres, les chiffres sont :
Hémoglobine : 11,6 g/dl
VGM : 93 um3
CCMH : 33 %
Réticulocytes : 40 000/mm3
leucocyles : 13 500/mm3
Polynucléaires neutrophiles : 10 600/mm?3
Polynucléaires éosinophiles : 100/mm3
Polynucléaires basophiles : 0/mm?3
lymphocytes : 2 200/mm3
Monocytes : 600/ mm?3
Plaquettes : 610 000/mm3

n



Question 3
10 points

Question 4
4 points

Question 5
6 points

Question 6
10 points

Quelle cause simple peut expliquer le bilan biologique 2

Syndrome inflammatoire chronique............cccovcciuciuciunnunnen. 4 points
Hyperleucocytose & polynucléaires neutrophiles............... 2 points
Anémie normochrome normocytaire arégénérative .......... 2 points
ThromboCytose.........covimruiiiienirinr ettt 2 points

Citez 4 examens complémentaires pouvant le metire en évidence.

CRP .ttt 1 point
VS s 1 point
FibFIN@MIE ....c.cvcveireieceienr ettt ecensae e naenens 1 point
Electrophorése des protides sériques :

hyper-02-globulinémie ...........cccooevercirienrriencriceeecnann. 1 point

Une splénomégalie (2 cm sous I'auvent costal gauche] est apparue,
ainsi qu'une fébricule & 38 °C.

Comment recherche-on une splénomégalie & I'examen physique 2

Patient en décubitus dorsal, jambes semifléchies ................ 1 point
Voire en décubitus latéral droit..........ccocurevercrrcnrcienrnenennee 1 point
Palpation du flanc gauche en remontant

progressivement vers I'hypochondre gauche..................... 2 points

En demandant au patient d’avoir une inspiration
Profonde ... 2 points

Quel examen morphologique de 1 intention demandez-vous pour
explorer cette splénomégalie 2

* Echographie et doppler abdominal :............ceovvvevvennee. 3 points

o taille de larate ..o 1 point
o aspect : parenchyme homogéne ou nodulaire................. 1 point
o vaisseaux : recherche de signes d'hypertension

portale (débit et flux porte, perméabilisation

de la veine ombilicale) ...........coceureureeciviniincrircirenne, 2 points
O ASCHE...vieeeictctct e 1 point
o pathologie hépatique associée (cirrhose 2)................... 2 poinisJ




Question 7 Quelles causes infectieuses devezvous systématiquement recher-
17 points cher ¢

* Bactériennes :...........oocvieiiiniinnn e 2 points
o endocardite d'Osler........ccoenminniiiiniisiniienes 1 point
0 abces SPIENIQUE ......eeeceereere et NC
O HUDEICUlOSE ...cecumncinniiicnirisitcene ettt 1 point
0 SEPHCEMIL ....veveriiirrrreesn st s 1 point
0 brucellose ........occuriiririeiieitce e 1 point
8 VIMUS feer et e s en s sare s e e 2 points
o mononucléose infectieuse ............ccoeverveuenririenerienennn 2 points
0 VIHu ittt sttt sa s enssneneesenns 1 point
® ParGSIES [uocviireininiccr e e e 2 points
0 PAlUISME ..ot 2 points
0 leishManiose ........c.vccmruieccecsrcr e NC
* FONGIQUES fuirieieiieiities s 1 point
0 CANDIAOSE ....eeeecritcctr ettt ss e 1 point
Question 8 Quelles autres causes peuvent expliquer |'ensemble du tableau 2
12 points
o Hémopathie : ......ccccvininniiiiniicc s 3 points
o lymphome ou maladie de Hodgkin.............ouvuuneee. 3 points
* Car:
0 fébricule. ... 2 points
o splénomégalie........cocunruiuinriiiien 2 points
o syndrome inflammaloire ..., 2 points
Toutes vos explorations sont négatives.
Question®  Discutez l'indication d’une ponction-biopsie splénique dans cette
6 points situation.

* Acte formellement contre-indiqué ...........ccccevceerereruennnnenn.. 3 points

» Car dangereux (hématomes...).......ooocuiieiciniicncceee 1 point
* Si une histologie de la rate est nécessaire,
indication & une splénectomie & visée diagnostique .......... 2 points
c 14



COMMENTAIRES

L'exploration diognostique d’une splénomégalie homogéne isolée est toujours difficile. Rares
sont les explorations paracliniques nécessaires :

- recherche d’hypertension portale qui est la principale cause de splénomégalie en

France,
- éliminer un processus infectieux : ne pas oublier I’endocardite subaigué ++,
- éliminer les rares maladies systémiques : lupus, polyarthrite thumatoide (syndrome de
Felty),

- évoquer lo possibilité d’une maladie de surcharge (Gaucher...).
Les splénomégalies d’origine tumorole sont quasiment exclusivement hématologiques : les
tumeurs vasculoires ou les métastases spléniques sont plus qu’exceptionnelles. En faveur de
I'origine lymphomoteuse, il fout rechercher un syndrome ganglionnaire superficiel et profond.
Pour les splénomégalies d’origine myéloides, lo formule sanguine et le frottis sanguin (recherche
de docryocytes et d’une érythromyélémie dans le cadre d’une splénomégalie myéloide...) sont
souvent suffisants.
Ne pas oublier dans les causes hématologiques de splénomégalie isolée I*hémolyse chronique,
méme en I'absence d’anémie (hémolyse compensée) : faire des réticulocytes +++.
Si vous &tes en présence d’une splénomégalie homogene sans étiologie retrouvée opres un bilan
complet, une simple surveillance est possible. Mais si la splénomégalie est hétérogéne, une
splénectomie diagnostique est indiquée.
Le syndrome inflammataire a des conséquences hématologiques sur les 3 lignées : thrombocy-
tose, polynucléose, anémie. Cette anémie est d’abord normochrome normocytaire arégénérative,
puis devient progressivement microcytaire.
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Question I

Question 2

Question.3

Question 4

Question.5

Question &

Desster 2

Un homme de 59 ans, sans antécédent particulier, fumeur d'un
demi-paquel par jour depuis 20 ans, sans kaitemen! hormis une
hypertension traitée par bétabloquant, consulte son généraliste pour
des céphalées. A I'interrogatoire il signale des troubles du langage
apparus la veilie brutalement et disparus en 'espace d'une demi-
heure. La tension artérielle est & 135/80, les arteres temporales soni
symétriques el bien battantes. Il n’existe pas de syndrome tlumoral. La
NFS est la suivante

leucocytes 15 000/mm3 (13 000/mm3 neutrophiles, 1 800,/mm3
lymphocytes), hemoglobine 19 g/dI, hématocrite 59 %, plaquettes
490 000/mm3. VS =1 mm & 1 heure. lonogramme sanguin normal.

Quel est le diagnostic le plus probable 2 Justifiezle 2
Quels examens demandez-vous pour établir le diagnostic ¢
Quel est votre traitement dans I'immédiat 2 Pourquoi 2

Quels sont les traitements possibles & plus long terme 2 Décrivez
brievement leurs avantages et inconvénients.

Sur quel critére adaptez-vous le traitement 2

Quels autres signes cliniques peuvent se rencontrer dans cette malo-
die ¢

17



Question 1
24 points

Question 2
16 points

Question 3

10 points

Question-4
22 points

GRILLE DE CORRECTION

Quel est le diagnostic le plus probable 2 Justifiez-le 2

* Maladie de Vaquez (polyglobulie primitive) ..................... 8 points
® 59 ANS.... e 2 points
* AIT probable (complication thrombotiquej...................... 2 points
* Polyglobulie (Hte augmenté) ...........cccocvvmeererererevcrnreennnenes 4 points
* Hyperleucocytose & neutrophiles............ccccevvvervecrrerennnne. 3 points
* Thrombocytose.........ccoeucuiriiccnernirircccceecrcr e 3 points
o VS effondrée.......coooiininiricnirce e 2 points

Quels examens demandez-vous pour établir le diagnostic 2

* Masse globulaire totale = confirmation polyglobulie

L LT OO 6 points
*+ Echographie abdominale : recherche causes
secondaires + splénomégalie éventuelle............................ 3 points

* GDS ou saturation digitale (SaO,) : recherche hypoxie ... 3 points
* Dosage érythropoiétine : attendue normale ou basse....... 2 points

* Dosage BI2........criiec 2 points

Quel est votre traitement dans |'immédiat 2 Pourquoi 2

* Saignées (200-300 cc, 1 & 3 fois par semaine au début). 6 points
* Urgence : AlT ... 2 points
* But: hématocrite rapidement < 45 %.........occovcecrenrnennecs 2 points

Quels sont les traitements possibles & plus long terme 2 Décrivez
brievement leurs avantages et inconvénients.

* Saignées en chronique : .......c..cccooemeirinieincenniencnieerennns 4 points
o avantages = rapide, non leucémogeéne..............coecuue.c.. 2 points

o inconvénients = augmente le risque de myélofibrose,
thrombocytose .......cuercuiiiiitcc s 2 points
* Hydroxyurée (HYDREA®) ou Pipobroman (VERCYTE®) :.. 4 points
o avantages = facile d'utilisation, bien supporté. ............. 2 points

o inconvénients = leucémogéne (au moins en théorie).
Ulcérations cutanées (rares,

Hydroxyurée > Pipobroman) ..........cccccecovuirvrnurrriernnnnnn. 2 points

* Phosphore 32 : ...t 2 points
o avantages = simplicité d’emploi (1 injection

efficace > 1 an). ..o 2 points

o inconvénients = leucémogeéne...........ccoeruereueerceirienennne 2 points
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Question 5 Sur quel critére adaptez-vous le traitement 2

8 points
o Taux d'hématocrite .........eeveeerencnereereenrernierenenerereneeeesenens 4 points
o But:<45% (43 % chez la femme) ......cccccovvvrvcrerenccnee. 4 points

Question6  Quels autres signes cliniques peuvent se rencontrer dans cette mala-
20 points die ¢

® ACOUPRENES ...t eses s 2 points
® PhOSPRENES .....ccveeerereiiciraicncceninie et seeaee s e bene s 2 points
* Autres accidents thrombotiques ............ccoeevevvereurencrnunns 2 points
® HEMOIIAGIEs ...cvereriiriiineiicnetcicenee et sacenenes 2 points
* Goutte, lithiases UriQUES.........ccceeururrrerireernieneerie s 2 points
® Prurit G 1'@aU ot 2 points
O HTA e e e ses e s e 2 points
o Erythrose FAciale ..........oomrrverereeemnereersisansssssssesssessessenne 2 points
o Splénomégalie........c.ccooeuiirunenirceicrece e, 2 points
* Trouble des fonctions supérieures............ccccovuneurueeererrienns 2 points



COMMENTAIRES

La polyglobulie est définie par un toux d’hématocrite ou d’hémoglobine supérieur @ lo nor-
male.

La premiére couse de polyglobulie est la déshydratation, elle doit toujours &tre recherchée ovant
de lancer des explorations inutiles.

La premigre étape diagnostique consiste @ confirmer qu'il s"agit d’une polyglobulie vraie, le seul
examen permettant formellement de I'établir est lo masse globulaire totale (MGT). Celle-ci est
associée @ une masse plasmatique globale. Les résultats sont exprimés en fonction des normes
pour I'dge et la surface corporelle. Lo polyglobulie vraie est définie par une MGT = 25 % por
rapport & lo normale. Les hématocrites = 60 % correspondent tovjours & des polyglobulies
viaies, lo MGT est donc inutile (pour I'Internat, faire la MGT dans tous les cas !).

La deuxitme étape diognostique consiste & éliminer une cause secondaire : échographie
abdominale et GDS ou saturation digitole sont suffisants.

La troisieme étape est la confirmation du Vaquez : elle nécessite
® soit un critére majeur :

- splénomégalie palpable,

- clone au caryotype (le caryotype est un examen de deuxiéme intention) ;
e soit 2 criteres mineurs :

- splénomégalie en échographie,

- neutrophiles > 10 000/mm3,

- ploguettes > 450 000/mm?3,

- érythropoiétine trop basse pour le toux d’hémoglobine,

- B12 élevée,

- phosphatases alcalines leucocytaires élevées (examen en voie d'abandon),

- pousse spontanée des précurseurs érythroides en |’absence d’érythropoiétine (examen de
deuxiéme intention, limité & certains laboratoires).

Le traitement vise & obtenir un hématocrite < 45 % chez 'homme, < 43 % chez lo femme.
Les critéres d’urgence sont

- AVC ou autre thrombose,

- HTA maligne,

- trouble hémorragique,

- priopisme,

- troubles des fonctions supérieures,

- Hte = 60 %.

La soignée est le traitement de |'urgence et du patient jeune. Elle augmente le risque de
myélofibrose. Elle doit &tre évitée en cos de thrombocytose.

L'Hydroxyurée ou le Pipobroman sont les molécules les plus utilisées. Le risque leucémogéne est
faible.

Le phosphare 32, agissant directement au contact de la moelle, est trés rarement utilisé. || doit
gtre réservé aux patients grabataires, trés dgés ou dont le suivi est impossible.

D’aprés une large étude récente, |aspirine semble diminuer le risque de thrombose.
Sous traitement bien conduit, I'espérance de vie est proche de celle de la population.
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Question_ T

Question.2

Question 3

Question. 4

Question .5

Questian §

Vous voyez en consullation un patient de 28 ans avec 'hémogramme

suivant

Hémoglobine : 13,4 g/dl

VGM : 92 u3

Réticulocytes : 43 000/mm3
leucocytes : 8 000/mm3
Polynucléaires neutiophiles : 33 %
Polynucléaires éosinophiles: 16 %
Polynucléaires basophiles - 1 %

Llymphocytes : 40 %
Monocytes : 10 %

Plaquettes : 400 000,/mm3

Quelles sont les anomalies de I'hémogramme 2

Que recherchezvous pour les expliquer 2

Quelles sont les complications possibles de cette{ces) anomalie(s)

biologique(s) 2

Le fait de savoir que ce patient n‘a jamais voyagé hors de France

modifie-il votre prise en charge 2

Quels examens complémentaires proposez-vous 2

Votre bilan est négalif.

Que lui proposez-vous 2

‘2

A



GRILLE DE CORRECTION

Question 1 Quelles sont les anomalies de I'hémogramme 2
16 points
¢ Hyperéosinophilie..........c..ccceuveincienmmeirueccrriceerceneerinen 10 points
* Car éosinophiles supérieur & 500/mm3 ..........coovvrvennncen. 6 points
Question 2 Que recherchez-vous pour les expliquer 2
33 points
* Notion d’antériorité de I'hyperéosinophilie
(hémogrammes anCiens)..........cccoeveerrureeenerersinisesininennns 5 points
* Affection allergique : asthme............ccoceevvicrinnninneencnes 5 points
* Allergie et prise médicamenteuse ...........coccecoerieverrecrenane 5 points
* Dermatose prurigéne, eCzéma.........ccooveeveiiieiniienniennann, 4 points
* Parasitose (helminthes) avec notion de voyage
AV BIANGEN ...t enees 5 points
* Adénopathies et splénomégalie en rapport
avec une hémopathie............ccocoviiiiiiinciiiiicceee 5 points
* Signes (cutanés) de vascularite.........cccoeverererenreerseierenns 4 points
Question 3 Quelles sont les complications possibles de cette{ces) anomalie(s)

10 points biologique(s) 2

* Risque de lésions tissulaires dans les hyperéosinophilies
importantes (supérieures a 1 500/mm3)..........ccoorvmmerrrenne. 6 points
* Donc peu probable ici........cccccoeuireivenericirririecrereereseenens NC
* Risque en particulier de fibrose myocardigue.................... 4 points
Question 4 Le tait de savoir que ce patient n‘a jamais voyagé hors de France
13 points modifie-til votre prise en charge 2
® Oinereriiiee it eess st et erebenassenens 3 points

* Les seuls parasites autochtones donnant
des hyperéosinophilies sont :

0 TOXOCArA CANIS....coeteeieniircsireisrece ettt et 2 points
O OXYUIES ...ttt 2 points
0 ASCATIS c.cveviiriririiiercitrsrirer st rers s srs s ernsbnens 2 points
0 TABNIA ..o 2 points
0 DouVes ...t 2 points
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Question 5
14 points

Question. 6
14 points

Quels examens complémentaires proposez-vous 2

* Recherche d’un syndrome inflammatoire
biologique (VS, CRP...] ..o, 7 points
* Examen parasitologique des selles...........cccervreunenunenee 7 points

Volre bilan est négalif

Que lui proposez-vous 2

* Traitement antiparasitaire d'épreuve : ............ccocevcurcnnnee 4 points
o par un anti-helminthe d’action large .........cccoeceueuernenncnce 2 points
o car hyperéosinophilie modérée .........cco.ecevmcureurrvcuncnense 2 points
o sans syndrome inflammatoire ........c.ccoececrurencieenencincenne 2 points
* Surveillance de I’hémogramme & trois mois ...........ccoueece. 4 points
* Si absence de normalisation et pas d’aggravation :
simple surveillance...........coocceeieeiicinenenininricrecc e NC
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COMMENTAIRES
Les causes parasitaires autochtones sont & connaitre, ainsi que leurs crit2res diagnostiques.
En pratique, hors les hyperéosinophilies majeures, supérieures @ 1 500/mm3 (a risque de com-
plication), et en I'absence de syndrome inflammatoire, une simple surveillance est suffisante si
aucune cause n’a été identifiée.
Parmi les causes hématologiques d'hyperéosinophilie, il faut retenir la leucémie myéloide chro-
nique (diagnostic évoqué souvent sur d’autres anomalies de |’hémogramme) et la maladie de
Hodgkin. Certaines tumeurs solides ont été rapportées comme cause d'hyperéosinophilie.
A part, le syndrome hyperéosinophilique qui se manifeste par une hyperéosinophilie souvent
majeure, avec des complications tissulaires, et qui est un équivalent de « syndrome myéloprolifé-
ratif des éosinophiles ». Une anomalie moléculaire o récemment été isolée chez certains patients
(transcrit FIPTLT - PDGFRA).
Comme dons quasiment tous les problémes d’explication d’anomalies de I’hémogramme, il faut
noter I'importance de récupérer des examens antérieurs pour juger de I’ancienneté et de |’évo-
lutivité des anomalies.
Enfin, évidemment, les normales de I’hémogramme d’un adulte sain sont & connaitre par
Ceur...
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Dosefier &

Un homme de 29 ans est hospitalisé pour le traitement d'induction
d'une leucémie mysloblastique [LAM2). A l'issue de I'induction par
Aracyline et Daunorubicine, on s'atlend & une aplasie d'environ
3 semaines, durant lesquelles la paliente nécessitera des Iransfusions
plaquettaires et érythrocytaires.

Question 1 Quel est vatre bilan prétransfusionnel 2

Question2  Comment légalement doit se faire la détermination du groupe san-
guin, au laboratoire 2

Question 3 Quels sont les examens effectués chez les donneurs de sang 2

Question 4 Dans quelles circonstances un don doit étre refusé et repoussé de
4 mois 2 Un donneur a eu des soins dentaires la veille, peutil donner
son sang ¢

Question 5  Quels types de produits sanguins prévoyez-vous chez ce patient 2



Question 6

Au moment d'une transfusion de plaquettes, Il frissonne et présente un
rash culang, la température est & 38,8 °C.

Quel est le diagnostic le plus probable 2 Que faites-vous dans 1'im-
médiat @

Le patient doit étre transfusé en culots globulaires.

Quelles sont les obligations légales de I'équipe soignante, une fois
les culots livrés par le centre de transfusion 2
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Le contrdle est présenté sur la figure.

anti-A anti-A

24 |
( :
2

anti-B

Patient  Culot giobulaire

Question 8 Interprétez les résultats.
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GRILLE DE CORRECTION

Question 1 Quel est votre bilan prétransfusionnel 2
16 points
* Groupe, Rhésus : 2 détermingtions ..........cccovueeueenueurerinenee 6 points
* Phénotype érythrocytaire élargi ........cccoverrerenrenneerecrrencne 3 points
8 RA e bttt ees e s se st sh e en e 3 points
» Sérologies = VIH 1 et 2, VHC, VHB, CMYV (intérét
si allogreffe possible), HTLV 1 ......cccooeeviininrccreines 4 points
Question 2 Comment légalement doit se faire la détermination du groupe san-
10 points guin, au laboratoire 2
* Groupe par 2 techniques (Beth Vincent et Simoninj.......... 4 points
* Par 2 techniciens {ou un automate) .......ccceevervevireenirerenne. 2 points
* 2 lotsde réactifs .........ccooeerurerieeniieric e, 2 points
o Sur 2 prélévements effectués a des instants différents........ 2 points

Question'3  Quels sont les examens effectués chez les donneurs de sang 2

18 points
0 NS e 4 points
o Groupe/Rhésus/RAL ..........coooevemeiriinecrreennresreesereesenens 4 points
¢+ Sérologies = VIH 1 et 2, AgHBs, Ac antiHBc, VHC,
HTLV 1 et 2, syphilis......ccccceeuriirnmrinrnnicirericesenniensenens 4 points
¢ PCRVIH et VHC.......comrecrcttrceie s 3 points
8 ALAT et e 3 points
Question 4 Dans quelles circonstances un don doit étre refusé et repoussé de
10 points 4 mois 2 Un donneur a eu des soins dentaires la veille, peut-il donner
son sang ¢

* Relation sexuelle non protégée ou récente

avec un nouveau partenaire ............cccoocceeeveruenen. e 2 points ’
+ Exposition au sang {sauf transfusion = contre-indication

AEFINIIVE) «..eeevecreeereceiee et eeeeess et sse s ssssessaseseenes 2 points
* Risque iatrogéne : AG, endoscopie, chirurgie ................... 2 points
o Piercing, 1atoUAGe....cccccueviiiirecrreceecnteetee e esreererenneens 2 points
¢+ Transtusion a 72 heures de tout soin dentaire ................... 2 points ’
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Question 5
10 points

Question 6
20 points

Question 7
12 points

Question' 8
4 points

Quels types de produits sanguins prévoyez-vous chez ce patient 2

¢ De facon générale, allogreffe possible dans I'avenir =
produits CMV- (si patiente CMV- ou sérologie inconnue) .. 2 points
* Irradiés si une greffe est prévue dans le mois :

a priori pas dans le cas présent..........cooceeriieininninniiienenn, NC
» Concentrés érythrocytaires = isogroupe, isorhésus,

PhENOIYPES ... 4 points
¢ Plaquettes = CPA (culots plaquettaires d'aphérése) .......... 4 points

Au moment d'une transfusion de plaquettes, il frissonne el présenie un
rash culang, la température est & 38,8 °C

Quel est le diagnostic le plus probable 2 Que faites-vous dans I'im-
médiat 2

* Syndrome frissons-hyperthermie ...........ccccccovurieivcniicrnenennen. 4 points
o Arrét de la transfusion ...........cccoveeencocncncnncr e, 4 points
» POLARAMINE (ou autre anti-histaminique) 1 ampoule

et/ou HSHC 50 a 100 mg (ou autre corticoide) ............... 4 points
* Noter l'incident sur le dossier transfusionnel ..................... 2 points
o Déclarer I'incident au centre de transfusion....................... 2 points
* Envoyer la poche au centre de transfusion........................ 2 points
 Recherche d’anticorps anti-HLA, hémocultures.................. 2 points

le patient doit éire transfusé en culols globulaires.

