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EPREUVE DE DOSSIERS THERAPEUTIQUES
ET BIOLOGIQUES 1998

Premier dossier N° 1225

" ENONCE

Monsieur B, 4gé de 30 ans, VIH positif (antécédents de toxicomanie [.V.) est hospitalisé
pour arthralgies diffuses dans un contexte d'hyperthermie a 39 °C. Ce patient regoit une tri-
thérapie antirétro-virale incluant la zidovudine RETROVIR™ & raison d'une gélule & 250 mg
2 fois par jour.

Les premiers épisodes d'arthralgies apparus il y a un an avaient été traités avec succes
par un AINS. A 'hospitalisation, I'examen clinique révele des tuméfactions des poignets, des
épaules et des genoux, associées & une éruption cutanée maculeuse, non prurigineuse et
fugace ; on note également des myalgies diffuses et une pharyngite non exsudative.

Les résultats des examens biologiques pratiqués sont les suivants :

Sg Erythrocytes 4,7 T/L

Sg Hémoglobine 105 g/L

Sg Hématocrite 0.35

Sg Leucocytes 13.8 G/L (87.4 % de polynucléaires neutrophiles)
Sg Vitesse de sédimentation érythrocytaire (1 h): 82 mm

Sg VGM 85 fL

Sg TCMH 255 pg

Sg Thrombocytes 329 G/L

Pl Taux du complexe prothrombinique : 83 %

Pl Temps de céphaline. activée : malade/témoin 38 secondes/32 secondes
Se Fer sérigue 6 umol/L

Se Transferrine 1,68 g/L

Se Ferritine 1200 ug/L

Se CK 14 UI/L (30 C-SFBC)

Se LDH 841 UI/L (30 C-SFBC)

Se ASAT/ALAT 115/112 UL {30°C-SFBC)

Se PAL 120 UL (30 C-SFBC)

Se GGT 57 UI/L (30 C-SFBC)

Se Bilirubine totale 6 umol/L

Un traitement par de {'amoxicilline {CLAMOXYL™) a raison de 3 g/] par voie intra-veineuse,
a eté instauré des son entrée & I'hopital.

Aprés 4 jours, aucune amélioration clinigue, en particulier des douleurs, n'est constatée.
En fonction du bilan infectieux (prélévement de gorge négatif, hémocultures négatives, ECBU
négatif, ponction du genou droit : prélévement aseptique), le traitement est modifié. L antibio-
therapie est arrétée. On prescrit a ce patient de l'indométacine (INDOCID*) 25 mg a raison
de 2 gélules matin et midi, et 1 gélule le soir de CHRONO-INDOCID® 75. Au bout de 72
heures, on note un retour & I'apyrexie et une quasi-disparition de toute douleur articulaire.

QUESTION N° 1: Commenter les examens biologigues.

QUESTION Ne 2: Conjmen_t expliquez-vous |'atteinte hepatique? Est-il nécessaire de prati-
quer d’autres examens biologiques?

QUESTION N° 3: La prescription de I'amoxicilline était-elle justifiée?
Commenter le changement de traitement.
Quelles précautions doit-on observer avec la prescription de I'indométacine?




Deuxiéme dossier N° 1209

ENONCE

Mademoiselle S.M..., 4gée de 18 ans, a ingéré 30 comprimés a 0,50 g de paracétamol
aprés une rupture sentimentale. Elle est transportée par des amis au service des urgences de
I'hopital 16 heures aprés l'ingestion des comprimés.

Elle est consciente mais présente les signes suivants : nausees, vomissements, vertiges.

L’'examen clinique ne révéle aucune anomalie. Elle affirme n’avoir consommé ni éthanol,
ni médicaments de fagon chronique ou aigué ; elle précise qu'elle était en bonne santé aupa-
ravant. Le bilan sanguin effectué des I'admission (16 heures aprés l'ingestion des comprimés
de paracétamol) montre les résultats suivants :

Pl Sodium 139 mmol/L
Pl potassium 4,2 mmol/L
Pl Chlorure 100  mmol/L
P! CO; total 26 mmol/L
Se Protéines 68 g/l

Pl Urée 3,2 mmol/L
Pl Créatinine 70  umol/l
Pl Glucose 4,0 ‘'mmol/L
Se Alanine aminotransférase (30 °C SFBC) 400 UL

Se Aspartate aminotransférase (30°C SFBC) 300 UL
Se Bilirubine totale 34  umol/L
Se Bilirubine conjuguée 20 umol/L
Pl Taux de prothrombine 0.35
Paracétamolémie 55 mg/L

Les numérations des érythrocytes, leucocytes, thrombocytes sont normales.
QUESTION N° 1: A partir de quelle quantité de paracétamol ingéréé craint-on, chez un
adulte normal, une intoxication grave? :
QUESTION N° 2 : Quel traitement spécifique doit étre mis en oeuvre, sans mémg qttendre
le résuitat de la paracétamolémie? Quelle voie d’administration de 'antidote sera utilisée chez

la patiente?

QUESTION NP° 3 : Quel est le mécanisme d'action de cet antidote ?

QUESTION N° 4 : Ce traitement peut-il avoir un effet indésirable? Si oui lequel?

QUESTION N° 5: Quelles sont les perturbations biologiques présentées par cette malade?
Interpréter les résultats du bilan biologique.

QUESTION N° 6 : La paracétamolémie mesurée a I'admission de la patiente est-elle le reflet
d'une intoxication grave? Justifier votre réponse.

QUESTION N° 7: Pourquoi le médecin a-t-il interrogé la patiente sur sa consommation
antérieure possible de médicaments et d'éthanol?

QUESTION N° 8: |l a été proposé de traiter I'intoxication aigué au paracétamol par la com-
binaison de l'antidote et de cimétidine. Sur quel principe repose ['utilisation de cimétidine

dans cette intoxication?

QL{ESTION N° 9: Deux jours aprés lingestion du paracétamol, la paracétamolémie est
« negligeable », rpa:s'la patiente se plaint toujours de crampes et de douleurs abdominales.
Quatre jours aprés I'ingestion, un bilan biochimique sanguin montre les résultats suivants :

Se Alanine aminotransférase (30 °C SFBC) 55 UWL
Se Aspartate aminotransférase {30 °C SFB(C) 45 Ul/L
Pl Urée » 25 mmol/L
Pt Créatinine 380 pumol/L

Dans les urines, on note la présence d'hématies et de protéines en quantités anormales.
Commenter ce bilan.
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Premier dossier N° 1280
ENONCE

Véronique H..., 26 ans, célibataire, se rend en consultation au centre médico-social a
cause de brilures vaginales. A l'interrogatoire, elle précise que les symptémes ont débuté 48
heures plus tdt et leur intensité empéche tout rapport sexuel. Cette jeune femme est sous
contraception orale ; elle affirme n’avoir jamais eu auparavant d'épisodes similaires