Quelles sont les obligations légales de 'équipe soignante, une fois
les culots livrés par le centre de transfusion 2

¢ Vérification du groupe ABO Rh des culots et du patient ....4 points
* Vérification du groupe (technique Beth Vincent)

au lit du patient {pour chaque culot) ........cccovnvieeerrerranne.. 4 points
* Fiche de tracabilité transfusionnelle : n° du culot, signature

de l'infirmier et du médecin, & envoyer au centre

de transfusion..........ccocovvceieernccincce s 4 points

le controle est présenté sur la figure.

Interprétez les résultats.

* Figure = test de Beth Vincent. Pas d'agglutination
avec |'anti-A, agglutination avec ’anti-B : patient
et donneurs sont du groupe B. Transfusion possible .......... 4 points
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COMMENTAIRES _

La transfusion sanguine est @ la frontiére entre I'hématologie et lo médecine légale.
Les contre-indications au don sont :

- impossibilité de donner 400 @ 600 cc de sang (angor...),

- report de 72 h = soins dentaires,

- 1eport de 7 jours = infection, traitement ATB,

- report de 4 mois = cf. correction question 4,

- teport jusqu’d une nouvelle évaluation = plaie au lieu de ponction, infection chronique,

traitement IV ou nasal, multipartenariat sexvel, homosexualité masculine,
- contre-indicotion définitive = positivité VIH, VHB, VHC, HTLV1, transfusion, allogreffe de
cellules souches, greffe d’organe.

Les PCR VIH et VHC sont obligatoires depuis juillet 2001.
Le groupe standard comporte = ABO Dd C cEe kell.
Le phénotype élargi comporte = kidd (JKa et JKb), Duttya et Dutfyb, MNSs.
En cas d’accident transfusionnel : au moindre doute arréter la perfusion et signaler I'incident qu
(TS. En pratique courante, lors des épisodes de frissons-hyperthermie sous plaquette, un médecin
peut, selon son expérience, poursuivre lo transfusion, s'il estime. les signes bénins et typiques.
Pour I'Internat il est préférable de toujours arréter la perfusion. Dans tous les cas il faut notifier
I'incident sur la fiche de suivi transfusionnel. '
Risques actuels =

- VIH:1/6 500 000. La fenétre sérologique (patient atteint 0 sérologie négative) est de
22j, 11 j avec la PCR,

- VHC:1/5 000 000. La fenétre sérologique est de 66 j, 7 j avec la PCR,
- VHB : 1/450 000. L'AgHBs se positive entre 25 et 109 j,

- HTLV1 : 1/8 000 000,

- déces transfusionnels en France : 1/300 000 produits.

Une complication transfusionnelle décrite récemment semble sous-estimée : il s'agit d’une
insuffisance ventilatoire avec infiltration pulmonaire, sans OAP, de résolution spontanée, plus
fréquente dans les hémopathies malignes (TRALI des Anglo-Saxons pour Transfusion Related Acute
Lung Injury). Son traitement est symptomatique. Le donneur doit alors 8tre recherché car il est

considéré @ risque de reproduire le méme effet avec un don ultérieur.
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Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Question 5

Question 6

Question 7

Question 8

Dossfier &

Une patiente ce 16 ans consulte pour une fievie & 39 °C el une
asthénie appaiues il y a 48 heures Elle n'a aucun antécédent. Ses
vaccins sont & jour.

Il existe des adénopathies cervicales de 1,5 cm de diametre, sen-
sibles.

L'hémogramme relrouve une hyperlymphocytose a 5 600/mm3.

Quel élément clinique manque & voire observation 2

Cet élément est relrouve.

Quel est le principal diagnostic compatible 2
Quel est 'aspect du frottis sanguin dans ce cos 2

Un immunophénotype des lymphocytes du sang vous paraitil néces-
saire ¢

Il existe & I'examen un débord splénique de 2 cm el biologiquement
une cylolyse et une cholestase hépalique.

Cela remet-il en cause votre diagnostic 2 Quel est le principal dia-
gnostic différentiel 2

Quelle est la principale étiologie & évoquer 2 quelles sont les straté-
gies possibles pour |'affirmer 2

Quel traitement proposez-vous 2

Quelle est I'évolution en général 2
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Question T
10 points

10 points

Question. 3

11 points

Question 4
8 points

Question 5
12 points

GRILLE DE CORRECTION
Quel élément clinique manque & votre observation 2

* Angine érythémateuse ou pseudo-membraneuse ............ 10 points

Cet élément est retrouvé.

Quel est le principal diagnostic compatible 2

* Mononucléose infectieuse...........ccccovrrererrenrrecenccrnnennn 10 points

Quel est I'aspect du frottis sanguin dans ce cas 2

* Froftis polymorphe........cccccvevereivcnmnrcenrrcnece s 5 points
* Présence de cellules lymphoides de grande taille ............. 3 points
o Hyperbasophiles...........cccooerrnrieicvcnnenneiecneeirenenes 3 points

Un immunophénotype des lymphocytes du sang vous parait-l néces-

saire 2
® NONc s 4 points
* Car hyperlymphocytose aigué probable ............ccooueuec.... 4 points

Il existe & I'examen un débord splénique de 2 cm et biologiquement
une cylolyse et une cholestase hépatique.

Cela remet-il en cause votre diagnostic 2 Quel est le principal dic-
gnostic différentiel 2

¢ NON s 2 points
¢ Ces anomalies sont fréquentes dans les cas

de mononucléose infectieuse ...........cvuecuruerveurenencineucenncnee 3 points
* Le principal diagnostic différentiel est une leucémie

QIGUE .ottt sesness e besbssnsasnssasssssoseses 2 points
* En particulier lymphoblastique ...........coccceueciniienciiinnnes 2 points
* Devant:

0 VG ettt 1 point

o le syndrome ganglionnaire et splénique.......................... 1 point

o I'hyperlymphocytose..........cocoeuvieurieiiniiiiiccciiins 1 point
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Question 6 Quelle est la principale étiologie & évoquer 2 Quelles sont les straté-
gies possibles pour I'affirmer 2

24 points

* Infection aigué par I'EBV, que I'on affirme par : ............... 6 points
0 MNIHESE ..ottt 4 points

o confirmé par le test de Paul Bunnel
et Davidson si positif.........ccc.ocoerniicnniinenncenncen 3 points
0 OU wriiuiriinieniieeetense e st res e sesss s s ber s sesssass et sas b sasbesbebe 1 point
0 sérologie EBV ..ot neetencreeniee 6 points
o avec recherche d'IgM anti-VCA ..........c.ccoervmrivinnrennnns 4 points

Question 7 Quel traitement proposez-vous 2

10 points
8 REPOS ottt 4 points
* Reprise de I'école en fonction de |'asthénie....................... 3 points
* Traitement symptomatique de la fiévre : paracétamol........ 3 points
* Traitement symptomatique de |I'angine (odynophagie) :
ANEAIGIGUES ...t etraaese e saenae NC

Question8  Quelle est I'évolution en général 2

15 points
¢ Pathologie bénigne..........cccccoevevmivennrrrcieeeeeeee e, 4 points
* Persistance de |'asthénie pendant plusieurs semaines ....... 3 points
* Disparition des adénopathies ..........ccccccuerirviineisiinsarinnens 2 points
¢ Dela FIEVIe .. 2 points
* Des anomalies hématologiques ...........c.ccocuvcureurrvcurenruncnnee. 2 points
o En quelques JOUrs........ccccireneuniciencceeeren et 2 points
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COMMENTAIRES

La mononucléose infectieuse est de diagnostic souvent facile. Cependant parfois, la présenta-
tion clinique trés « tumorale » (adénopathies volumineuses, splénomégalie) et/ou des carac-
téristiques cytologiques suspectes peuvent faire craindre une hémopathie (lymphome, LAL). Le
phénotype des cellules circulantes permet alors de trancher. Dans la mononucléose, il s’agit de
cellules T traduisant la réponse immunitaire normale anti-EBV.

I} existe trés fréquemment une hépatite biologique au diagnostic, qui ne doit donc pas faire errer
le diagnostic.

D“autres virus peuvent donner le méme tableau (par exemple la primo-infection a CMV) mais sont
o rechercher dans un second temps, en cas de négativité de la recherche de I'EBV.

Le diagnostic sérologique de la primo-infection & EBV fait maintenant le plus souvent appel 2
la mise en évidence d’IgM anti-VCA. Ne pas oublier que si vous demandez un MNI-test, il faut
toujours confirmer un résultat positif par un test de Paul Bunnel et Davidson car il y a 10 % de
faux positifs. Par contre, il ny a pas de faux négatifs du MNI-test.

Le traitement n’est que symptomatique. Il faut prévenir les patients de |’asthénie souvent pro-
longée (avec risque de répercussion professionnelle ou scolaire).

34



Qyestion.1
Question. 2
Question 3

Question 4

Question 5
Question 6
Question 7

Dossiler © N

Une jeune femme de vingt ans vous est adressée pour prise en
charge d'un syndiome médiastinal radiologique Flle n‘a aucun
antécédent parliculier.

Son hisioire actuelle débute il y a 3 semaines avec une dyspnée
inifiolement d’effort, puis s'‘aggravant progressivemerit pour devenir
permanente. Une radiographie pulmonaire est réalisée.

Interprétez la radiographie.
Quels diagnostics peut-on évoquer & ce stade 2

Quels signes cliniques en rapport avec une compression des orga-
nes de voisinage peuton retrouver 2

Ces signes soni absents.

Camplétez vaire examen clinique.

Celui-ci est normal.

Quelle est votre stratégie pour arriver au diagnostic 2
Quel est le résultat en cas de maladie de Hadgkin 2

Quel est voire bilan avant traitement 2
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GRILLE DE CORRECTION

Question 1 Interprétez la radiographie.
6 points
* Masse tumorale d’allure ganglionnaire...............c.c.c......... 2 points
* Du médiastin antérieur...........ccoeoeermmrrrrercrnrennererereesaennns 2 points
* Sans anomalie dv parenchyme pulmonaire.............cccovneene 1 point
*» Sans anomalie pleurale ...........cooviiiuicirirmmisincnerecccnes NC
* Avec un rapport tumeur/thorax supérieur 4 0,35............... 1 point
Question 2 Quels diagnostics peut-on évoquer & ce stade 2
8 points
* Avant tout une hémopathie :..........ccoceurevencnerrinreerrereen. 2 points
o maladie de hodgkin.........cccccoonmiucinincnnninncreinrcne 1 point
o lymphome non hodgkinien............ccoeceuvuicerenecririneenenenas 1 point
o lymphome lymphoblastique..........c..coouevecurenminnrienicnenns NC
* Moins probable :
O SATCOTAOSE. ...covunviireirrcncennieiierere s sessnessteeseneeisens 1 point
0 HUberculose ....ccocevruciiic e 1 point
o adénopathies métastatiques d’une tumeur solide............. 1 point
0 thymOme ...t 1 point
Question 3 Quels signes cliniques en rapport avec une compression des orga-
15 points nes de voisinage peut-on retrouver ¢
* Compression VEINEUSE :........c..couevrimresrirerererisesennsnsnssnines 2 points
0 syndrome cave SUPGrieur..........ocecerrueereereerrerercncerensenacs 2 points
- cedéme en pélerine ........ccocevrviviiinncniienccciciene 1 point
- comblement des creux sus-claviculaires...................... 1 point
- circulation veineuse collatérale............ccecovvcereenncnnnne. 1 point
* Compression NErveuse ........iieriermsisisrisisninvaisisssnssonsas 2 points
o nerf récurrent gauche dans son trajet intrathoracique..... 1 point
0 dYSPhONIE ....ceeire et e 1 point
* Compression bronchiQue ..........ccvececueeirivcnnccensersnnesnccnnans 1 point
o dyspnée expiratoire avec sibilants..........c.cccorueeerueiccnannn. 1 point
¢+ Compression trachéale .........cocceivercrninicninncneccricann. 1 point
o dyspnée aux deux temps avec wheezing........c.ccc.coevuunee. 1 point
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Question 4

34 points

Ruestion’5

11 points

Ces signes sont absents.

Complétez votre examen clinique.

¢ Tolérance de la dyspnée........ccooeecucirrenmninincinnnnncincicinnn. 4 points
o impossibilité de parler ... 1 point
O HIFAQE ..ottt s 1 point
O CYONOSE...eerieiitirenirtssae b s ivasass s ss s s sanssasnseresba s 1 point
o troubles de conscience........c.ccoveeneicnincncnnnicreniiniecns 1 point
0 ASHEFIXIS....cciriierieiti st s b 1 point
O SUBUIS....ceirimrmiirerininiss st st s s sas e ssaers st bessasaten 1 point
* Etiologie de Ia dyspnée ..........coov.rveerrerincrusnerenresnesessssnnnes 2 points
o antécédents cardiopulmonaires ..........cccereremirriiccennas 1 point
o caractéres de la dyspnée (inspiratoire
et/0U eXPIratoIre) .........cccoveicvcnremiereincisensrisesscseneneine 1 point
o autre signe fonctionnel pulmonaire..........ccccvuerecrcannncane. 1 point
- douleurs thoraciques ...........coeeeeeeencerrrencrerieseeeeneesiens NC
= hémMOptysie ....ccoceriiiicc e NC
= FOUX treeriecitri ittt b s s et e NC
o signes auscultatoires (sibilants, crépitants, wheezing...)..1 point
* Etiologie de 10 FUMeUr.........cooeervveemrnreeesnnesssssaennsssseenenens 4 points
o antécédents particuliers (thymome...}).......ceccvvvcrerrcrreencn. 1 point
O SIGNES GENBrAUX I...ccovviireriinrerennriaisesireertreressossensasasnans 2 points
- OMAIGFSSEMENt.....civiiriiiiitiiisee e eneene 1 point
= SUGUIS NOCHUMMES c.ccvvrviriiiniiiniiiiicreeiiee et 1 point
= BBV coevcercrreceet ettt 1 point
O PIURIE ittt ere e ens 1 point
o syndrome tumoral :........cccueveriinnienicinnicenes 3 points
- schéma des aires ganglionnaires superficielles .......... 1 point
- splénomégalie .......ceeverrincicrinrin e 1 point
- hépatomégalie...........cccovrmiiciiicaen 1 point
= amygdales ... 1 point

Celui-ci est normal.

Quelle est votre stratégie pour arriver au diagnostic 2

* Le diagnostic est histologique ........c..ecouvereurerernieerinverenennns 3 points
* Abord de la masse tumorale médiastinale......................... 2 points
* Sous scanner, par médiastinoscopie
0U par thoracotomie ...........ccvcciurieemiceienunesensaenessissennene 2 points
* Et examen de la piéce d’exérése :
0 CYtOlOGIqUE ......ecveiiicricrer et 1 point
0 histologique ..o 2 points
o immuno-histochimique.........ccovcveierrencncncreenenereseeienne 2 points
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Question 6
6 points

Question 7
20 points

Quel est le résultat en cas de maladie de Hodgkin 2

* Architecture ganglionnaire détruite, .........cccocvrrerrierrrennne. 1 point
* Fond cellulaire lymphoide polymorphe, ...........coooevveecnnec.e. 1 point
* Cellules de Reed-Sternberg (volumineuses,
multinucléées, gros nucléoles)............ccceovrvmrrerirrnenerecnnnn, 2 points
* CD 20, CD 3-, CDI5+H. ..ottt et e ene e NC
® CD 30+t sttt e 1 point
* Selon le type histologique :
o sclérose mutilante (scléronodulaire)
ou non (cellularité mixte)..........cceiveerivieiieiecceeieeeen 1 point
Quel est votre bilan avant traitement ¢
» Hématologique :
0 hémogramme........ccoeeecuemeeucenincietcccrnintir e 2 points
o biopsie ostéomédullaire..........cccocovevcrreniernncerciecneene 2 points
o dosage des LDH ... 2 points
o dosage de l'albumine ..........cocoeveecucenennenicrnrenccee 1 point
* Evaluation du syndrome tumoral :
o sus-diaphragmatique : TDM thoracique sans
et avec injection d'iode..........cccviriiiinininniicicne 2 points
o examen ORL avec nasofibroscopie..........cccccerrenrrercreennee 1 point
o sous-diaphragmatique : TDM abdominopelvien
sans et avec injection d'iode...........coiiicniniiniinnene. 2 points
* Recherche d’une atteinte hépatique :
o dosage des phosphatases alcalines
et des gamma GT ... 1 point
* Recherche d’un syndrome inflammatoire :
O VS e s 2 points
o Sérologie VIH ..ottt 2 points
* Bilan préthérapeutique :
0 CréatiniNémie, ........ccoveiiincrmniciincnss s 1 point
o bilan hépatique [bilirubine totale, ASAT, ALAT).............. 1 point
o échographie cardiaque .........ccccuermverircnrcirerrniceceieaes 1 point
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COMMENTAIRES
L'aspect radiologique est avant tout celui d’une hémopathie. Il n’y o aucun critére permettant
d’en évoquer une plus que I"autre.
Lo sorcoidose se présente plutdt avec des masses plus ou moins hilaires et symétriques. Les
métastases ganglionnaires de tumeur solide sont rorement aussi volumineuses. Le thymome est
souvent plus supérieur.
Le rapport tumeur/médiastin est un facteur pronostique majeur dans lo maladie de Hodgkin
lorsqu’il est supérieur & 0,35. Pour son calcul, on divise le diamétre moximal de la tumeur
por la taille du médiastin mesuré en T5-Té sur la radiographie pulmonaire de face. Parmi les
autres facteurs de mauvais pronostic : |’dige, le sexe masculin, I"hypo-albuminémie, le stade IV,
Ihyperleucocytose, la lymphopénie, les LDH élevées, le syndrome inflammatoire biologique...
d’impact varicble.
La recherche dun syndrome compressif est fondementale. En cas de compression veineuse, un
traitement anticoagulant est obligatoire. Dans ces cas, le diagnostic histolagique doit &tre fait
en urgence pour permettre la mise en route d’un troitement a visée décompressive {corticoides
surfout).
Le diagnostic de maladie de Hodgkin est toujours histologique. Il faut retenir I’aspect des cellules
de Sternberg, que les 2 types histologiques les plus fréquents sont le type scléronodulaire et le
type 0 cellularité mixte, et que les cellules expriment le (D30 sans exprimer de marqueurs de
cellules T ou B.

Le bilan initial doit vous permettre :
- de faire le bilan lésionne! de lo moladie : TDM, BOM...
- de rechercher des facteurs pronostiques : VS, albumine, LDH...
- de faire un bilen préthérapeutique.
Cette démarche est vraie pour toutes les maladies tumorales, hématologique ou non.
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Dossfer 7

Une jeune femme, agée de 33 ans, est hospitalisée pour une frac-
ture raumatique du poignel. Un trailement préventf par héparine de
poids moléculaire (HBPM) en SC es! débuté. Celle jeune femme a
foit 3 phiébites surales (2 a droite et 1 a gauche). Elle fravaille dans
I'industrie chimique el manipule notamment du benzéne Elle est
fumeuse (1 paquet/jour depuis 10 ans) et boit environ une bouteille
de vin par jour et quelques menus apérhfs occasionnels. Ses
antécédents médicoux, hormis les phlébites, sont une IVG, 2 fausses
couches spontanées et de nombreuses infections urinaires traitées
par BACTRIM® ; un bilan lipidique avait retrouvé des triglycérides
& 2,5 fois la nommale. Elle prend une pilule cestroprogesiative de
troisieme géneération (Ethinylestradiol + Désogesirel).

a



Question 1

Question 2

Question 3

Quels sont chez cette patiente les facteurs de risque de thrombose
(hormis I'incident actuel) 2

Uactivité anti-Xa est & 0,25 vi/ml alors que le TCA est & 2,5 fois le
temoin.

Commentez. Quelles hypothéses pourraient expliquer ces résul-
tats 2

le 1P, le lemps de thrombine, le fibrinogéne et la NFS sont normaux.

Quelle hypothése permetirait d’expliquer les résultats biologiques et
I'histoire clinique de la patiente 2 Justifiez. Dans ce contexte, quels
signes doit-on rechercher a |'examen clinique 2 Quels examens bio-
logiques demandez-vous pour le confirmer 2
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Question 4

Question 5

Question 6

Un bilan plus exhaustif permel d'exclure cetle hypothése et les TCA
suivants s'avéreni normaux (le 187 préléevement sera considéré comme
une erreur technique). Vous apprenez alors que son pére a fait une
embolie pulmonaire & 40 ans et son oncle paternel des phlébiles &
répétition.

Par ordre de fréquence quelle est 'étiologie & évoquer 2 Comment
le confirmer 2 La contraception orale augmente-+telle alors le risque
thrombotique 2

Le diagnoslic est confirmé.

Quelle est votre prise en charge thérapeutique pour I'avenir 2
Pourquoi 2

En post-opératoire, 'aclivité anti-Xa passe & 1,2 alors que la posolo-
gie n'o pas élé modifige.

Quelles étiologies doit-on rechercher 2
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Question 1
22 points

Question 2
16 points

Question 3
20 points

GRILLE DE CORRECTION

Quels sont chez cette patiente les facteurs de risque de thrombose
(hormis l'incident actuel) 2

o ATCD de phlébites ..........ccccrimrrreriiierisnrenceriseneinssersse e 6 points
¢+ ATCD de fausses COUChES ............cvueumeenrererencinnrnneaerrenienns 4 points
¢ TabaGISME.......cervvecerier ettt 6 points
+ CEstroprogestatifs de 3¢ génération..........cc.c.occueeemrrennene 6 points

L'activité anti-Xa est & 0,25 ui/ml alors que le TCA est & 2,5 fois le
témoin.

Commentez. Quelles hypothéses pourraient expliquer ces résul-
tats ¢

* Activité anti-Xa normale en préventif, TCA trop allongé.... 4 points

¢ Syndrome inflammatoire..........cccoevevreneerrenrerneereneieeenens 4 points
@ CIVD ettt st 2 points
« Insuffisance hépatique ........covuriviiiniinciic s 2 points
* Anticoagulant circulant (contre un facteur exploré

PAF 18 TCA) ..ottt s seasens 2 points

« Déficit constitutionnel en un facteur exploré par le TCA.... 2 points

Lle TP, le temps de thrombine, le fibrinogéne el la NFS sont normaux.

Quelle hypothese permetirait d’expliquer les résultats biologiques et
I'histoire clinique de la patiente ¢ Justifiez. Dans ce contexte, quels
signes doit-on rechercher & |'examen clinique 2 Quels examens bio-
logiques demandez-vous pour le confirmer 2

« Antiphospholipides ... 6 points
» TCA dllongé, TP normal, ATCD de thromboses
et de fausses couches. Jeune femme.........ccccoonenrecnnnnee, 6 points
« livedo reticularis, ulcéres cutanés (jambes +}, vascularite
(troubles neurologiques *).........c.ccveeeerueuiererernienreiencnrenneas 4 points

e Recherche d’anticorps antiphospholipides, mélange
plasma témoin + plasma du patient pour la mesure




Question 4
16 points

Question 5
12 points

Question &
14 points

Un bilan plus exhaustif permet d'exclure celte hypothése et les TCA
suivanls s'avérent normaux (le 1€ prélévement sera considéré comme
une erreur technique). Vous apprenez alors que son pére a lail une
embolie pulmonaire & 40 ans el son oncle palernel des phlébites &
répélition.

Par ordre de fréquence quelle est |'étiologie & évoquer 2 Comment
le confirmer 2 La contraception orale augmente-t-elle alors le risque
thrombotique 2

* Résistance & la protéine C activée (RPCa).......cccovreeccnnee 6 points
* Recherche de la mutation Leyden du facteur V
en biologie moléculaire .........ccooveueienicvinicicicrcnencrinn 6 points

* Forte augmentation des thromboses lors de |'association
RPCa + contraception cestroprogestative
{x 30 si hétérozygote, x 80 si homozygote] ................... 4 points

Le diagnostic est confirmé.

Quelle est votre prise en charge thérapeutique pour I‘avenir 2
Pourquoi 2

& AVK G VIB..oreeiiriererrerieisensnnsecsessoseisnsnsssssnsssssessassassessesses 6 points
« Facteur de prédisposition et > 2 épisodes
thrombotqUES ......c.vueviiciecc e é points

En postopératoire, I'activité anti-Xa passe & 1,2 alors que lo
posologie n'a pas été modifiée.

Quelles étiologies doit-on rechercher 2

* Erreur de laboratoire (refaire I'examen) .......ccoueveuenencee. 4 points
* Erreur de prescription ou surdosage & l'injection

{erreur de I'infirmi€re} ........cccoeuevenvcnnircnrrrercenncennen, 4 points
* Insuffisance rénale igué..........cccvvemrmriremcercnriceneierecees 6 points
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COMMENTAIRES

Les thromboses peuvent &tre présentées 0 I'internat sous |'aspect essentiellement curatif/
préventif. Il s’agira alors de cas sporadiques présentés par des cardiologues ou pneumologues.
Si I"accent est porté sur les facteurs de prédisposition, surtout génétiques, |I’auteur est probable-
ment hématologue (spécialiste de I'hémostase).

les facteurs acquis de thrombose sont essentiellement : le tabac, la contraception orale,
I'immobilisation prolongée, une intervention chirurgicale, un cancer, la grossesse (risque :
60/10%). Les stroprogestatifs de troisieme génération sont plus @ risque que ceux de deuxiame
génération (30-40/105/an vs 20/105/an).

Lincidence annuelle de thromboses veineuses profondes est de 2 a 3/1 000.

Un bilan de prédisposition génétique aux thromboses (thrombophilie) est recommandé dans les
situations suivantes de thrombose :

- < 45ans,
- récidive,
- insolite ou spontanée,
- =2 ATCD familiaux.
Le bilan génétique recommandé est :
- mutations du |l et du V,
- protéines C et S (activités),
- antithrombine Il
- antiphospholipides (APL), anticoagulants circulants,
- activité facteur VI,
- homocystéine (discuté).

V Leyden hétérozygote, déficits en protéine C ou S, mutation du Il, hyperhamocystéinémie,
augmentation du VIil, APL : risque faible (< 10 fois celui de la population).

Déficit en ATIIl hétérozygote, V Leyden + autres facteurs de risque, V Leyden homozygote : risque
intermédiaire (10 - 80 X).

Déficit en ATII homozygote : risque élevé (> 100 X).

Les principales causes génétiques de fausses couches par thrombose sont : V Leyden, mutation
du 11, déficit en protéine S.

Sur le plan curatif : 17 thrombose = 3 @ 6 mois d’anticoagulants. 28 épisode : 6 mois & un an
(b vie si facteur de risque génétique). 3¢ épisode : AVK & vie. L'INR doi étre traditionnellement
entre 2 et 3 (> 3 en cas d'APL sévére).



Question T

Question 2

Question 3

Question 4

Question 5

Question &

Question 7

Question 8

Dossfier &

Un homme de 25 ans vous consulie & la demande de son médecin
tratanl pour une adénopathie inguinale droite isolée de 3 cm.

Quuels sont les points importants de votre examen clinique 2

Quel geste est justifié en complément de I'examen clinique et qu'en
attendez-vous 2

Le diagnostic de lymphome non hodgkinien est posé.

Vous recherchez des adénopathies intra-abdominales. De quelles
méthodes disposez-vous ¢ Pour chacune, quelles en sont les avanta-
ges et les inconvénients 2

Vous recherchez des adénopathies médiastinales. Quel examen
choisissez-vous 2

Vous réalisez une biopsie ostéomédullaire. Décrivezen la techni-
que.

Quels sont les 2 formes histologiques les plus fréquentes de lym-
phome non hodgkinien 2

Quels sont les principales différences entre ces deux formes 2

Quels sont les éléments simples pronostiques de ces maladies 2



GRILLE DE CORRECTION

Question 1 Quels sont les points importants de votre examen clinique 2
32 points

* Caractéres de I'adénopathie : ..........ccccueuvereeneneerirecnnnennnne 2 points
O CONSISTANCE ....creeirvrneieecneruencterenrreeeseesrseeescsarasntensssnssesas 1 point
O dOUIBUY ..ottt sse s sennes 1 point
O FEQUIANIHE ..ot 1 point
O FIXAHON....cuviierirct ettt 1 point
o signes inflammatoires [0CQUX ......cc.cccuruevireenrinnnininiinnes 1 point

* Autres aires ganglionnaires : ...........cocouviiiiirincnieninienicnenn. 2 points
0 5chéma daté ........coceiciremicciciriieccstere e 1 point
O TAEE ettt et 1 point
0 FOIC ettt e 1 point
0 AMYGAAIES ...ttt 1 point

¢ SIGNES GENEIAUX :..ovmuivririisreerisinsisitiaesisessssenesesssesessences 2 points
O FIBVIE .ot 1 point
O 1At GENEIAl ......cimeniiict et 1 point
O POIS ..t ea s 1 point

* Foyers infectieUx : .....c..cocruirmeccenirccreccncereceacrens e 2 points
O CUEANE, ...coviiiiiicntintce st bbb e 1 point
0 ANO-GENIHAL.....ceeeceermciirececceree sttt 1 point

* En faveur d’une hémopathie ...........cccovuviviimnencrrirecnne. 1 point
O PrURH ettt mnen s enes 1 point
O SUBUS NOCIUMNES ....vcvnriniiviiirenisiiisinentarsssestsaessssesesnsanies 1 point

¢ En faveur d'une tumeur solide : .........cccvuerricceccininvencnrinenn. 2 points
o mélanome (peau, ongles)........c.ccooevreriivimiiiniiinniriinnenn. 1 point
o examen des organes génitauX..........ceevveerecereecreenrreranes 1 point
o etde lamarge anale............ccceeviniicincncnncnincinennen, 1 point
o sarcome du membre inférieur droit..........ccocoeurvreueninnncncs 1 point

* Recherche de facteurs de risque VIH...........ccccoeurevrrneerurrenee 1 point

Quesfion' 2  Quel geste est justifié en complément de I'examen clinique et qu’en
6 points aottendez-vous 2

* Cytoponction ganglionnaire a laiguille............................. 2 points

o Elément d’orientahion............coovvvieeivrereseeessensssssessssensssennens 1 point

* Ne permet pas d’affirmer un diagnostic,
mais de l'orienter........ccooeevciiinnecnieeice et 1 point

* Recherche de cellules tumorales ...........cccrueeiinincurnicnnnn. 1 point

* Prélevements bactériologiques si pus.......c.cccevrercucucccruennne. 1 point
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le diagnostic de lymphome non hodgkinien est posé.

Question3  Vous recherchez des adénopathies intra-abdominales. De quelles
méthodes disposez-vous ¢ Pour chacune, quelles en sont les avanta-

12 points
ges et les inconvénients 2
» Echographie abdomingle :..........cccccvvcueerriremsrccsinnenninns 3 points
o simple, pas d'injection d'iode, peu colteux..................... 1 point
o opérateur-dépendant, génée par air digestif................... 1 point
* Tomodensitométrie sans et avec injection de produit
de COMrASIE : .....ceueucercecriieci s e 3 points
o méthode de référence car bonne sensibilité..................... 1 point
o mais injection d’iode........c.ccceererinirienncninicnene e 1 point
* Lymphographie bipédieuse :.........cccovuruvemerenciiereieencenencaes 1 point
o suivi au cours du temps, ganglions iliaques
et inguinaux bien visualisés ..........ccoeriicniniiciiiicnnn NC
o mais injection d’iode, difficultés techniques,
accessibilit.......c.ccoieiiiinie e NC
o mais elle n’est plus avjourd’hui réalisée ......................... 1 point
Question 4  Vous recherchez des adénopathies médiastinales. Quel examen
6 points choisissez-vous 2
* Tomodensitométrie sans et avec injection
de produit de contraste.............ccveuriorenrurcnireetcnninieennens 6 points
Question 5 Vous réalisez une biopsie ostéomédullaire. Décrivezen la techni-
14 points que.
* En créte iliaque postérieure...........ccoerureerereureenreneeerennnne 2 points
« Elimination des contre-indications : ............ccoove.eeererrvenrrrennne. 1 point
o prise d'anticoagulants, troubles de I'hémostase .............. 1 point
o thrombopénie profonde..........cccveueeurureerencusenineineueiniannaee 1 point
o infection de la peau........cccveenincicinnnncicnnrs 1 point
* Désinfection soigneUse. .........ccccvreerueeriririseeerenesireeieieaeeeens 1 point
* Anesthésie locale :........ccoviiiicncni e 2 points
o a la xylocaine sauf allergie ..........ccoovureirncccncnccnneee, 1 point
o de la peav, des tissus mous et du périoste .............c...... 1 point
o Prélévement avec un trocart........cooceueiereceeecrrenienseensinnesnens 1 point
o Carotte de 1 @2 €M .cvuircniciiinccenecise e asessiesees 1 point
* Mise dans un liquide de fixation (formol, bouin...).............. 1 point
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Question 6 Quels sont les 2 formes histologiques les plus fréquentes de lym-
10 points phome non hodgkinien 2

* Lymphome folliculgire ..........cccoumrerivciineircireirrncnsrnricennn, 5 points
* Lymphome & grandes cellules B..............cccooevivrrninunnne. 5 points
Question 7 Quels sont les principales différences entre ces deux formes 2
14 points
* Ce sont deux lymphomes de phénotypes B CD20+ .......... 2 points
* Lymphome folliculaire :
o lymphome d’architecture nodulaire...........c..ccouevreueecnes 2 points
o cellules de petite faille ...........cccreureerinreiencnrerininanes 2 points
o de présentation clinique et d’évolution indolente .......... 2 points
* lymphome & grandes cellules B :
o lymphome d’architecture diffuse.........c..ccoeerrreuriccuninnnce 2 points
o cellules de grande taille............ocoococmceviimnininiiicns 2 points
o de présentation clinique et d’évolution agressive........... 2 points
Question 8 Quels sont les éléments simples pronostiques de ces maladies 2
6 points
* Index pronostique international..............ccovuviricirinricrccncns 1 point
* Basé sur:
o l'age : plus ou moins de 60 ans.......cccocvcimnurivicininccccnnnee 1 point
o lestade : HEou V... 1 point
o les LDH : normales ou élevées...........ococverururnnenccnnene 1 point
o l'état général : bon ou altéré...........ccoooviernnninicianns 1 point
* Ou index dérivé, le FLIPI, existe pour les lymphomes
FOlliCUlGIres. ... ceceeeeetrececire e 1 point
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COMMENTAIRES
L'exploration d’une adénopathie isolée doit avant tout regarder dans la zone drainée par le
ganglion. Cette recherche doit &tre axée sur deux points : maladie tumorale solide (en pensant
toujours au mélanome+++) et probléme infectieux (pyogéne cutané mais aussi maladie des
griffes du chat...).
Il n’y a aucune contre-indication & la ponction ganglionnaire : c’est un examen fondamental
d’orientation :

- la présence de pus franc (avec des polynuciéaires neutrophiles altérés sur la lame) doit
foire réaliser une culture bactériologique (écouvillon). Lorsque la culture est négative, en
I'absence de prise d'antibiotique, pensez & la maladie des griffes du chat en demandant
une sérologie (Barfonella henselae) ;

- la présence de cellules tumorales oriente vers une métastase solide (recherche d’un
primitif +++) ou une hémopathie. Dans ce cas, la biopsie est systématique pour affirmer
le diagnostic ;

- |’absence d’orientation doit faire envisager une biopsie a visée diognostique.

Il'y o de trés nombreuses formes clinicobiologiques de lymphome. Le lymphome folliculaire et le
lymphome a grandes cellules B sont les deux formes les plus fréquentes (2/3 de |’ensemble des
lymphomes). Il est important de comprendre leurs différences cliniques et biologiques.
L"évaluation pronostique de ces pathologies est complexe : I'index pronostique international est
un moyen simple, reproductible, valable pour la majorité des types de lymphomes (mais surtout
pour les lymphomes agressifs) et facilement utilisable au lit du patient.
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Degefler

Un homme de 28 ans, sans antécédent particulier, est adressé aux
urgences pour une dyspnée d'installation ropide, sur 3 & 4 jours.
A I'examen le patient est polypnéique, il décrit une douleur sourde
rétrosternale, augmentée & l'inspiration profonde el au décubitus,
il exisie une orthopnée netie. Il est apyrétique el sa tension arié-
rielle est & 90/70. l'électrocardiogramme ne retrouve qu'un léger
aplatissement des ondes T et des ondes R < 5 mm dans toutes les
dérivations. Les jugulaires sont turgescentes. Il existe des adénopo-
thies cervicales et sus-claviculaires bilatérales, supracentimétriques et
indolores. l'examen abdominal retrouve une hépatomégalie sensible
3 lo pression. La radiographie de thorax est présentée sur la figure 1,
I'échographie cardiaque sur la figure 2.
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figure

Figure 2
| R Eﬂilhlhﬂ

Les enzymes cardiaques sont normeles. la créalinine est a 320 UM.
Le bilan hépatique retiouve une cholestase et une cytolyse. la NFS
de ville est la svivanle : Hémoglobine 8,9 g/dl, VGM 92 pm3,
levcocytes 45 000/mm* dont 98 % de lymphocytes, 85 000 plo-
queties/mm?.
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Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Question 5

Question &

Quelle est I'étiologie la plus probable de la dyspnée 2 Justifiez.
Quels signes cliniques peuvent éire recherchés pour étayer cette
hypothése 2

Quel diagnostic le plus probable peut expliquer I'ensemble de cette
présentation € Justifiez. Commentez la figure 1.

Quel moyen le plus rapide permet de confirmer votre hypothése 2
Quels examens demandez-vous ¢

le réanimateur souhaile, enire aulres mesures thérapeutiques, utiliser
des corticoides.

Pensez-vous que cette aftitude soit délétére 2 Argumentez votre
réponse.

Quel est votre traitement dans les heures qui viennent 2

le paiient a remarqué, lorsqu'il se rase, une baisse de la sensibilite
de lo partie droite de son menton.

Comment appelleton ce symptdme? A quoi correspond-il 2
Qu'implique-til comme conséquences thérapeutiques 2
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GRILLE DE CORRECTION
Question 1 Quelle est I'étiologie la plus probable de la dyspnée 2 Justifiez.

22 points Quels signes cliniques peuvent éire recherchés pour étayer cette
hypothése 2
¢ Tamponnade ..........cveeeeeeerreineennrmsernnreesseesseeseansisecsnens 8 points

* Clinique = dyspnée, polypnée, orthopnée. Douleur
rétrosternale augmentée & l'inspiration profonde
et au décubitus (péricardite). Hypotension + signes droits

(turgescence jugulaire, hépatomégalie sensible)............... 4 points
* Biologie = enzymes normales, insuffisance rénale

[rein de choc) .....cvuerereniciiciicccre s 2 points
* ECG: T négatives et microvoltage dans toutes

les dérivatons .........c.ccuveeuecieeercueerecerccreenenseens e nsaenes 2 points
* Echographie : épanchement péricardique important......... 3 points

* Signes pour étayer = pouls paradoxal (baisse de la TA >
20 mmHg a l'inspiration), douleur calmée
en se penchant en avant...........ccceiiicinnininne 3 points

Question 2 Quel diagnostic le plus probable peut expliquer I'ensemble de cette
22 points présentation 2 Justifiez. Commentez la figure 1.

* LALT (lymphome lymphoblastique = réponse

ACCEPIER) c..cveveecrueererminertrt e 8 points
* Leucémie aigué = pancytopénie avec hyperleucocytose

limitée & une seule population et signes cliniques

d’apparition rapide, insuffisance rénale (possible

syndrome de lyse + rein de choc)........cccocvveerererennecccnnnne 4 points
* lymphoide = adénopathies indolores supracentimétriques.

La NFS de ville est difficilement interprétable, les blastes,

qu’ils soient lymphoides ou myéloides, sortent

en « lymphocytes » sur les automates........cccovurvrererenencn. 3 points
* T = gros médiastin, tamponnade .........cccooeuruecuerrercniunencnne 3 points
* Figure 1 : face = gros médiastin, refoulement vers

la droite de la trachée, disparition du bouton aortique,

épanchement pleural gauche probable..............cccoevueucee 2 points
« Figure 1: profil = clarté trachéale préservée, la masse
est donc dans le médiastin antérosupérieur....................... 2 points




Question 3
22 points

Question 4
6 points

Question 5
20 points

Quel moyen le plus rapide permet de confirmer votre hypothése 2
Quels examens demandezvous 2

* Froftis : permettra de voir les blastes. La cytochimie

montrera des blastes peroxydase négatifs .............ccc...... 4 points
* LA = myélogramme + immunophénotypage + caryotype

+ biologie moléculaire...........coccovimivieruninnns 4+ 2+ 2+ 0 points
¢ Recherche d'un syndrome de lyse : uricémie, LDH,

phosphore, calcium, urée, créatinine ..........cccccevreevuvnnnnee 2 points
* Général = ionogramme sanguin. TP, TCA, fibrinogéne,

BHC .ttt 2 points

¢ Préthérapeutique = groupe/rhésus 2 déterminations.
Sérologies VIH, VHB, VHC, HTLV, CMV. Refaire I'écho-coeur
apres drainage pour rechercher une contre-indication
aux anthracyclines ..........ococeeeervcrceciennnencnecaennns 2 + 2+ 2 points

Le réanimateur souhaite, enire autres mesures thérapeutiques, utiliser
des corticoides.
Pensezvous que cette attitude soit délétére 2 Argumentez votre

réponse.
8 NNt e 2 points
o Effet bénéfique dans les LAL T.......ococovrrierecevcrnienncnecrnnnnnn. 2 points
* Traitement initial des LAL, avant le début
de la chimiothérapie........c.ccccoervevcccnrirernenccneerceerireeaen 2 points

Quel est votre traitement dans les heures qui viennent 2

* Hospitalisation en réanimation polyvalente ou unité

de soins intensifs de cardiologie .........coceuvevcrrireciriinnnenns 2 points
« lIsolement protecteur (si neutrophiles < 500/mm3) ............ 2 points
* Oxygéne 4 a8 litres/min ........cocoevivcmrnnenninennicenecenne 2 points
* Voie veineuse, si possible centrale..........ccc.ocovvrrecrirenrncene. 2 points
* Drainage péricardique ............ccceuveureneuerenrereneceecncirenennnns 6 points
* Corticothérapie (ex. prednisone 1 mg/kg/j) -....ccoovvrumnen. 4 points
* Sonde urinaire si diurése difficile a surveiller .................... 2 points
* Transfusion plaquettaire (CPA) si < 20 000/mm3

ou geste invasif et < 50 000/mm3.........cc.ovevrmrrerrrrrerrererreieenn, NC
* Transfusion globulaire (2 CG isogroupes isorésus)

SiHD <8 g/dl ..t NC
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Question 6
8 points

le patient a remarqué, lorsqu'il se rase, une baisse de la sensibilité
de la partie droile de son menion.

Comment appelleton ce symptdme 2 A quoi correspond-il 2
Qu'implique-til comme conséquences thérapeutiques 2

* Signe de la houppe du menton..........ccocevvivrerinrenriecnnnee. 2 points
* AtHeinte du systéme nerveux central ..........ccccccuireneunenenee. 2 points
* Augmentation du nombre de PL avec injection

de chimiothérapie. .........c.cccvuiiecirencninicnicciceeccsenne 2 points

* Irradiation encéphalique....
* Indication a une allogreffe de cellules souches
hématoPOTEHQUES.......... vttt NC
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COMMENTAIRES

Lo leucémie aigué (LA) est une proliférotion clonale médullaire de cellules immatures appelées
blostes.

Les LAL sont mojoritaires en pédiatrie, les LAM chez I'adulte.

Les adénopathies sont exceptionnelles dans les LAM (les gonglions sont peuplés de lymphocy-
tes !).

Eléments orientant vers une LAL : adénopathies, atteinte festiculaire, atteinte osseuse, envahisse-
ment méningé. Blastes peroxydase négotifs.

Eléments orientant vers une LAM : CIVD (LAM3 > autres), atteinte des gencives (LAM4).

la clossification des LAM fait appel @ lo cytologie, d la cytochimie (peroxydase), &
Iimmunophénotypage, au coryotype et aux ontécédents (troitement antérieur par chimiothérapie
ou radiothérapie).

Les corticoides sont essentiels dans les LAL (la corticorésistance est un critere péjoratif), inutiles
dans les LAM.

Les LAL de I'adulte sont souvent Ph1 (chromosome Philodelphie) positives (incidence augmente
en fonction de I'dge), lo noture du transcrit ber-obelson est différente de celle de la leucémie
myéloide chronique (190 kD contre 210 kD).

LAL Ph1+ et LAM3 ont des traitements & part (comportant respectivement du GLIVEC® et de
I'acide tout-trans-rétinoique = VESANOIDE®).

Les LA de bon pronostic sont lo LAM3 (promyélocytaire), lo LAM4 Eosinophile (avec inversion du
16 ou 1(16;16)), lo LAM avec 1(8;21), les LAL3 (Burkitt).

60 a 70 % des LA de |’enfant guérissent sous chimiothérapie, 10 & 20 % chez I'adulte.

59



1 = refoulement trachéal
2 = clarté trachéale
3 = masse médiostinale ontérieure

| b o i} 03/12/38:181003
CH VERSAILLES P42 CordAXT

4 = lorgeur de |"épanchement



Dosstier 10

Vous voyez pour un premier traitement un jeune homme de 30 ans
chez qui le diognostic de maladie de Hodgkin a été poné sur une
biopsie d'un ganglion cervical.
Il est fatigué. | présente un prurit imporltant, ainsi que des sueurs
noclurnes.
Il ariive avec un bilan biologique .

Na+ : 140 mmol/I

K+ : 3,9 mmol/|

Créatininémie : 90 pmol/|

ASAT normales

ALAT normales

Bilirubine totale : 16 pmol/I

Phosphatase alcalines et gagmma GT normales

LDH & 2 fois la normale

Hb: 8,3 g/dl

VGM : 76 um3

GB : 8 000/mm3 [formule normale)

Plaqueites : 620 000/mm3

VS;82mma 1 heure
La radiographie pulmonaire et des coupes de son scanner thoraco-
abdominal vous sont fournies. la biopsie ostéomédullaire est nor-
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Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Question 5

Question 6

Question 7

Question 8

Quel est le stade Ann-Arbor de cette maladie 2
Quels sont les éléments pronostiques opportés par |'imagerie 2

Il vous demande 1'intérér o'un PET-SCAN.

Que lui répondez-vous 2

Quelles principales précautions devezvous prendre avant de com-
mencer son traitement 2

le traitement de référence fait appel & une chimiothéropie de type
ABVD comportant de la Doxoiubicine, de la Bléomycine, de la
Vinblcstine et du DETICENE®.

Quels effets secondaires sont imputables & chacun de ces médico-
ments 2

Comment pouvez-vous prévenir la survenue de vomissements 2

Une radiothérapie es! décidée aprés la chimiothérapie. Elle est réali-
sée sur les aires ganglionnaires initialement atteintes.

QUGIS sont Ies effers secondoires ue |'on eut annoncer au
q P
patient 2

Que comportera votre bilan de fin de traitement 2
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Question T
4 points

Question.2

10 points

Question 3
10 points

Quesfion 4
12 points

GRILLE DE CORRECTION
Quel est le stade Ann-Arbor de cette maladie 2

* Stade IV pulmonaire ...t 4 points
8 B ettt s e sb e s a s et et r et 3 points
S D e b nee 3 points

Quels sont les éléments pronostiques apportés par |'imagerie 2

o Affirme le stade IV......ccoovuevvivecrnreces e 2 points
* Plus le stade est élevé, plus le pronostic est mauvais.......... 3 points
* De plus masse tumorale de gros diamétre au niveau

du médiastin (« bulky ») 1 cooeovce e 3 points

o défini par un rapport entre le plus grand diamétre
tumoral/diamétre thoracique en T5-T6 supérieur & 0,35 .. 2 points

ll vous demande l'intérét d'un PET-SCAN.

Que lvi répondez-vous 2

* Examen scintigraphique devenu récemment

de réference i........couvieenenninir s 2 points
o montre I'extension de la maladie.........ccccoceevvecnvrvvennne. 4 points
o surtout, valeur pronostique positive de la négativation

de la fixation aprés traitement ..........cccccvvveercrecrnnncinees 4 points

Quelles principales précautions devezvous prendre avant de com-
mencer son traitement 2

* Cryopréservation de sperme avant traitement................... 3 points
* Veérification du capital veineux ...........cccecuerreervcencucrennnnn. 3 points
* Mise en place d'une voie d’abord centrale si besoin........ 3 points
* Prise en charge @ 100 % ......ccceevvvecncrcerivincceciieccennes 3 points
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le traitement de référence fait oppel & une chimiothérapie de type
ABVD comportant de lo Doxorubicine, de lo Bléomycine, de la
Vinblastine et du DETICENE®,

Question 5 Quels effets secondaires sont imputables & chacun de ces médica-
20 points ments ¢
* L'ensemble du protocole expose & :
o alopécie compléte réversible & I'arrét du traitement ..... 2 points
o troubles digestifs : nausées, vomissements.............c........ 2 points
o toxicité hématologique : diminution des 3 lignées,
modérée en régle générale..............cooovveeeeencrineennnne 2 points
¢ DOXOrUDICINE : ....cocereeiieeccereneecren e neeneesceens 1 point
o toxicité cardiaque chronique dose-dépendante............. 2 points
¢ BIEOMYCINE vttt seeecsesssesnetarasenes 1 point
o toxicité pulmonaire aigué et chronique
(dose-dépendante)..........ccouueureneecnrciririecnnecnnnnernineseenens 2 points
o toxicité cutanée (photosensibilité, traces brunes........... 2 points
o Vinblastine : ..o 1 point
o toxicité neurologique ...t 1 point
o neuropathie périphérique sensitive voire moftrice........... 2 points
o neuropathie autonomique : constipation.............ccccceuuc. 2 points
Question 6 Commeni pouvez-vous prévenir la survenue de vomissements 2
8 points
* Prévention par anti-5HT3 {Granisetron, Ondansetron...)
avant chimiothérapie ...........cccoeveveivevrneneeerenreeeeeeeee e, 3 points
* Puis poursuite du traitement pendant 3 a 5 jours ................ 1 point
* Siinsuffisant, on ajoute :
¢ PRIMPERAN® ou équivalent..............ccourrvcenrrreveenrecsnrrnnnns 2 points
¢ CortiCOdES......ccrriicecsiciec et eeaeienes 1 point
* Voire neuro!@eptiques classiques (HALDOL®,
LARGACTIL®. L) ottt 1 poim
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Question 7
24 points

Question 8
16 points

Une radiothérapie esl décidée aprés la chimiothérapie. Elle est réali-
sée sur les aires ganglionnaires initialement atteintes.

Quels sont les effets secondaires que I'on peut annoncer au
patient 2

8 C0BUT ©eii ettt 1 point
o augmentation de I'incidence de I'insuffisance
COTONQITE ....covneiniiiniiitinc ettt e sas b be s s o 2 points
o et des troubles du rythme et de la conduction............... 2 points
O PEHCATAIE ...ttt 1 point
L J

L]
o hypothyroidie...........cccooureurinirmiiieiiniecrececene 2 points
o augmentation du risque de cancer ........c..ccvurvrerecencnee. 1 point
® PEAU fa.it s 1 point
o augmentation du risque de cancer ..........cccceeveurencueucnce 1 point
o radio-épithélite..........ccccociiiiinice e 1 point
® ORL ittt 1 point
0 ASIANE «..cueiiee e es 2 points
* Probléme dentaire : déchaussement... .......ccocennrrernnennes 2 points
* Risque de sarcome radio-induit..........ccccouetriuivniecrrcnceinnnencens 1 point

Que comportera votre bilan de fin de traitement 2

o Bilan cliniQue ..o 2 points
o recherche d’un syndrome tumoral ganglionnaire

oU hépatosplénique .........couverececurinenircncrencerennreenrenaenas 2 points

o évaluation des signes généraux et du prurit.................. 2 points

o recherche d’une complication du traitement.................... 1 point

* Bilan biologique...........c.coceuiiiirnieenecireeee e 2 points

o vérification des éléments anormaux au diagnostic............... NC

o hémogramme

o LDH....ccceeeein
* Contrdle de |'imagerie pathologique au diagnostic .......... 2 points
o TDM thoracique sans et avec injection .............cccocccuuee 2 points




COMMENTAIRES

Il s’agit ici d’un stade IV et non d’un stade IE car il existe une atteinte pulmonaire & distance
de la masse médiastinale. Cest un facteur pronostique majeur. La classification d'Ann Arbor est
a connaitre.

Le PET-SCAN a remplacé les autres examens scintigraphiques, en particulier la scintigraphie au
Gallium. Il consiste en I'injection de glucose marqué avec un dérivé isotopique du Fluor. Celui-ci
s'intégre dans les cellules au métabolisme élevé, dont les tumeurs. Par contre, il ne fixe pas dans
les zones cicatricielles. Cet examen est donc utile pour le bilan initial et surtout I’évaluation des
masses résiduelles en fin de traitement. Les machines les plus récentes couplent cet examen au
scanner, ce qui en fait un outil extrémement intéressant pour I'avenir. Le probleme de cet examen
est sa disponibilité qui reste faible en France.

Il faut connaitre les effets secondaires des principales drogues de chimiothérapie : effets secon-
daires communs (alopécie, digestifs...) et spécifiques, ainsi que les précautions communes avant
de prescrire une chimiothérapie. La prévention et le traitement des vomissements chimio-induits
sont & connaire.

En ce qui conceme la radiothérapie, il est important de retenir que les effets secondaires sont
localisés au champ des rayons (pas d’effet digestif si 'inradiation est cervicale...) et que les
effets les plus sévéres (risque carcinologique) sont (trés) tardifs.
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Question. 1

Question_ 2

Quiestion .3

Question 4

Quziﬁbn 5

Question 6

Une femme de 23 ans consulle pour des mélrorragies et de probables
ménorragies associées. Elle est sous contraception cestroprogestalive
continue depuis 3 ans. l'examen extragynécologique est normal. I
n‘existe aucun hématome. La patiente n'a aucun antécédent chirurgi-
cal.

Vous suspectez l'implication de la contraception.

Que pouvezvous proposer & cette patiente pour remplacer sa
pilule 2

Aprés deux mois la symptomatologie reste inchangée.

vels exa s prescrivez- Sliminer u igi scolo-
Quels examens prescrivez-vous pour éliminer une origine gynécol
gique, aprés votre examen 2

Ces examens sont normaux. La NFS est sans particularité, ainsi que
F'ionogramme sanguin et le bilan hépatique. Le TP est a 82 %, le TCA
& 42/32, le temps de saignement & 15 minules.

Quelle est votre hypothése diagnostique 2 Justifiez-la en expliquant
les anamalies de I'hémostase.

Que recherchez-vous & l'interrogatoire pour conforter votre diagnos-
tic 2 Quel(s) examen(s) demandez-vous pour affirmer votre diagnos-
tic ¢

Votre diagnostic est confirme.

Quels iraitements hématologiques peuvent étre bénéfiques pour la
patiente 2 Quels conseils lui donnez-vous 2

Un an plus lard la patiente est enceinte. Elle vous demande si une
péridurale sera possible & 'accouchement.

Quelle est votre réponse 2

Dossfer 11



Question .1
16 points

Question 2

20 points

Questian 3
26 points

Question 4
10 points

GRILLE DE CORRECTION
Vous suspectez I'implication de la contraception.

Que pouvez-vous proposer G cefte paliente pour remplacer sa

pilule 2
* Pilule cestroprogestative normo-dosée biphasique............. 4 points
* Pilule cestroprogestative minidosée triphasique.................. 4 points
& SEEMIlEE. ettt 4 points
* Contraception non-médicamenteuse ...........coveveurererurrnnncnes 4 points

Aprés deux mois la symptomatologie resle inchangée.

Quels examens prescrivez-vous pour éliminer une origine gynécolo-
gique, aprés votre examen 2

* Frottis cervicovaginauX .......cccoceveeveecienincriniceescrecencnnenns 4 points
¢ Hysteroscopie .....ccoucccvivvircniitiiscn et 4 points
* Biopsie endométriale .........c.cceereiiinciiiiciic e 4 points
o Dosage stéroides...........c.ccuvvmeineiriricninerciicniseeieesenene 4 points
* Dosage FSH, LH, prolactine..........ccccocereeireunrurnenceccnncnnen. 4 points

Ces examens sonl normaux. La NFS est sans parlicularité, ainsi que
I'ionogramme sanguin el le bilan hépatique. Le TP est & 82 %, le TCA
a 42/32, le temps de saignement & 15 minutes.

Quelle est votre hypothése diagnostique 2 Justifiezla en expliquant
les anomalies de I'hémostase.

* Maladie de Willebrand ..............ccccooeinnninnccncniins 8 points
¢ Femme (hémophilie écartée) ............ococvvecrrunincunrccecunecnnne 3 points
* Métrorragie (critére de fréquence)........coovvrvvicnnnnnnnes 3 points
¢ Le déficit en facteur Willebrand (vWf) explique

I'allongement du TS.......ccccovniiiiminiiicrrete 6 points
* Le TCA est di a la baisse du VIII, le vWFf ayant

un réle protecteur du VIl contre sa destruction................. 6 points

Que recherchezvous & I'interrogatoire pour conforter votre diagnos-
tic 2 Quel(s) examen(s) demandez-vous pour affirmer votre diagnos-
tic 2

* Antécédents familiaux {ménométrorragies, épistaxis,
saignements buccaux, accidents chirurgicaux): horizontaux et
transversaux, hommes et femmes (autosomique dominant} 4 points
* Activité vWF (cofacteur de la ristocétine), vWF antigéne.
Dosage VI, IX....c.coomiieciicciinininceseveacssens 6 points
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Votre diagnostic est confirmé.

Quesfion 5 Quels traitements hématologiques peuvent étre bénéfiques pour la

22 points patiente ¢ Quels conseils lui donnez-vous 2

* Hormone antidiurétique (desmopressine) ........ccceeevrnenie.
+ Facteur Willebrand avec ou sans facteur Vil
* Eviter les activités & risque de lésions. Pas d'épilation

a la cire 0U QU rasoIr @ MAIN ....covecviier et 4 points
* Port d'une carte spécifiant le type de Willebrand ............. 3 points
¢ Avertir I'onesthésiste avant toute intervention.

Pas d'intervention dentaire sans avis préalable................. 3 points
« Conseil génétique : enquéte familiale..........cccoovevrrrnrnennecs 6 points

Un an plus tard la paliente est enceinte. Elle vous demande si une
péridurale sera possible & I'accouchement.

Question 6 Quelle est votre réponse 2

6 points
« Pour les formes les plus fréquentes [type | = quantitatif) :
augmentation du Vill et du vWF au cours de la grossesse.
Le risque hémorragique est le plus souvent nul
a I'accouchement (attention au retour de couche)............ 6 points
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COMMENTAIRES

L'hémostase primaire est étudiée par le temps de soignement. Lo méthode d’lvy est lo
iéférence.
le temps de soignement explare :

- le fibrinogéne, les plaquettes, le facteur Willebrond, I’endothélium.
Lo molodie de Willebrand est le trouble de I’hémostase constitutionnel le plus fréquent, il est
présent chez 1 & 3 % de la population. Elle est & l'origine de plus de 30 % des ménoriogies.
Lo forme lo plus fréquente du Willebrand est le type I, quontitatif ; les types II sont qualitatifs et
correspondent & un défout d'offinité paur le récepteur du vWi (GplblX). Le type IIB est d0 & vne
ougmentation d’offinité pour le GplblX, I'agrégation ploquettaire est olors spontonée et provoque
une thrombopénie. Le Type Il est rore, il s’agit d’un déficit complet en vWf, lo présentation
clinique ressemble & celle des hémophilies mojeures et en représente un diagnostic dittérentiel
(mais ovec une otteinte identique des hommes et des femmes).
Lo transmission du Willebrand est essentiellement outosomique daminante, le type 1Il est par
cantre récessif.
lo desmapressine active |'endothélium et permet une libération de VIII et de Willebrand, il est
inutile dons le type Il et est contre-indiqué dans le IIB ob il risque d’aggraver lo thrombopénie
en libérant du vWf hyperaffin pour le GplblX. Ce troitement est disponible en injectable (IV, SC,
IM), en comprimés et en pulvérisations noseles.
En cos d’urgence au d'inefficacité de lo desmapressine, le traitement est le facteur Willebrond
purifié (WILFACTIN®). Si le VIl est trop bas et lo correction urgente, 1l fout utiliser un mélange
VIII + Willebrand (WILLSTART®).
(emme toute moledie constitutionnelle une enquéte fomiliale est fortement recommondée.
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Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Question 5

Question 6

Question 7

Dessfer 12

Un homme de 75 ans vous esl adressé en consullation pour
I'exploration d'une hypergammaglobulinémie a 23 g/l U'examen
physique esl normal.

En immuno-électrophoreése, il s'agit d'une immunoglobuline monoclo-
nale 1gG kappa.

Sur quels critéres pouvez-vous affirmer qu’il s'agit d'un myélome de
stade | 2

Quel est alors volre prise en charge 2
Quelles sont les évolutions possibles 2

Au bout de 4 ans d'évolution, il est hospilalisé en urgence pour une
altération de I'élat général, des vomissements, un étal confus

Dans quelle situation se trouve+-on probablement actuellement 2

Sur le bilan biologique, la créatininémie est élevee (250 umol /1.

Comment pouvez-vous |'expliquer 2
Quelle est votre prise en charge en urgence 2

Vous décidez d'un Irailement chimiothérapique.

Quels sont les facteurs de bonne réponse que vous recherchez 2
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GRILLE DE CORRECTION

Question 1 Sur quels critéres pouvez-vous affirmer qu'il s’agit d'un myélome de
16 points stade | 2
* Infiltration médullaire :......co.ocoevrierrirrerecrecrr e 3 points
o par plus de 10-20 % de plasmocytes
+/- dystrophiques............cocnunieivcciiminereineeseeenreseennne 1 point
* Absence de [ésion osseuse .........ccccervrrieriieevereneniienne 3 poinis
* Hémoglobine > 10 g/di.........cccoriivricciriiierirrrenccnes 3 points
* Contingent monoclonal vrinaire inférieur
G 4 g/24 heures ... 3 points
* Tous les éléments doivent étre présents..........ccocccereeerneane 3 points
Question 2 Quel est alors votre prise en charge 2
13 points
¢ Suivi en consultation : ... 2 points
O tOUS 185 3 MOIS ..covcveircieicre et easeresese e sesaens 1 point
¢ Examen cliniQUe :..coocveeceercecc et enene 2 points
o douleurs osseuses en particulier ..............ccooccvcerriennc. 2 points
¢ Evaluation biologiQue : ........eeeeeieeeuerirersennresssssesensssenns 1 point
o quantification de I'lgG monoclonale sur
I'électrophorése des protides sériques.........c.coeeureucrunnnee 1 point
o surveillance urinaire : protéinurie ...........cccoveeerverereresruennns 1 point
0 hémogramme........cccoviiinmiininrecinnineeeens 1 point
0 €aledmie......cccoeveuiimiicr s 1 point
O CréatiniNn@mMiIe .......coevereierirnmcnriienienic e ereenaeces 1 point

Question 3 Quelles sont les évolutions possibles 2

12 points
» Stabilisation de nombreuses années...........c.ccoceeniecneinninns 4 points
* Evolution vers un myélome symptomatique..............o...cn... 4 points
* Complication de I'lg monoclonale : maladie
des dBPots : ..ot 3 points
o en particulier amylose .........c.coccevuvieivriirininnieenennnen 1 point
Au bout de 4 ans d'évolution, il est hospitalisé en urgence pour une
aliération de I'état général, des vomissements, un état confus.
Question 4 Dans quelle situation se trouve-on probablement actuellement 2
8 points
* Apparition d'un myélome symptomatique ............cccouunee. 4 points
* Avec probable hypercalcémie.........cccooueucocenenneciiecnennne. 4 points
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Question 5
15 points

Question 6
29 points

Question 7
7 points

Sur le bilan biologique, la créatininémie est élevée (250 pumol/I).

Comment pouvez-vous |'expliquer 2

* Insuffisance rénale aigué fonctionnelle..........ccevcucnnncn.c. 4 points
* Déshydratation favorisée par : .........cccocecuvmvimcermrcnrernnnen. 4 points
0 les vOmiSSemMents ...........cvceeucrunernienceneresisereneae i 2 points
o et l'hypercalcémie........ccoveeinirminccrcncneiienes 2 points

* Facteur de risque de précipitation intratubulaire
de chaines légéres (néphropathie tubulaire
Myélomateuse).........couciueimivrinimincirine s 3 points

Quelle est votre prise en charge en urgence 2

o Hospitalisation ..o 2 points
+ Discuter les soins intensifs en fonction de I'état

de VIgIanCe .......ccuivceniieciicct e 3 points
* Perfusion veineuse périphérique.........ccccoovrvuvevcrerurieeinnnnns 2 points

* Réhydratation par du sérum salé isotonique 3 points
* Maintenir le pH urinaire alcalin pour diminuer le risque
de précipitation des chaines légéres avec du bicarbonate

de sodium a 1,4 % et/ou des gélules de bicarbonate

de SOdiUm PEr 05 ......c.cecveeiiiieciecteteee e 4 points
¢ Diphosphonates ...........cccveucereeereecnnenererseseneeae e eeessesesseens 2 points
o AREDIA® ou ZOMETAD............commrerrrrrenrrieeseriirennnens 1 point
o par voie veineuse en 1 perfusion..........cccoeevvrecvernrrrnennrnns NC
* Discuter le début d'une corticothérapie.........c.cccovevreencnnnns 2 points
¢ Surveillance clinique ......c..occciiiinieinic e 1 point
o état d’hydratation, tension artérielle ..........cocccovrennen... 2 points
O VOMISSEMENES .....cuvuieririminitin ittt isas 1 point
0 état Neurologique ........ccceeerecererrenesseeeis e 1 point
0 PH UMINAIrE....ciititcrc e 1 point
* Surveillance biologiqQue ........ccccveurieierereeciriere e 1 point
0 CréatiniN@mie ..........eeevecrueriieirteiereriereesreeeessessaeseasene 2 points
0 CAlCEMIE ..ot et 1 point

Vous décidez d'un traitement chimiothérapique.

Quels sont les facteurs de bonne réponse que vous recherchez 2

* Normalisation de l'état clinique.........cccoceveeiiicininriernne, 2 points
* Diminution de I'lg monoclonale de plus de 50 %.............. 3 points
* Pas de nouvel épisode d’hypercalcémie........cccocrvureennnen. 2 points
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COMMENTAIRES

Lo clossification de Durie et Salmon est & connaitre : il s’ogit d’une clossification @ visée
pronostique et donc fondamentale pour décider du traitement. Tout récemment, une nouvelle
classificotion pronostique trés simple bosée sur le taux d’olbumine et de B2 microglobuline est
venue compléter I'évaluotion pronostique de ces patients.

Pour porter le diognostic de myélome de stode |, il fout qu’il y it myélome (donc plosmocytose
médullaire et contingent monoclonal) mais sans aucun critére de stade Il ou Il

Ces formes ne nécessitent pas de traitement, mois une simple surveillonce, essentiellement
immunochimique. Celle-ci se foit sur une simple électrophorése (mesure de I'intégration du pic).
L'immuno-électrophorése ne sert qu’d faire un diognostic de monoclonalité, le dosage pondéral
n‘est pas ossez fiable pour assurer le suivi des immunoglobulines monoclonales.

Il est toujours important de protéger la fonction rénale de ces patients, surtout s'ils ont un con-
tingent de chaines légeres libres urinoires : éviter les néphrotoxiques (attention aux AINS dans
les douleurs...), hydratation alcaline. Celle-ci est assurée par I’eau de Vichy ou bien la prescription
de gélules de Bicarbonate de Sodium. Il faut surveiller régulidrement, y compris au domicile, le
pH urinaire.

Les criteres d’efficacité du traitement sont la diminution d’une immunoglobuline monoclonale
entiere de 50 % ou de 90 % d’une chaine légére libre urinaire, |"absence d’hypercalcémie. La
normalisation de I"hémoglobine peut &tre influencée par d‘autres facteurs (persistance d‘une
insuffisance rénale...). 'étude de lo moelle n’est pas un bon élément de suivi : maladie hété-
rogéne de lo moelle... Les lésions osseuses sur les radiographies standards peuvent ne jomais
se modifier ; I’absence de prise de contraste par le Gadolinium sur une IRM est un élément en
faveur d'images séquellaires.
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Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Question 5

Question 6

Question 7

Dossfer 18

Un homme de 20 ans, originare du Cameroun, est adressé aux
urgences pour une asthénie importante. Il a présenté depuis 48 heu-
res des brolures miclionnelles que son médecin traitant a traitées par
BACTRIM®; ce jeune homme n’avait [amais pris ce médicament
ouparavent. L'examen clinique est sans particularité, en dehors d'un
ictere conjonclival ; la rate n'esl pas palpable, le pahent est cpyré-
lique. Il y o 24 heures il se sentait en pleine forme.

la NFS esl lo svivante - Hémoglobine 6,2 g/dl, VGM 101 um3,
leucocytes 8 200/mm3, dont 6 000 neutrophiles et 2 000 lympho-
cytes, plaquettes 220 000/mm3. Lo créatinine est normale, ainsi que
la VS et la CRP. Dans les antécédents familiaux on nole !"'exisience
d'une anémie aigué sévére chez son oncle malernel, suivi pour VIH,
lors du début d'un traitement d'infection, dont le patient ne se souvient
plus du nom

Quel est le mécanisme le plus probable de cette anémie 2 Justifiez.

Quelle en est l'étiologie la plus probable, par ordre de fréquence 2
Justifiez.

Que doiton rechercher & l'interragataire pour élayer ce diagnos-
tic 2

Quel examen permet de faire le diagnostic 2 Quelles précautions
doit-on prendre si I'examen est demandé maintenant 2 Pourquoi 2

'anémie s'aggrave, & 4,2 g/dl et le patient devient confus, quelle
est votre aftitude thérapeutique 2

A distance de cet épisode, que doiton proposer au patient (traite-
ment, conseils) ¢

Que se seraitil passé si le BACTRIM® avait été poursuivi 2
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Question 1
30 points

Question 2

14 points

Question 3
12 points

Question 4
18 points

Question 5
10 points

GRILLE DE CORRECTION

Quel est le mécanisme le plus probable de cette anémie 2 Justifiez.

* Anémie hémolytique Qigué ..........ccocureveriunemnerircicrencnienns 10 points
* Installation trés rapide .........cccoevremimieernceeeneceerereeeeae 5 points
¢ Mal SUPPOTIEE ...ttt ees 5 points
* Ictére sans splénomégalie (Qigu] ......ccecevveerrrriceremeeneirennnne 6 points
* Macrocytose (probablement due a |’hyper-réticulocytose) 4 points

Quelle en est |'étiologie la plus probable, par ordre de fréquence 2
Justifiez.

o Déficit @n GOPD .......oveeiereeeririeee et cerer et enanens 8 points
* Notion familiale chez un homme, qui plus est du c6té

de la mére (conductrice)........cccoveemmeicrnenenmeeninireccseeieiens 4 points
* Probable prise de BACTRIM par l'oncle. ......coevuveerveerrennnn. NC
* Déficit enzymatique le plus fréquent dans le monde ......... 2 points

Que doit-on rechercher & l'interrogatoire pour étayer ce diagnos-
tic ¢

* Autres antécédents familiaux chez des hommes................ 6 points
* Antécédents similaires aprés la prise d’autres médicaments
ou aliments (feves++).......coiininininne 6 points

Quel examen permet de faire le diagnostic 2 Quelles précautions
doit-on prendre si I'examen est demandé maintenant 2 Pourquoi 2

o Dosage GOPD........cooviciniininnninninnticnesnnns 10 points
» Coupler le dosage avec celui d'une autre enzyme
érythrocytaire (en général pyruvate kinase) ..................... 4 points

* Les réticulocytes sont riches en G6PD, le dosage peut étre
alors faussement rassurant. En cas de déficit, I'augmentation
de la G6PD sera inférieure & celle de la pyruvate kinase. 4 points

'anémie s'aggrave, a 4,2 g/dl et le patient devient confus, quelle
est votre attitude thérapeutique 2

* Transfusion globulaire isogroupe isorhésus
{2 culots globul@ires) ..........c.ccoieuiererereirencnireneneenisiennns 6 points
o Arrét du BACTRIM ....cocumiiiiicrsrcceenesssinne 4 points




Question 6 A distance de cet épisode, que doiton proposer au patient [iraite-
ment, conseils) 2

12 points
* Spéciafoldine jusqu’d la restauration compléte
de I'ANéMIe ......cueeieececicc et 4 points
o Liste des médicaments & éviter.............ccovvcuruncmrurercurennnians 4 points

* Enquéte familiale avec dosage de la G6PD
chez les hommes.........ccccoiciiininiiiic e 4 points

Question 7 Que se seraitil passé si le BACTRIM® avait été poursuivi 2

4 points
* Amélioration progressive de |’anémie malgré la poursuite,

en raison de la richesse en G6PD des jeunes globules

FOUQES ...vcveitirieieniientsimterest e ss e rn sttt oves 4 points
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COMMENTAIRES
Le déficit en G6PD est |érythro-enzymopathie la plus fréquente dans le monde, il touche entre
4 et 200 millions de persannes.
L'hémolyse est due & un défaut de chélation des radicaux libres par manque de glutathion. La

G6PD est la seule enzyme permettant au globule rouge de synthétiser du NADPH, seule source
d'ion hydrogéne pour réduire et rendre actif le glutathion.

Glucose

l G6PD
G6P > 6PG
NADP NADPH
OSH - 6556
6SSG réductase

G6P = glucase 6 phosphate
6PG = 6 phospho-gluconate

Maladie lige @ I’X ; elle ne touche (sauf exceptions, notamment lors des mariages consanguins)
que les hommes. '

Les formes méditerranéennes présentent souvent une légére hémolyse chronique.

La présentation est aigué, secondaire & la prise de médicaments, beaucoup plus souvent qu’aprés
prise alimentaire, le vroi « favisme » étant rare.

Son déclenchement aprés lo prise de BACTRIM en fait une complicotion de choix dans un dossier
« transversal » sur le VIH.

Le troitement curatif est le retrait du traitement, et, selon la dlinique, la transfusion globuloire.
La splénectomie est inefficoce.

Le dosoge normol pendont I’hémolyse est un piege classique dont il fout se sauvenir : au bien
ottendre 2 & 3 mais, ou bien doser en paralléle une outre enzyme du globule rauge.

Les classiques « carps de Heinz » ne sant vus qu’avec une coloration spécifique.
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Question

Question.2

Question '3

Question 4

Question 5

Question.&

Question 7

Vous prenez en charge un patient de 62 ans pour lo découverle
d'une immunoglobuline monoclonale.

Sur quel critére affirmez-vous le caractére monoclonal d'une immu-
noglobuline 2

Vous suspectez un myélome. Comment portez-vous ce diagnostic ¢
Quel bilan initial faitesvous ¢

Vous concluez & un myélome de siade |ll.

Quel est l'isotype le plus fréquent 2 Quel est I'aspect de ' électropho-
rése des protides sériques dans ce cas ¢

Il présente des douleurs dorsales basses depuis une quinzaine de
jours. Il n'y a pas d'irradiation. Il existe & I'examen une raideur rachi-
dienne manifeste, la palpation des épineuses de D11 el D12 est
douloureuse. On note une inefficacité des anlalgiques de palier 1. Par
ailleurs I'examen cardiopulmonaire est normal, I'examen abdominal
est normal, les aires ganglionnaires sont libres,

Quel élément clinique manque & votre examen 2
Que proposez-vous pour prendre en charge ses douleurs 2

I vous demande les évolulions possibles et le pronostic de son affec:
lion.

Que répondez-vous ¢



GRILLE DE CORRECTION

Question 1 Sur quel critére affirmez-vous le caractére monoclonal d'une immu-

10 points noglobuline 2

o Immuno-électrophorése : ...........ccocvveeueurninecnsecsnnnsessrinnenns 6 points

o restriction isotypique d’une chaine légére kappa
ou lambda et d’une chaine lourde (gamma

le plus SOUVENL) ..o, 4 points
Question 2 Vous suspectez un myélome. Comment portez-vous ce diagnostic 2
17 points
* Deux des trois examens sont nécessaires et suffisants : ..... 2 points
0 MYy@logramme :..........oceceevecinininincnieei s 3 points
- infiltration par plus de 10-20 % par

des plasmocytes +/- dystrophiques............c.ccovverennnn. 1 point
0 IMMUNOFIXAHON : ..ottt 3 points
- contingent monoclonal sanguin ou urinaire................ 1 point

o radiographie du squelette axial et des os longs
PFOXIMAUX fecrrererenerirerenieesresereesesnecssesesesesssssesessssesasnes 3 points
- lésions radiologiques typiques.........c.cceueericecrinrarenns 1 point
- géodes a I'emporte-pidce........coeevuemmrveurincrirircncnenene 1 point
- déminéralisation diffuse.........ccccoeuvcrnereneccencrccrinncnnee 1 point
- fractures ou tassements vertébraux .........c.ccoevcuvuiunne 1 point

Quesfion 3 Quel bilan initial faites-vous 2

25 points
* Hémogramme ..........coeeicieoiiniininecceeet st
o avec frottis sanguin
+ Electrophorése des protides et immunofixation.................. 2 points
0 dans le SErUM....co.cueurieieiic e 1 point
o etles urines de 24 heures...........cccooverreniriccccicicnene, 1 point
¢ CalEEMie ... e 3 points
o Créatinin@mie........ccccoueminvniicnieir e 3 points
* lonogramme SanGuiN ...t 1 point
* Radiographies du squelette axial, des cotes
et des 0s longs ProxXimauX ...........c.eeeeveeverenreeressessscnsnanns 3 points
o Myélogramme..........ccocevniiniiinennictneee s 3 points
o avec cytogénétique médullaire..........ccceurvricccrnirenenaee 1 point
® CRP e 1 point
* B2 microglobulinémie .........ccccceureniiirnrinnenceninne e 2 points
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Question 4

8 points

Question 5
9 points

Question 6
17 points

Quesfion7
14 points

Vous concluez & un myélome de stade 1.
Quel est 'isotype le plus fréquent 2 Quel est I'aspect de I'électropho-
rése des profides sériques dans ce cas 2

0 1G G s 3 points
* Pic d’allure monoclonal migrant en gammaglobulines ...... 3 points
* Diminution des gammaglobulines polyclonales ................. 2 points

Il présente des douleurs dorsales basses depuis une quinzaine de
jours. Il n'y a pas d'irradialion. Il existe & I'examen une raideur rachi-
dienne manifeste, la palpotion des épineuses de D11 et D12 est
douloureuse. On note une inefficacité des antalgiques de palier 1. Par
ailleurs I'examen cardiopulmonaire est normal, I'examen abdominal
est normal, les aires ganglionnaires sont libres.

Quel élément clinique manque & votre examen 2

* Recherche de signe de compression médullaire................. 5 points
* En particulier d'un syndrome sous-lésionnel
(syndrome pyramidal).........ccceceemiueinninviriinnenirceeneennn 4 points

Que proposez-vous pour prendre en charge ses douleurs 2

* Antalgiques classiques..........coceuururrcneicrnienenencecerenineenenes 4 points
o declasse Il puis M .......cooeumrmmeiieeneeneeeeeeeeneinnen 2 points
o en fonction de I'efficacité ............ocorecuevivcniiniencncinnnn. 1 point

o Corticothérapie.........cceuiurerreeenceernceeneneneneneeaaesenseeseenens 3 points
* Mise en route de la chimiothérapie (si elle est efficace)......1 point

* les diphosphonates peuvent étre un appoint........c..cce...... 2 points
* La radiothérapie est plutét utilisée si un risque médullaire

EXISTR....oitiiircti e 2 points
* Immobilisation par corset adapté au patient .........cccceuene 2 points

Il vous demande les évolutions possibles et le pronostic de son affec-
tion.

Que répondez-vous 2

« Evolution par périodes de rémission et d’aggravation
de la maladie.......c.ccoemieeneereincn e, 4 points
* Suivi sur le contingent monoclonal sérique et/ou urinaire. 4 points

* Pas de guérison possible............ccoeverrenerrirecriincnnncnnnennn. 3 points
e Meédiane de survie {a moduler en fonction des facteurs
Pronostiques) : 3 ans ......c.ceeecreeruriicrerereninie e 3 points
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COMMENTAIRES
Dans les antalgiques, lo prescription d’onti-inflammatoire non stéroidiens (néphrotoxicité) pour-
rait valoir beaucoup de points négatifs... De méme, pas de kinésithérapie ou de mobilisation
rachidienne chez ces patients... (risque de compression médullaire).
Pas de TDM avec injection de produit de contraste iodé... si vous avez un doute rachidien ou
médullaire, C’est I'IRM qui est I’examen de choix.
Les types de lésions osseuses retrouvées dans le myélome sont & sovoir. Lo radiographie ci-
dessous est un exemple de ce qui pourrait vous &tre posé : radiographie de criine de profil :
multiples lésions ostéolytiques de taille voriable, & I'emporte-pigce (c’est-o-dire sans liseré
d’ostéocondensation).
Il fout connaitre les principaux aspects de I'électrophorése des protides sériques (normale, en
cos de syndrome inflammatoire, avec un bloc By d’un potient cirthotique, en cas de myélome

Ig6 ou & chaines légéres).




Dossfer 18

Une femme de 25 ans, sans antécédenlt parliculier, sans tratement,
présente la NFS suivanie 1ors de son premier bilan de médecine dy
fravail :

Hémoglobine 9,2 g/dI, VGM 92 um?3, réticulocytes 250 000/mm3,
plaquettes et formule leucocytaire normales.

Question 1 Quels arguments cliniques seraient en faveur d'une hémolyse chroni-
que ¢
Question. 2 Quel dosage vous permettrait de confirmer I’hémolyse 2 Dans quels

cas ce dosage pevut élre normal en présence d'une hémolyse 2 Dans
quels cas ce dosage peutil étre anormal sans qu‘il y ait une hémo-
lyse 2

Quesfion3  Quel examen vous orienterait vers une origine immunologique 2
Expliquez son principe. Quel examen vous orienterait vers une ori-
gine mécanique 2

Ces examens sont normaux, ainsi que I'ensemble du frottis.

Question 4 Par ordre de fréquence, quelle éticlogie retenez-vous 2 Quel exa-
men demandezvous pour le confirmer 2

Question 5 A linterrogatoire, quels éléments pourraient vous orienter vers ce
diagnostic 2
Question 6 Quel est le traitement de premiére intention 2
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Question 1

15 points

Question 2

20 points

Question 3
15 points

GRILLE DE CORRECTION

Quels arguments cliniques seraient en faveur d'une hémolyse chroni-
que ¢

* Bonne tolérance clinique...........c.ccooeiunrinnnernnerrieen, 5 points
8 CIBE e 5 points
* Splénomégalie .........cccooormininnniiie s 5 points

Quel dosage vous permettrait de confirmer 'hémolyse 2 Dans quels
cas ce dosage peut étre normal en présence d'une hémolyse 2 Dans
quels cas ce dosage peutil étre anormal sons qu'il y it une hémo-
lyse 2

¢ Haptoglobine.........cc..ococvviiirnincnicnicriesrcisenseenee 10 points
* Syndrome inflammatoire {augmente).............cccceererrncnne, 5 points
 Augmentation = inflammation
+ Diminution = fuite protéique urinaire (syndrome

néphrotique...), insuffisance hépatique {défaut

de sYnthese) ..o 5 points

Quel examen vous orienterait vers une origine immunologique 2
Expliquez son principe. Quel examen vous orienterait vers une ori-
gine mécanique ¢

¢+ Coombs globulaire direct............ccccocumvmnicninccennann. 5 points
 Réaction d'un sérum animal antiglobulines humaines
avec les érythrocytes du patient. En cas de présence
d'anticorps & la surface des globules rouges, les érythrocytes
s’agglutinent. En cas de Coombs positif, des anticorps
anticomplément et anti-IgG sont utilisés. ..........ccoevvreurenencne 5 points
¢ Recherche de schizocytes sur le froftis..........cccccervveeccnces 5 points
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Question 4
25 points

Question 5

15 points

Question 6
10 points

Ces examens son! normaux, ainsi que I'ensemble du froltis.
Par ordre de fréquence, quelle étiologie retenez-vous 2 Quel exa-

men demandez-vous pour le confirmer 2

o Déficit en pyruvate kinase..........ccceeeuvcrrecevcieirererenneenn. 10 points
+ Hémolyse chronique non immunologique et non mécanique,
donc, a priori, corpusculaire {congénitale). Frottis normal, en
défaveur de la sphérocytose héréditaire, anémie normocytaire
et trop bien supportée pour une thalassémie majeure, aucun
ATCD rendant I’hypothése de drépanocytose caduque.
La chronicité, |'absence de traitement et surtout le sexe sont
en défaveur du déficit en GPD. Le déficit en pyruvate kinase
est le déficit enzymatique érythrocytaire le plus fréquent
en France .......coceeeeevcennencceneineeececne 2+2+2+2+2 points

* Dosage de la pyruvate kinase .........c.ccovuerniveereeeneninennne. 5 points

A l'interrogatoire, quels éléments pourraient vous orienter vers ce
diagnostic 2

* Ictére néonatal................. e b 5 points
¢ Antécédents familiaux ++, surtout dans la fratrie
(autosomique récessif) ..o 5 points
¢ Ancétres consanguins.........coecevuenmimerinninncsneniens vees .... 5 points
Quel est le traitement de premiére intention 2
* Spéciafoldine & Vie .........coeecevcmieincnineiiriciciicee. 10 points




COMMENTAIRES

Toute anémie non microcytaire doit bénéficier d’un dosage des réticulocytes pour étre interprétée.
L'anémie est dite régénérative au-dessus de 150 000 réticulocytes/mm3.

Les anémies régénératives sont soit une hémolyse, soit une anémie en voie de guérison.

L'haptoglobine est I'examen essentiel pour établir le diognostic d’hémolyse, en cas de dosoge
normal ou élevé il faut chercher une infloammation avant d’éliminer I'hypothése hémolytique.

Le Coombs et le frottis sont les deux premiers examens & demander devant une hémolyse.

Si le Coombs est négatif et qu’il nexiste pas de schizocytes sur deux prélévements successifs, il
s'agit a priori d’ne hémolyse corpusculaire.

Lo sphérocytose héréditaire et lo drépanocytose sont évoquées sur le frottis.

Une hémolyse microcytaire est une tholassémie ou une hémolyse mécanique chronique (carence
martiale por hématurie, fréquente sur valves cardioques) jusqu’d preuve du contraire. Le taux de
réticulocytes, pour un méme taux d’hémoglobine, sera plus faible dans la thalossémie (anémie
de mécanisme central + périphérique).

Le déficit en GOPD est lié & I’X, il est donc exceptionnel chez la femme. Il s’agit le plus souvent
d'vne hémalyse oigué secondoire & une prise médicamenteuse, éventuellement sur un fond
d’onémie hémolytique chronique.

Le déficit en pyruvate kinase est I'érythro-enzymopathie la plus fréquente en Eurape de I'Ouest,
lo deuxieme (apreés le déficit en G6PD) dans le monde.



Question 1
Question 2
Question 3

Question 4
Question 5

Question.6

Question 7

Dogeter 16

Il s’agil d’'un patient de 71 ans adressé pour |'exploration d’un pic
d'allure monoclonal de découvette foilvile. If est usymplomaligue. |l
vous apporte le bilon suivant.

Hémogramme :

Hémoglobine : 10,5 g/dI

VGM : 101 pm3

Réticulocytes . 50 000/mm3

leucocytes : 7 500/mm3

Palynucléaires neutrophiles : 50 %

Polynucléaires €osinophiles : 5 %

Polynucléaires basophiles : O %

tymphocytes : 35 %

Monocyles: 10 %

Plaquettes : 165 000,/ mm?3

Présence d’hématies en rouleau

Créatininémie el biologie hépalique noimales

VS:100mma 1h

Fibrinogene : 3,2 g/I

TSH normale
Electrophorése des protides sériques : hypergammaglobulinémie
d'allure monoclonale.

Quels résultats sont nécessaires et suffisants paur porter le diagnostic
de myélome 2

Quels éléments vous permettent de porter le diagnostic de stade
ne

Comment expliquez-vous les anomalies de I'hémogramme et du
frottis sanguin 2
Comment expliquez-vous la vitesse de sédimentation ¢

Vous dosez la 32 microglobuline. Quel en est l'intérét 2

Il exisle une proléinurie & 8 g par 24 h.

Quel examen demandezvous pour l'explorer et commentez les
résultats possibles 2

Quelles précautions rénales sont nécessaires g
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Question 1
16 points

Question 2
20 points

Question'3
12 points

Question 4
8 points

8 points

GRILLE DE CORRECTION

Quels résultats sont nécessaires et suffisants pour porter le diognostic
de myélome 2

* Deux des trois résultats suivants :........ceceeerernrnnreenennnnn, 2 points
o immunoglobuline monoclonale (entiére ou chaine

JBGRIE) ..ottt 3 points

- prouvée & I'immuno-électrophorése.......................... 3 points

o plasmocytose médullaire supérievre & 10-20 %............ 3 points

- avec plosmocytes +/- dystrophiques.........coeercucuncne 2 points

o présence de lésions osseuses caractéristiques ............... 3 points

Quels éléments vous permettent de porter le diagnostic de stade
e

* Calcémie supérievre @ 3 mmol/l.........covceeveercrnniicrnnnee 4 points

* Ou hémoglobine < 8,5 g/dl........covermreeereeeeeen 4 points

* Ou Ig G monoclonale sérique >70 g/l..........cccocvnnnnee. 4 points

* Ou lésions osseuses multiples........ccoouvuererininecrcicninciccncaee 4 points

* Ou protéinurie de Bence Jones > 12 g/24 h..................... 4 points
21

Comment expliquez-vous les anomdlies de |'hémogramme et du
frottis sanguin 2

* Anémie macrocytaire arégénérative :.........c.oereererervireneens 4 points
o liée al'envahissement médullaire par les plasmocytes .. 3 points
* Présence de rouleaux : ........cccocoiiiniiniiiniic s 3 points
o liée a ’hypergammaglobulinémie .........couvvvuvinierininnne. 2 points

Comment expliquez-vous la vitesse de sédimentation 2

* Lliée a I'hypergammaglobulinémie................cccccoovriinennc 8 points

Vous dosez la 2 microglobuline. Quel en est |'intérét 2

* Intérét pronostique........ccoceueieuciniceinnceici s 5 points
* Mauvais quand élevée.............cocoornieienrnrivennninieienenens 3 points




Question 6
19 points

Question 7
17 points

Il existe une proléinurie & 8 g par 24 h.

Quel examen demandezvous pour I'explorer et commentez les
résultats possibles 2

+ Electrophorése des protides urinaires................ccoc..ervrvune... 5 points
* Simajorité d'albumine :.........cccooooeiveinnnrn e, 3 points
o rechercher amylose .............cccvevevieccccicce e, 2 points
o ou maladie des dépdts de chaines légéres.................... 2 points
* Si majorité de chaines légéres :.........cccvvurincrnecuninnnncn. 3 points
o néphropathie tubulo-interstitielle myélomateuse ............ 4 points

Quelles précautions rénales sont nécessaires 2

+ Eviction des médicaments néphrotoxiques :............ccoo....... 4 points

0 AINS ..o 3 points

o injection d'Iode ........cceurrruriceiriiiincceee e 3 points

* Maintenir une bonne hydratation ............cccoeiminnininiinnnne. 4 points

+ Alcaline (eau de Vichy) ......ccoeueeueinmnnicirenenreecreceenne 3 points
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COMMENTAIRES

Le frottis sanguin a 2 intéréts dans le myélome : montre lo présence de rouleaux qui-sont le signe
d’hypergammaglobulinémie (mono ou polyclonale) et la recherche de plasmocytes circulants
(leucémie a plasmocytes : forme particuliérement agressive de myélome).

Retenez les causes d”augmentation de la VS sans syndrome inflemmatoire (ici, fibrinogéne nor-
mal) : hypergammaglobulinémie qu’elle soit mono ou polyclonale, grossesse et anémie (mais
accélérotion moins importante), test de Coombs positif.

Les principoux facteurs pronostiques du myélome sont: le stode Durie et Salmon, lo B2
microglobuline, (pour certain en association avec I’albumine). Lo cytogénétique est en cours
d'évaluotion, les facteurs principaux de mauvais pronestic sont la délétion du bras long du chro-
masome 13 et I'hypoploidie.

Il est important de typer toutes les protéinuries dans le cadre du myélome. A noter que o dis-
sociation entre lo bandelette urinaire qui ne détecte que |“albumine et le dosage de protéinurie
est en faveur de la présence de chaines |égeres libres. Lo présence d“albumine est signe d’une
otteinte glomérulaire, et donc essentiellement d’une maladie des dépdts (omyloide ou non).

9



Dosster 17

Une femme de 42 ans [55 kg pour T m 60) est hospilalisée en héma-
lologie pour une leucémie aigué lymphoblastique hyperleucocytaire
(95 000 blosies/mm3). Apres une semaine de corticothérapie
I'hyperleucocylose s'est aggravée, atteignant 110 000/mm3, une
polychimiothérapie est débutée, associant daunorubicine, vincrisiine
el cyclophosphamide.

Question T Quel bilan minimum est nécessaire avant de prescrire cette chimio-
thérapie, & la recherche de contre-indications éventuelles ou d’adap-
tations posologiques 2

Question 2 En dehors des trois drogues de chimiothérapie, quelles sont vos pres-
criptions {hors examens) 2

Question 3 Quel est voire suivi biologique les premiers jours de chimiothéra-
pie ¢

Question4  Si le cyclophosphamide est prescrit & fortes doses, quelles précau-
tions doit-on prendre ¢ Pourquoi 2

Question 5 A quelles familles appartiennent ces 3 chimiothérapies 2 Quels sont
leurs principaux effets secondaires (hormis la perte de cheveux, la
toxicité médullaire et les nausées) 2

Por la suite, la patliente étant mise en rémission compléte, une chi-
miothérapie est débutée, associant daunorubicine, aracytine et L-
asparaginase lous les jours pendant S jours. Le deuxieme jour vous
etes appelé en urgence par les infirmiéres, la patiente « ne se sentant
pas bien.. ». la palienle est inconsciente, apyrélique, le pouls est
imprenable, la lension est & 60/30. Une chimiothérapie esl en cours.
Aucune Iransfusion n'a eu lieu ce jour.

Qvestion é Quelle est votre hypothése diagnostique et votre attitude thérapeu-
fique immédiate 2 Quelles sont vos décisions pour la suite du troite-
ment ¢
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Question 1
14 points

Question 2
20 points

Question 3
8 points

Question 4
12 points

GRILLE DE CORRECTION
Quel bilan minimum est nécessaire avant de prescrire cette chimio-
thérapie, & la recherche de contre-indications éventuelles ou d’adap-
tations posologiques 2

+ Echographie cardiaque ou scintigraphie myocardique

{pour la daunorubicine)........ccocovcerereirirecciernnieeeese e, 6 points
* Urée + créatininémie (pour le cyclophosphamide) ............ 4 points
* Bilan hépatique (surtout bilirubine)

(pour la daunorubicine).........cccoevemreienevcinenenineerieeens 4 points

En dehors des trois drogues de chimiothérapie, quelles sont vos pres-
criptions (hors examens) 2

* Hyperhydratation : au moins 4 litres/j. Eviter le potassium
les premiers jours. Bicarbonate recommandé sauf en cas
d’hyperphosphorémie. Ex. : 3 litres de G5 % + 4 g NaCl/I +

1 litre Bicarbonate 14 %o.......ccccoeeueirerccvererirircreneienanen, 6 points
+ Barre de diurése pour équilibrer les entrées et les sorties,

avec diurétique (furosémide) si nécessaire .............c.c....... 3 points
+ Hypo-uricémiant : FASTURTEC® (rasburicase)

1 ampoule (7,5 mg), & préférer a I'allopurinol ................. 3 points
* Maesure de la diurése des 6 h + conscience + TA/6é h +

POULS et 2 points

* Antiémétiques : sétron (ZOPHREN®, KYTRIL®, ANZEMET®,
NAVOBAN®) 1 cp ou 1 ampoule IV/j & augmenter
si besoin +/- autre anti-émétique (PLITICAN®) si besoin.... 6 points

Quel est votre suivi biologique les premiers jours de chimiothéra-
pie ¢

* Syndrome de lyse : ionogramme sanguin, calcium,
Phosphore, LDH, uricémie, urée, créatininémie.................. 6 points
o Efficacité : NFS ..o 2 points

Si le cyclophosphamide est prescrit & fortes doses, quelles précau-
tions doit-on prendre 2 Pourquoi 2

* Hyperhydratation, de préférence alcaline......................... 4 points
* Agent chélateur : uromitexan (MESNA®) IV.._.................. 4 points
+ Risque de cystite hémorragique : I'hyperhydratation

limite le temps de contact du cyclophosphamide

avec la paroi vésicale, I'vromitexan le chélate

dans [0 VeSSIE......eeceeeiicc s 4 points
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Question 5
24 points

Question 6
22 points

A quelles familles appartiennent ces 3 chimiothérapies 2 Quels sont
leurs principaux effets secondaires (hormis la perte de cheveux, la
toxicité médullaire et les nausées) 2

* Daunorubicine = anthracycline, dans la famille

des intercalants ..o 4 points
* Cyclophosphamide = moutarde azotée, dans la famille

des alkylants ..o 4 points
* Vincristine = alcaloide de la pervenche ...........cc.ccccouueene. 4 points
* Daunorubicine = insuffisance myocardique, nécrose

en cas de passage extravasculaire..........cc.oovveiceinirenennn. 4 points
 Cyclophosphamide = cystite hémorragique...........cc.ccu...... 4 points
* Vincristine = neuropathie périphérique, constipation,

nécrose en cas de passage extravasculaire...........ccceu.e.e. 4 points

Par la suite, la paliente étant mise en rémission compléte, une chi-
miothérapie est débutée, associant daunorubicine, aracytine et L-
asparaginase tous les jours pendant 5 jours. Le deuxiéme jour vous
éles appelé en urgence par les infirmiéres, la patiente « ne se sentant
pas bien... ». la paliente esl inconsciente, apyrétique, le pouls est
imprenable, la tension est & 60/30. Une chimiothérapie est en cours.
Aucune transfusion n'a eu liev ce jour.

Quelle est votre hypothése diagnostique et votre attitude thérapeu-
tique immédiate 2 Quelles sont vos décisions pour la suite du traite-
ment ¢

* Choc anaphylactique, trés probablement, par argument

de fréquence, & la L-asparagingse...........cococevicerencunnenee 8 points
* Corticoide : méthylprednisolone 40 mg IVD, ou mieux ici,

compte tenu du choc, adrénaline 0,25 & 1 mg IVD,

a renouveler. Oxygéne 4 & 8 1/mn.......ocoevveveeervvcnnnnnnes 8 points
* Conire-indication ultérieure absolue

3 la L-asparagingse............cccererenrececcreieininennseensesssecesenns 6 points
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COMMENTAIRES

Les chimiothéropies présentées ici sont d’utilisotion couronte en hémotologie et en cancérolo-
gie.

Les onthrocyclines ont le suffixe « rubicine » (doxo..., douno..., épi..., ida...), elles sont les
principaux représentants des intercalants (s'intercalent entre les bases de I'ADN, empéchant la
réplication). Elles ont toutes une foxicité cardioque dose dépendante. Une évaluation de lo fonc-
tion cardiaque avant chimiothérapie est nécessaire, soit por échographie soit par scintigrophie.
Lo dose cumulée maximale pour lo doxorubicine est de 550 mg/mZ.

Le cyclophosphamide (Endoxan) est une moutarde azotée, comme son « frére » |'ifosfamide,
le chloraminophéne, lo caryolysine et le melphalon. Tous font partie de lo grande fomille des
alkylants (alkylation des bases de I’ADN). A fortes doses (classiquement : > 1 g/m?), le risque
essentiel est la cystite hémorragique, elle est prévenue par I’hyperhydratation et I'uromitexan.

Lo vincristine (ONCOVIN®) est un alcoloide de la pervenche. 1l s"agit d’un poison du. fuseau, qu’il
déstabilise (a V'inverse des taxanes qui le stabilisent). Sa toxicité essentielle est la neuropathie .
périphérique (dont la constipation n’est qu’un aspect). .

Anthracyclines et alcaloides de la pervenche sont parmi les drogues les plus dongereuses en
cas d’extravasation. La perfusion doit alors étre stoppée immédiatement et un avis de chirurgie
plostique doit &tre demandé en urgence, un risque de nécrose extensive est possible.

Les nausées et vomissements sont associés a pratiquement toutes les chimiothérapies. Les anti-
émétiques de référence sont les inhibiteurs du récepteur 5HT3, encore appelés sétrons. La forme
orale est probablement aussi efficace que la forme IV. Une association & d autres anti-émétiques
est parfois nécessaire : PLITICAN®, PRIMPERAN®, corticoides...

Le syndrome de lyse est & prévenir dans les pathologies agressives & fort toux de croissance : leucé-
mies aigués, lymphomes de hout grade (tout particulierement les Burkitt). L'hyperhydratation
est nécessaire. L'alcalinisation permet d’éviter la précipitation d’acide urique, par contre elle
peut favoriser la précipitation phosphocalcique ; les bicarbonates sent donc contre-indiqués en
cas d’hyperphosphorémie (classiquement lorsque, en mM, Ca™ X P > 4). Le FASTURTEC®,
remplacant de I'uricozyme, est |'hypo-uricémiant le plus puissant, il peut cependant provoquer
des réactions allergiques et est d’un prix élevé ; il doit &tre réservé aux inductions de leucémies

aigués hyperleucocytaires et aux lymphomes de Burkitt.
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Dossfer 18

Un homme de 65 ans vous esl adressé en consullation pour une

hyperlymphocytose & 35 000/mm?3.

Question 1 Quels sont les points importants de votre examen clinique 2

Question 2 Quel(s) examen(s) sont nécessaire(s) et suffisant{s) pour porter le
diagnostic de leucémie lymphoide chronique 2 Quels résultats en
attendez-vous 2

Le diognostic est confirmé. Son taux d’hémoglobine est & 9,3 g/dL.

Question 3 Quelles sont les trois causes possibles de cette anémie 2 Quel exa-
men biologique réalisez-vous pour orienter le diagnostic 2

Question 4 Vous réalisez une électrophorése des protides sériques. Que pouvez-
vous retrouver 2 Quelles sont les conséquences possibles 2

Deux ans aprés, il revient vous voir en consultation avec, & I'examen,
une poly-adénopathie (axillaire bilatérale, inguinale bilatérale, cervi-
cale bilatérale| et une splénomegalie. Il est par ailleurs asymptoma-
tique. Aucune prise médicamenleuse.

QuestionS  Qu’en pensezvous 2 Que fautil en conclure 2

Un an apres le début du traitement, il présente une volumineuse adé-
nopathie sus-claviculaire gauche.

Question 6 Que suspectez-vous ¢
QuestionZ  Comment le démontrezvous 2

Question 8  Quel est alors le pronostic 2
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GRILLE DE CORRECTION

Quéstion 1 Quels sont les points importants de votre examen clinique ¢
23 points
* Recherche d’antécédents personnels ou familiaux ............ 2 points
* Recherche de signes généraux :..........ccceveveeererereresennnn. 2 points
0 €At GENEral.......ccooiieiic e 1 point
O SUEUFS NOCIUINES «..vceieeiiiiiniiiirisrtcne st e enre e 1 point
O AMOIGFISSEMENt ....cueieiiriiiecerrreeeeet e nee e creresessassesnnes 1 point
* Examen des aires ganglionnaires : ..........cccccceveererivencrnnnnnn 3 points
0 schéma daté ........o.ooimrii e 2 points
o ganglions périphériques..........cceeururercnrirernireerreninen. 2 points
o splénomégalie..........c.occemvciiniiiii e, 2 points
o hépatomégalie.........ccocovvcirrinineiirrnte st 1 point
* Recherche d'un syndrome anémique..........cccoecrrvirenurienn. 2 points
* Recherche d'une sensibilité aux infections bactériennes :.. 2 points
o en particulier ORL et pulmonaire.......ccc.ccoveemerirerrienennes 2 points
Question 2 Quel(s) examen(s) sont nécessaire(s) et suffisant(s) pour porter le
18 points diagnostic de leucémie lymphoide chronique 2 Quels résultats en
attendez-vous 2
¢ Examen du frottis sanguin @ ........cccovveicereeenncnirecnnenenns 3 points
o hyperlymphocytose...........coevvrrcneccnrnencnieccne s 2 points
o faite de petits lymphocytes matures.........cc.cocucrveincnnenes 2 points
* Immunophénotypage lymphocytaire sanguin : .................. 3 points
o mise en évidence d'une population lymphoide
mMonoclonale B..........coorinciiiiiicccc e 2 points
o score phénotypique permettant le diagnostic.................. 1 point
0 CD 19 ittt 2 points
0 CD 5+ 2 points
0 CD 234 ettt e 1 point
o en association avec d’autres MArquUEUrs.....c.cocevevecereericeenne NC
le diagnoslic est confirmé. Son iuux d’hémoglobine est & 9,3 g/dL.
Question 3 Quelles sont les trois causes possibles de cette anémie 2 Quel exa-
12 points men biologique réalisez-vous pour orienter le diagnostic 2
¢ Anémie par insuffisance médullaire .........ccovuercevccccennnnne, 3 points
* Anémie hémolytique auto-immune .........ccocvuerevrcnincenrnnnnne. 3 points
o Erythroblastopénie............coo.uereemereerreesseenssseessesssesessesenens 2 points
¢ Dosage des rétculocytes ........cooemccieenenieneeceniniceencans 4 points
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Guestion 4
11 points

Question’5
10 points

Question.6
8 points

Question 7
10 points

Quesfion 8§
8 points

Vous réalisez une électrophorése des protides sériques. Que pouvez-
vous retrouver ¢ Quelles sont les conséquences possibles 2

* Peut &tre normale :........coceeeeurireriencniecre e 2 points
* Hypogammaglobulinémie............c.ccoeerremeimemncecencnrnnecnne 3 points
* |l existe parfois une immunoglobuline monoclonale

(IgM le plus souvent) ........c.coocmreerinivneicricrsceeeeniene 2 points
* Indication aux immunoglobulines polyvalentes

INIrQVEINEUSE & .ovveniiiiinitice et 2 points

o si hypogammaglobulinémie et infections

bactériennes récidivantes...........coeevvvereeirienncricinencncene 2 points

Deux ans apres, il revient vous voir en consultation avec, & I'examen,
une poly-adénopathie {axillaire bilatérale, inguinale bilatérale, cervi-
cale bilatérale) et une splénomégalie. Il est par ailleurs asympioma-
tique. Aucune prise médicamenleuse.

Qu'en pensez-vous ¢ Que fautil en conclure 2

* Evolution de sa maladie.........ccoooerrveverrreecrereecrenenresenreanne 4 points
* Stade B de Binet Qu moins.......cceerveererineeerereenrrennenssennens 2 points
* Indication & un traitement .........c.coeeiereencnnininceeeeeeeene 4 points

Que suspectez-vous ¢

* Transformation en lymphome de haut grade...................... 6 points
* Syndrome de Richter..........ccccoeuiuemeenincrrcrnceccreenne 2 points

Comment le démontrez-vous 2

* Biopsie ganglionnaire : ..., 4 points
o de I'adénopathie sus-claviculaire gauche....................... 2 points
* Pour examen anatomopathologique...........cccoevrrerreecrenne. 4 points

Quel est alors le pronostic 2

* Pronostic trés péjorahif ...........oceeeuecneueencncnnneienieeseenne 5 points
* Lymphome souvent chimiorésistant ...........cccccecerreirennnes 3 points
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COMMENTAIRES

le diognostic de leucémie lymphoide chronique ne nécessite pas d’exploration médullaire :
I"association frottis sanguinimmunophénotype des lymphocytes circulants suffit.
Limmunophénotype des lymphocytes circulants détermine la présence ou non de marqueurs
essentiellement membranaires dont |'associotion permet le diagnostic. Pour la LLC, il suffit
de 5 marqueurs. Parmi ceux-ci I'expression du (D5 (marqueur T aberrant) et du (D23 sont les
principaux.

Les stades selon Binet sont & connaftre : il sagit d’un des meilleurs moyen pour déterminer le
pronostic des patients. Parmi les autres facteurs pronostiques, on retrouve le temps de double-
ment des lymphocytes, certaines anomolies cytogénétiques et géniques (génes des immuno-
globulines) ainsi que certains marqueurs membranaires.

Les complications infectieuses des LLC non traitées sont essentiellement celle des hypogamme-
globulinémies (comme pour le myélome) : infections bactériennes & germes encapsulés comme
le pneumocoque. Par contre, la généralisation du traitement par le Fludarabine, puissant immy-
nosuppresseur T, a modifié le spectre des infections des patients traités : infections virales (her-
pes, VIV), pneumocystose... Lorsqu’ils regoivent ce traitement, ils recoivent aussi une prophylaxie
anti-HSV/VIV (ZELITREX®) et antipneumocyste (BACTRIMN®).
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Question T

Question 2

Question.3

Question 4

Question 5

Question 6

Dogefler 19 |

Un homme de 65 ans, sans antécédent particulier, non fumeur, sans
frailement, consulte son généraliste pour un bilan annuel. la NFS
retrouve les résuliats suivants

Lleucocytes 10 500 (8 200 neutrophiles, 1 800 lymphocytes), hémo-
globine 8,2 g/dI, hématociite 35 %, érythrocytes 5 000 000,/mm?3,
plaquettes 490 000/mm3,

Décrivez la numération, donnez le VGM en précisant comment vous
le calculez.

Le fer sérique est @ 2 UM, la ferriline & 200 pg/! [normales : 20-
250}

Pouvezvous établir le mécanisme de I'anémie 2 Justifiez.

Quel est le meilleur examen qui vous permettrait de trancher 2 Si
celuici n’est pas disponible, quels examens biologiques pouvezvous
demander pour vous aider 2

On retient le diagnostic de carence marliale sur cancer du célon.

Rédigez votre ordonnance de traitement martial. Quels en sont les
principaux effets secondaires 2

Quel est I'avantage de la prise pendant les repas 2 Quel est I'avan-
tage de la prise en dehors des repas 2

Sur quels éléments biologiques surveillezvous |'efficacité de votre
traitement (cancer mis & part), sans préciser le rythme 2 Sur quel(s)
élément(s) décidez-vous de l'interrompre 2
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Question 1
27 points

Question 2
14 points

Question 3
14 points

Question 4

25 points

GRILLE DE CORRECTION

Décrivez la numération, donnez le VGM en précisant comment vous
le calculez.

* Hyperleucocytose a neutrophiles...........ccccovrverrirrrirninnnnne. 5 points
* Anémie microcytaire, hypochrome ............ccocuevene... 5 + 2 points
* ThrombocytOse........c.oviuimmireriererieeeieee et 5 points
° VGM = Hte/GR=70Um3.......cccooimmimrerereesemrens 5 + 5 points

le fer sérique est @ 2 UM, la ferritine & 200 pg/! (normales : 20-
250).

Pouvez-vous établir le mécanisme de |'anémie 2 Justifiez.

* Non : soit inflammatoire, soit inflammatoire + carentielle

(FEI) vttt sr s et ns 7 points
* Car: la présence d'un syndrome inflammatoire augmente

le taux de ferritine et peut le normaliser en présence

d'une carence marfiale...........cccoeovurrecniniiccnrennineeeennes 7 points

Quel est le meilleur examen qui vous permettrait de trancher 2 Si
celuici n’est pas disponible, quels examens biologiques pouvez-vous
demander pour vous aider 2

* Récepteur soluble de la transferrine (indépendant

du syndrome inflammatoire) .........cc.courvvirrvcincrrincinccncencs 7 points
* Associer la ferritine & d’autres protéines de |'inflammation

(profile protéique inflammatoire) : haptoglobine,

orosomucoide, haptoglobine... .......ccccoeovirncurrnccerccinenes 7 points

On relient le diagnoslic de carence martiale sur cancer du célon.

Rédigez votre ordonnance de traitement martial. Quels en sont les
principaux effets secondaires 2

* Nom prénom du patient, date ..........cccooeevecrercnrninrnnenens 4 points
o NOom du Produit ..c.c.c.eeeeeuiicceiirreiceeeee e 5 points
200 mg/j soit 2 cp de FERROGRAD®, au moins 3 cp

pour les autres molécules. Pas de voie parentérale

en premiere intention ..., 5 points
o Aprendre en 2 0u 3 FOis......coururrreerrinniienese e 3 points
* Traitement d’au moins 2 mois {ou un mois

renouvelable)..........c.o.coiiie e 5 points
o Signature + tampPoN ........ccoveiiieiiiiiiereree e 3 points
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Quesfion 5
10 points

Question &
10 points

Quel est I'avantage de la prise pendant les repas 2 Quel est I'avan-
tage de la prise en dehors des repas 2

* Mieux supporté sur le plan digestif ............ccoccovvvvrienrennnce 5 points
o Mieux absorbé .........cccecocuieniereniiini s 5 points

Sur quels éléments biologiques surveillez-vous I'efficacité de votre
traitement (cancer mis & part), sans préciser le rythme 2 Sur quel(s)
élément(s) décidez-vous de |'interrompre 2

* NFS, ferritinémie + marqueurs inflammatoires................... 5 points
* Normalisation de la ferritine (estimation difficile
en cas de persistance du syndrome inflammatoire} ........... 5 points
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COMMENTAIRES
Lo carence martiale est lo premiére cause mondiale d’onémie.
Toute anémie microcytaire est une carence martiale jusqu’a preuve du contraire.
Uintérét des réticulocytes est trés limité, les seules anémies régénératives microcytaires étant lo
thalassémie (régénération modérée au regard de I'importance de I'anémie, enfant +++) et les
anémies microcytaire sous traitement (normalisation de I'anémie avant le VGM).
Une ferritine basse offirme lo carence martiole ; une ferritine normale ou houte ne doit &tre
interprétée qu’avec un bilan inflammatoire.
Seul le récepteur soluble de la transferrine n’est pas influencé par le syndrome inflammatoire,
le coefficient de saturation peut parfois diminuer dans les inflammations.
Corence martiale + syndrome inflammatoire = cancer digestif (ou gynécologique) jusqu’a preuve
du contraire.
Les effets secondaires du traitement doivent &tre présentés au patient : intolérance digestive
(douleurs, constipation, diarchée) et selles noires.

104’



Question 1
Question 2
Question 3
Question- 4

Question 5

Question 6

Question 7
Question 8

- Dessfler 20

Un homme de 65 ans consulte avec les hémogrammes suivants :

Janvier 2001
Dole Mars 2004 confirmé
en jonvier 2002

GR 2 430 000/mm3 4 500 000/mm3
Hb 12,1 g/dl 13,6 g/dl
Ht 24,5 % 41 %
VGM 06 u3 191 w3
CCMH 33 % 33%
leucocytes 12 000/mm3 11 500/mm3
Polynucléaires neutrophiles |5 OOO’/mm3 5000/mm3
Polynucléaires éosinophiles | 0/mm3 0/mm3
Polynucléaires basophiles O/mm3 0/mm3
tymphocyles 6 500/mm3 6 000/mm3
Monocytes 500/mm3 500/ mm?3
Plaquettes 263 000/mm?3 212 000/mm?3

A I'examen physique, vous ne relrouvez que des adénopathies cen-
limétriques axil.aires et une pointe de rote en fin d’expiration. Il est

apyrétique.

Quelles sont les anomalies de ’hémogramme récent 2

Quel est le diagnostic le plus probable que vous pouvez porter 2

Quels sont les principaux diagnostics différentiels 2

Quuels examens sont nécessaires pour prouver votre diagnostic 2

Volre diagnoslic esl confirmé.

Quel est le stade de sa maladie 2

Aprés lui ovoir annoncé le diagnostic, il vous demande quelles sont

les principales complications de celle maladie.

Que lui répondez-vous 2

De méme, il vous demande des indications quont au pronoslic.

Que lui répondezvous 2

Détaillez votre suivi.
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Question 1

16 points

Question 2
15 points

Question 3
6 points

Question 4
10 points

Question 5
8 points

Question 6
15 points

GRILLE DE CORRECTION

Quelles sont les anomalies de I'hémogramme récent 2

® ANBMIC ittt et e 4 points
0 NOFMOCKIOME.......ocecirrrrirerereret st e 2 points
O NOTMOCYAIME........voeiirrriinieessis st aenenenes 2 points
* Hyperleucocytose ........c.coceurecuiencnenenicnerccirinessieeaas 4 points
* Hyperlymphocytose ........ccouvrueeererreerrcrnrnensee e 4 points

Quel est le diagnostic le plus probable que vous pouvez porter 2

* leucémie lymphoide chronique .........cc.ocovuvuvverrecirrnennenne. 5 points
o Age SUPEIEUr & 60 GNS...c.eenneceeernnreceeeeresreessesesssssennisins 2 points
* Hyperlymphocytose............ccccereinrnenererncrineeneensennnne. 4 points
® CRIONIQUE ..ottt 4 points

Quels sont les principaux diagnostics différentiels 2

¢ s SONE FAFES.....vieeceiccciri e et 3 points
* Principalement autre hémopathie lymphoide
avec un passage leucémique ............ccevurmierurieicnennnacs 3 points

Quels examens sont nécessaires pour prouver votre diagnostic 2

* Frottis SaNGUIN.....c.cccevmeireeciien et 5 points
* Immunophénotypage des lymphocytes sanguins................ 5 points

Votre diagnostic est confirmé.

Quel est le stade de sa maladie 2

* Il s’agit d'une LLC de stade A de Binet ..........ccccccruerenence. 8 points

Aprés lui avoir annoncé le diagnoslic, il vous demande quelles sont
les principales complications de cette maladie.

Que lvi répondez-vous 2

* Complications infectieuses ........c...ccvuruecireecnerecnnnneiuenennes 3 points
* Insuffisance médullaire ........ccoureveviemrerecnnircncnecanes 3 points
* Complications auto-immunes............ccooviueercnininincnnnnns 3 points
* Transformation en lymphome de haut grade...................... 3 points
* Risque augmenté de tumeur solide ..........ccovvvucccrrurcncnee. 3 points
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Question 7
8 points

Question 8
22 points

Dr mAme it vous demande des indications guant au pronostic,

Que lui répondez-vous 2

» Médiane de survie classiquement non modifiée
par rapport & la population du méme dge non-malade .... 3 points

* PronoStC €XCEIENE ...cveeecr ettt se et 5 points

* La moitié des patients évolue vers un stade Bou C .................. NC

Détaillez votre suivi.

® En consultahion :..........ccoeeeeueeiernniciereeree e 3 points
0 toUs les SiX MOIS ....ceoveuiiiccccerr s 3 points
o Examen clinique :.....ccooverviereeieeec 3 points
o recherche d’adénopathies.........c.cccoecvcriireirerererennnrinnnnn 2 points
o recherche d’une splénomégalie...........cccooeriiurrnnnnnnnee. 2 points
o recherche de problémes infectieux...........cocecovreunnnnn... 2 points
* HémOogramme @ .........ccccviiiiiniiinincerinneie s csnenes 3 points
0 lymphocytose. .....cc.vcuciiireirericne e 2 points
o recherche de cytopénies..........c..cocooveevcuvnieninncnnencnes 2 points
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COMMENTAIRES

Dossier sans difficulté.

Il est toujours ditficile d’annoncer aux patients qu’ils ont une forme de leucémie mais qui ne
nécessite aucun traitement. Il faut bien leur expliquer qu'il s’agit d’une pathologie fréquente,
que le mot leucémie ne désigne que des « globules blancs dans le sang » (= leu-cémie), qu’il
s'agit d’une maladie chronigue.
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Une femme de 65 ans, sans aniécédent particulier, consulte pour
des troubles de la marche. L'examen rctrouve une faiblesse muscu-
laire, des paresthésies des extrémités ; la sensibilité profonde semble
perturbée, les réflexes sont diminués et le cutané plantaire est en
extension bilatérale. L'ionogramme sanguin et le bilon hépatique sonl
normaux ; la patiente n'est pas alcoolique. la NFS donne les résultats
suivanis :

Leucocytes 3 300 (1 500 neutrophiles, 1 200 lymphocyles), hémo-
globine 7.5 g/dl, hématocrite 44 %, érythrocytes 4 000 000/mm3,
ploquettes 130 000/mm3, réticulocytes 1 %.

Question 1 Décrivez la NFS.
Question 2 Quel est le diagnostic le plus probable 2 Justifiez votre réponse.

Question 3 En dehors du contrdle de la NFS, quel est le premier examen &
demander 2 Quel résultat vous attendez-vous & obtenir 2

Question 4 Quels examens demandezvous en premiére intention pour confir-
mer voire diagnostic &

Malgré vos directives, le patient est Iransfusé, avant ses prélévements
(questions 3 et 4).

Question 5 Cela modifie-til les résultats 2 Si c’est le cas, quel(s) examen(s) est
(sont) susceptibles de vous aider 2

Votire diagnostic est confirmé et la patiente est krailée. Aprés 5 ans,
la NFS montre une anémie & 7,5 g/dl, VGM 68 %, leucocytes nor-
maux, plaquettes & 475 000/mm3.

Question 6 Dans le contexte, quelle hypothése doit étre évoquée 2
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Question 1

15 points

Question 2

25 points

Question 3
15 points

Question 4
15 points

GRILLE DE CORRECTION
Décrivez la NFS.

* Pancytopénie : neutropénie + thrombopénie modérées,

ANEMIR ....unieuenrnrereieerserseesetentsaeseressersssssessssnesessessesessone 5 points
* Anémie macrocytaire (VGM = Hte/GR = 110 um3).......... 5 points
* Arégénérative (1 % = 40 000/mm3) ......cooreeeeeremeerreerenn, 5 points

Quel est le diagnostic le plus probable 2 Justifiez votre réponse.

* Anémie de Biermer (= anémie pernicieuse)..................... 10 points
* Anémie macrocytaire arégénérative + troubles

neurologiques (sclérose combinée de la moelle,

associant syndrome pyramidal et syndrome cordonal

postérieur) = carence en B12 ........c.cocoovevvecereceevecncenne 10 points

* Par ordre de fréquence, age, femme = Biermer ................ 5 points

En dehors du contréle de la NFS, quel est le premier examen &
demander 2 Quel résultat vous attendez-vous & obtenir 2

o Myélogramme.........ccecoeienmvcncvirinninesnnienc s 10 points
o Mégaloblastose ...........coueuereuirinecriiniiiciicneenieas 5 points

Quels examens demandez-vous en premiére intention pour confir-
mer votre diagnostic 2

o Carence = B12 + folates......cceorvvcvcmmurenrucvvinccrccriinennnees 5 points
* Biermer = anticorps antifacteur intrinséque (Fl) + ............. 5 points
o soit anticorps anticellules pariétales ..........cccooveunvunnnnes 5 points

o soit gastrine sérique
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Malyié vus direciives, le paticnt est frunsfusé, avant ses prélevermenls
(questions 3 et 4).
Question 5 Cela modifie-til les résultats 2 Si c'est le cas, quel(s) examen(s) est

20 points (sont) susceptibles de vous aider 2

* Disparition de la mégaloblastose médullaire

en quelques heures........ccc.coueirieeccinininiencccreesee e 5 points
* Normalisation des folates et B12..........cccceveriecvcucununnnn. 5 points
* Peut fausser les résultats d'anticorps. Si anti-Fi positif :

diagnostic de Biermer quasi-certain. ..........covcevececrernennne 5 points

* Marqueurs & normalisation retardée : homocystéine
(augmentée) ou acide méthylmalonique (augmenté) :
en faveur de la carence en B12 ou en folates................... 5 points

Votre diagnostic est confirmé el la patiente est troitée. Aprés 5 ans,
la NFS monlre une anémie a 7,5 g/dl, VGM 68 %, leucocyles nor-
maux, plaquettes & 475 000,/mm3,

Question 6 Dans le contexte, quelle hypothése doit &tre évoquée 2
10 points
* Carence martiale trés probable (anémie microcytaire +
thrombocytose) et/ou syndrome inflammatoire.................. 5 points
* Ecarfer un cancer gastique..........coooevvereeereresserssenssenne 5 points
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COMMENTAIRES

Les anémies macracytaires doivent &tre interprétées en fonction du taux de réticulocytes.

Toute anémie macrocytaire arégénérative doit bénéficier d’un myélogramme (sauf étiologies évi-
dentes comme |’hypothyroidie, le myélame ou le Waldenstrom de part leur paraprotéine, cas ol
le VGM est < 110 um3). Le myélagramme a I"avantage de la simplicité, de la rapidité de réponse
sur les dosages, il élimine une hémopathie (surtout myélodysplasies et leucémies aigués) et
affirme le diagnostic de carence en B12, folates ou enzymes du cycle des folates/cobalamines,
par son aspect de mégaloblastose.

La carence en folates ne donne pas de troubles neurologiques.

Lo carence profonde en folates peut provoquer une diminution du taux de B12, sans carence
réelle.

Lo maladie de Biermer représente 90 % des cas de carences en B12 avec anémie mégaloblas-
tique.

Les troubles neurologiques peuvent étre irréversibles.

Le test de Schilling et les prélevements gastriques avec dosage du Fi sont quasiment obundonnes _
d’autant que les réactifs ne sont plus disponibles.

Les anti-Fl sont trés spécifiques (proche de 100 %) mais peu sensibles (50-70 %). Les anticellules
pariétales, la gastrine et lo pentagastrine | sont trés sensibles mais peu spécifiques.

Le traitement consiste en 1 000 Lg de B12 en IM/mois, @ vie (certains proposent t 000 jig/j
per 0s).

Le risque de cancer gastrique est classique mais rare. Les tumeurs carcinoides sont plus fréquen-
tes que les adénocarcinomes. ,

Les troubles auto-immuns associés sont fréquents, notamment thyroldlens
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Question }

Question 2
Question 3

Question 4

Question 5

Question &

Question.7,
Question 8

Question 9

Berdr it sy Cart - Tl = _ e

PPN O ——

e

Vous voyez en consultation une jeune fille de 16 ans. Depuis 48 heu-
ics, olle présente sur tout le corps des taches rouges qui vous évo-
quent un purpura. Elle n'a pas d'antécédent. Elle est apyrétique et
son état général est bon.

Quels éléments sémiologiques vous évoqueraient un purpura vascu-
laire 2

['hémogramme retrouve :
leucocytes : 7 000/mm3
Polynucléaires neutrophiles : 40 %
Polynucléaires éosinophiles : 2 %
Polynucléaires basophiles : O %
lymphocytes : 50 %
Monocytes : 8 %
Hémoglobine : 13,2 g/dL
Plaquettes : 4 000/mm?

Comment complétez-vous votre examen clinique 2

Quel(s) est(sont) le(s) examen(s) complémentaire(s) nécessaire(s) en
urgence ¢

Quel est le diagnostic le plus probable 2

Celui<i est confirmé.

Complétez votre bilan biologique.

Lo patiente est haitée par des corticoides.

Quelles sont les évolutions possibles 2

Elle doit bénéficier finalement d'une splénectomie.

Quelles sont les principales complications immédiates de ce geste 2

Quelles sont les principales complications & long terme et comment
le prévenez-vous ¢

Comment pouvez-vous vous assurer & distance que le chirurgien n’a
pas laissé en place de rate accessoire 2

 Dessfier 22__ |



Question 1
8 points

Questian 2
30 points

GRILLE DE CORRECTION .

Quels éléments sémiologiques vous évoqueraient un purpura vascu-

laire 2
& INBRIG. oo 2 points
* Prédominant aux membres inférieurs...............correrrrnnnn.. 2 points
¢ DEclives......ooueneeeccic e 2 points
* Parfois NECroHQUE .........cc.ocvuereririree e, 2 points

Comment complétez-vous votre examen clinique 2

* Tolérance : évaluation du syndrome hémorragique :
o ophtalmologique :

- amputation du champ visuel..........ccccoceiirrerenne. 2 points

- baisse de I'acuité visuelle .........cocovvevrrvericrcerernnnn. 2 points
o ORL:

- bulles buccales..........cocreivininciieci e 2 points

— GINGIVOITAGIES.....c.orvirtiniieiririiiiiirissenis et enseesesenne 1 point

= BPISIAXIS vttt e 1 point
o neurologique :

- syndrome méningé ...........ccccueueceirurercuenereenirenrennacnne 2 points

= COMU.nniiiiiirenencstesaninessesssesssisrestessssuennesassessaensrssesses 1 point

- signe de localisahion .........cccooccvervcvemicririneeirercinnneaes 1 point
o cutané :

- purpura & qualifier et quantifier...........ccccccnvevennnes 2 points

* Recherche d'une étiologie :

O SIGNES GENETAUX...c...eerverricceiercsistencssesasiestssesseseesessens 2 points
o en faveur d'une maladie auto-immune :

— arthralies .........covcceeierieieeereeeceere e 1 point

- phénoméne de Raynaud..........ccccoeevvirennnnrecncnenenens 1 point

- éruption Upique ..........cccoeumimiiiiiiirici e 1 point
o facteur de risque VIH et VHC @ ..o 1 point

- antécédent de transfusion, .........cceeeveeereveereneeenieennees 1 point

- de fOXIiCOMANIE .....c..oucericeeereree et 1 point
0 prise MEdICaMENtEUSE...........c.ccvveeurereerirccneirscrneaenes 2 points
o syndrome tumoral :

- splénomégalie .........cocccccrmnniniiiiicccn 2 points

~ AdénOPathies.........ceceruceeirerenrrcereeneniceeeeneeeenas 2 points

- hépatomégalie..........ccoueimimriiiinicc e NC
o en faveur d'une virose :

m FIBVIE ettt s 1 point

- signes respiratoifres..........ovrceererinrisensenenincninnss s NC

= ANGINC...ceccceitiieceeretettecreseessaeetesessaeseesatssreseesebaeesennenee NC

— @ruption réCente .......c.oceceveruermiirceenceiennenecce s NC

- syndrome grippal ........cooeeeueuccmcieineeneeecrne e 1 point
o antécédent de transfusion plaquettaire récente..................... NC
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Quesfion 3 Quel(s) est{sont) le(s) examen(s) complémentaire(s) nécessaire(s) en
13 points  urgence &

* Bilan d’hémostase...........cccccvuerervcmerrniersenernneereeeeeenns 2 points
* & la recherche d'une coagulopathie de consommation....... 1 point
0 TP et nes 1 point
0 Fibrinogéne........cccvuvuieeirieecieiereercre e, 1 point
O DDIMErES ..c.eceeeeneieeeretiieece et 1 point
¢ Froftis SQNQUIN ....co.coivivmiriiicrcictcreccn e 1 point
o recherche de cellules anormales ..o 2 points
* Myélogramme par ponction sternale..........coccvenceinerrenncns 2 poinis
o recherche de mégacaryocytes.........ccouvvvuruerirericcrcenene. 2 points

o en faveur du caractére périphérique
de la thrombopénie .......ccccrvvevciininccreteenene NC

Quesfion4  Quel est le diagnostic le plus probable 2
4 points

* Purpura thrombopénique immunologique idiopathique..... 4 points

Celui<i est confirmé.

Question § Complétez votre bilan biologique.

9 points
« Sérologies virales :
0 VIHH. ettt 2 points
0 VHC (e aens 2 points
« Bilan auto-immun :
o facteurs antinucléaires ...........cccocecuvmnininincucncicenicnnes 2 points
o test de Coombs érythrocytaire..........ccorvivrcmceiucinicrcnnnnn. 1 point
* Groupage ABO et Rh et phénotypage érythrocytaire......... 1 point
 Recherche d’agglutinines irréguliéres..........c.ccoevverrerrrnnnne. 1 point

Lo patiente est fraitée par des corlicoides.

Question'd  Quelles sont les évolutions possibles 2

4 points
+ Evaluation aprés 3 semaines de traitement...............o.......... 1 point
* Corticosensibilité :.........ccccocuruereciininniiini e 1 point
o si normalisation des plaquettes...........ccocoevceueueerrrnicccceennne. NC
* Avec risque de corticodépendance & la décroissance......... 1 point
e Corticorésistance .........ccccovvininicininiinnninc s, 1 point
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Elle doit bénéficier finalement d'une splénectomie.

Question7  Quelles sont les principales complications immédiates de ce geste 2
8 points

* Complication opératoire :
o plaie colique {angle gauche).........cc.ocoovevervrmeecnceiine. 1 point
0 plaie paNCréalique...........ccourvevereremrecreeierereereese e 1 point

* Complication post-opératoire :
o essentiellement thrombo-embolique ..........cccccccervunrernnnesn, 1 point

* Complications anesthésiques ..........ccccocovcerrvrriiereeererennenns 1 point

* Collection de la loge de splénectomie :.............c.ccocurreunnnn. 1 point
0 hématome.........coeveuriivirenccrciririeeee e 1 point
o infection {abcés & pyogéne) .......ccooeveerririricnieicrnn, 1 point

¢ Thrombocytose.........cccueuuviiiiieeiiieiceee e 1 point

Quesfion 8 Quelles sont les principales complications & long terme et comment
19 points le prévenez-vous 2

* Accident infectieux & germe encapsulé : .........ccocovenennnnn.. 2 points
o risque de septicémie foudroyante..........ccccevvncrerruerennnne. 1 point
o et de pneumopathie........c.ccocoeuiriiccrrineniininenninenrenene 1 point
o essentiellement & pneumocoque ........cccoocccuveceriecnnnnes 2 points
o aussi hemophilus, méningocoque .........ccccvuviccerercnureenne 1 point

* Prévention :
o vaccination antipneumococCiqQue : ........cceucecereeeneruenneene 2 points
- avant la splénectomie ...........ccvrueeencnncriicrncinirecncennnnes 1 point
- aussi anti-hemophilus .........c...ceeevcnieencnnenisisecienane 1 point
- avec rappel tous les 5 ans........c.ccovecvrnicniceninences 1 point
G Vi e res 1 point
o antibioprophylaxie :..........cocccvueieivenincrecinircnceienes 2 points
- pénicilline V {ORACILLINE®)............conrorrrerrrrreenrrerrrenrren. 1 point
- macrolides si allergie.........c.ccooviceveiennnincncnecnecrcnenes NC
~ pendant 2 ANS.......cociiecninc s 1 point
o éducation du patient :.........cccceevcrreinerincneicinnirenieenes 2 points
~ port d'un certificat ....ccovrieriirieecrreeecrc e NC
- hospitalisation en urgence si fiévre élevée .............ccecueenenne NC

dés suspicion, traitement par céphalosporine
de 3° G8nération ..........cceveviriiinencerircnctninecnenssnneienne NC
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Question ? Comment pouvez-vous vous assurer & distance que le chirurgien n’a
pas laissé en place de rate accessoire 2

5 points

* Présence de corps de Jolly .........cccvurinunicinininvireninnen. 2 points
*  Au froftis SaNQUIN .......cccuiiiiiicc e, 3 points




COMMENTAIRES

La différence purpura vasculaire/non vasculaire doit étre parfaitement connue. Il est possible que
vous ayez une photographie @ commenter.

Lo grovité d’un purpura s'évalue sur 3 points : lo présence d’un syndrome infectieux (purpura
fulminans), le coractére rapidement extensif, I’atteinte muqueuse et neurologique.

Méme si les thrombopénies périphériques sont classiques dans le cadre de certaines maladies
autoimmunes, les formes idiopathiques sont les plus fréquentes. Il n‘est pas indiqué de recher-
cher des anticorps antiplaguettes, quelle que soit lo technique utilisée : ce sont des recherches
qui souffrent du manque de sensibilité et spécificité et qui n’ont aucun impact sur I'ottitude
thérapeutique.

Le myélogramme doit par contre &tre systématique : recherche de cellules anormales, recherche
de mégacaryocytes.

Lo splénectomie est le geste curateur de lo plupart des thrombopénies chroniques {au moins
6 mois d’évolution) autoimmunes. Il fout connaitre les complications immédiates (opératoires,
ploguettes) et & distance (risque infectieux +++) et les moyens de prévention.

Le vaccin antipneumococcique protége de la majorité des sérotypes des pneumocogques (plus des
2/3) et n'a pas de contre-indication : il doit &tre réalisé tous les 5 ans, a vie.
"antibioprophylaxie fait appel @ I'ORACILLINE® pendant 2 ans @ lo dose de 1MU x 2/jour
(AMM). Il faut cependant garder @ I'esprit que le risque existe aussi au-dela de 2 ans.

e



Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Quesfion 5

Question 6

Dosster 2

Une femme de 65 ans, ayant pour seul antécédent une hyperten-
sion atlénelle bien equilibiee sous unhcalcique, se présente aux
urgences pour un syndrome hémorragique. Depuis 3 a qualre jours
elle présente de multiples épistaxis cinsi que des hématomes diffus.
Elle est apyretique, sa tension est normale. A l'interrogatoire elle dil
avoir des selles noires depuis 48 heures.

Quel bilan biologique demandez-vous 2

Le bilan d’hémostase est le suivant : Fibrinogene 3,2 g/I, TP 85 %,
TCA 65 pour un témain & 32.

Quuels facteurs de la coagulation peuvent éire impliqués chez cette
patiente 2

L'activité coagulante du VIl est & 5 %.

Quel est votre diagnostic 2 Justifiezle. Comment le prouvezvous 2

Que recherchezvous & l'examen clinique pour orienter le bilan étio-
logique 2 Quels examens demandez-vous pour en retrouver |étiolo-
gie ¢

Quels types de facteurs de la coagulation pourraient étre donnés
pour arréter le syndrome hémorragique rapidement 2 Justifiez.

Quel traitement de fond proposezvous 2

ne



Question 1
26 points

Question 2
12 points

Question 3
22 points

GRILLE DE CORRECTION

Quel bilan biologique demandez-vous 2 Justifiez votre choix.

* NFS : thrombopénie 2 répercussions sur le taux

d’hémoglobine 2...........c.ccovvvernrrrincnieeere e 6 points
* TP, TCA, Fibrinogéne : déficit d'activité de facteurs

de la coagulation 2..........c.ccoeiiiirineecineinesiecteeesreiessins 6 points
* D-diméres: CIVD 2.........ccooivenricrrrrretnesesesesess e, 4 points
» Electrophorése des profides : pic monoclonal orientant

vers un Waldenstrdm 2..........ccoocercneninnecnnncnneneeeeceenne. 4 points

« Groupe rhésus, {2 déterminations), RAI : si besoins

transfusionnels...........oceuceeeieueincneineccnee s 6 points

le bilan d’hémostase est le suivant : Fibrinogene 3,2 g/I, TP 85 %,

TCA 65 pour un témoin & 32.

Quels facteurs de la coagulation peuvent étre impliqués chez cette
patiente ¢

© Voot s 4 points
O I s 4 points
& X e 4 points

L'activité coagulante du Vill est a 5 %.

Quel est votre diagnostic 2 Justifiezle. Comment le prouvezvous 2

* Anticorps anti-VIll ..., 8 points
 Forme acquise = |I’hémophilie est éliminée sur les criteres

suivants : femme et Ggée.........cccccnrinirininiciininenciinne. 6 points
« Mélange plasma du malade + plasma témoin ne corrige

Pas le TCA. ..ttt s 8 points
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Question4  Que recherchezvous & I'examen clinique pour orienter le bilan étio-

20 points logique 2 Quels examens demandez-vous pour en retrouver |'étiolo-
gie 2
e Splénomégalie .....cccouenmeniiiiviiiiiie e 4 points
* AdénopPathies...........cccorvuecrimrrcnrierenri e esaieeene 4 points

« Signes d’auto-immunité : livedo, sclérodermie, calvitie

partielle ou compléte, troubles neurologiques, cedémes

(évoquant un syndrome néphrotique), signes d'insuffisance

cardiaque... ..o s 4 points
* Facteurs antinucléaires, anticorps antitissus, électrophorése

des protides et immunofixation des protides sériques,

protéinurie des 24 h, C3, C4, CH50, facteur rhumatoide,

dosage des immunoglobulines.............coovvueeriecnnecnes 4 points
* Scanner thoraco-abdomino-pelvien........c..cccocervemreurrrunnee 4 points

Question 5 Quels types de facteurs de la coagulation pourraient étre donnés

8 points pour arréter le syndrome hémorragique rapidement 2 Justifiez.
* VIl (de préférence activé) : agit en aval du VIIl................. 4 points
e Complexe prothrombinique activé {VII activé + IX + X) :
shunte le Vil 4 points

Quesfion & Quel traitement de fond proposezvous 2
12 points

* Traitement étiologique ..........ccuveeurcervcrecricienerecreereaee 6 points
* Enl'absence d’étiologie retrouvée :

corticothérapie +/- immunosuppression

(référence = cyclophosphamide).........ccccovvreurrerrrrrrncrnnnne, 6 points
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COMMENTAIRES
Les syndromes hémorragiques sont dus soit a des anomalies de I’hémostase primaire (plaguettes,
Willebrand, fibrinog&ne), soit de la congulation.
Certaines situations pathologiques peuvent favoriser les saignements, sans déficit de facteur de
I‘hémostase : anémie profonde (interactions des plaquettes avec les globules rouges modifiées),
polyglobulie, Waldenstrom...
Toute anomalie d'un facteur de la coogulation peut étre soit quantitative, soit qualitative, d'ot lo
nécessité d’ossocier dosage de I’antigéne et dosage de I'activité, lorsqu’on étudie un facteur.
En cos de déficit constitutionnel, le cas clinique signalera probablement des cas familiaux.
Pour rappel, I"hémophilie (déficit en VIII ou IX) est liée o I’X, elle ne touche donc pas (sauf cos
exceptionnels) les femmes. Le diagnostic se fait dans la petite enfance dans la forme sévére.
Le TP étudie les facteurs |, II, V, VII, X.
Le TCA explore.les facteurs I, II, V, VIII, IX, X, XI, XII, prékallicréine (PK) et kininogéne de haut
poids moléculaire (KHM).
Les déficits en Xil, PK et KHM ne provoquent pas de saignement.
Le XIIl (qui stabilise la fibrine), n’est pos exploré par les tests habituels. Son déficit est excep-
tionnel.
Les déficits acquis sont essentiellement dus & des consommations (CIVD), un déficit de production
(insuffisance hépatique) ou @ la présence d’anticorps.
Les anticorps anti-Vill sont les anticorps ontifacteurs de la coagulation les plus fréquents. Ils
apparaissent généralement chez la personne dgée, sans différence de sexe. Le syndrome hémor-
ragique est généralement sévére, source d’une mortalité élevée (10 a 20 %). Le troitement
actuel de I'hémorragie est le VIl activé de synthese (NOVOSEVEN®), le traitement de fond fait
appel aux corticoides +/- cyclophosphamide. Les étiologies les plus fréquentes sont les malodies
auto-immunes, les lymphomes et le post-partum.

122



Dessfier 2G:

Vous recevez pour un 28 avis une patiente de 70 ans pour thrombo-
pénie chionique.
Lhistorique des hémogrommes retrouve -
Fn 08/0I : plaguettes 100 000/mm3
En 06/02 : plagueties 80 000,/ mm?3
En 06/03 : plogueties 60 000/mm?3
En 01/04 : plaquettes 40 000/mm?3
En 03/04 : plaguettes 20 000/mm3
En 08/01 : le myélogramme était normal.
Son hémogramme octuel retrouve :
leucocytes : 4 800/mm3
Polynucléaires neulrophiles : 2 500,/mm?3
Polynucléaires éosinophiles : 0/mm3
Polynucléaires basophiles : 0/mm?3
lymphocytes - 2 000/mm3
Monocyles : 300/mm3
Hémoglobine : 13,2 g/dl
VGM - 105 um3
Réliculocytes : 35 000/mm3
Plaquettes : 20 000/mm3
VS :a2mma 1 heure
Le myélogramme actuel retrouve des signes de dysplasie sur les lig-
nées érythioides el mégacaryocylaires.
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Question 1

Question 2

Question 3

Question 4

Elle prend du MOPRAL® depuis 1 an pour un reflux gastro-cesopha-
gien. Dans la nolice, elle a vu qu'une toxicité el une diminution des
globules du sang étaient possibles.

Que lui répondez-vous 2

Quels éléments vont & I'encontre actuellement du diagnostic de
thrombopénie périphérique immunologique 2

Quel est I'examen qui permet d'affirmer l'origine centrale d'une
thrombopénie 2

A |'examen physique, oU recherchez-vous un syndrome hémorragi-
que ¢
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Une origine centrole est confirmée.

Question 5 Quel traitement pouvezvous proposer pour faire remonter son chif-
fre de plaquettes 2

Inquite, elle vous demande les précautions & avoir dans sa vie
quotidienne.

Question 6 Que répondez-vous 2

Question 7. Quelle sera votre surveillance 2
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Question T

11 points

Question 2

16 points

Question 3
11 points

Question 4
25 points

GRILLE DE CORRECTION

Elle prend du MOPRAL® depuis 1 an pour un reflux gastro-cesopha-
gien. Dans la notice, elle a vu qu'une loxicité et une diminution des
globules du sang étaient possibles.

Que lvi répondez-vous 2

*» Ce n'est pas une thrombopénie par toxicité

du MOPRAL® ...ttt ens s seseeas 3 points
* Car la thrombopénie existait avant............ccccoevereeiecnennne. 4 points
* Et pas d'aggravation nette aprés sa prise ........ccceceeereeenne 2 points
* La diminution des plaquettes étant presque linéaire

dans le 1emMPs......c.ococeerreeerieccrceer e 2 points

Quels éléments vont & I'encontre actuellement du diagnostic de
thrombopénie périphérique immunologique 2

. Age .................................................................................... 4 points
* Autire anomalie de I'hémogramme : ......cc.ccoevvveenrnvrrennnae 5 points

O MACTOCYIOSE....oceuiieiiiiiieriict ettt 2 points
* Dysplasie au myélogramme..........ccococvrvenceincnnrcncrercnnanen. 5 points

Quel est I'examen qui permet d’offirmer l'origine centrale d'une
thrombopénie 2

o Etude iSOIOPIQUE ....u.vvuenevenesessnrsinserssssssssssssssacrssssssnns 2 points
* Durée de vie des plaquettes ............coevrvcrcrenincnccnenne 4 points
* Montre une durée de vie normale en cas

de thrombopénie centrale..........cccovevceucricnnnrennneircccnes 3 points
* Soit B jOUrs @nVIroN.......ccccuiiiiiiinnits e 2 points

A |'examen physique, ol recherchezvous un syndrome hémorragi-

que ¢
® CutaNE : ..o 4 points
o purpura pétéchial ........ccceuvimurincnieicccecce<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>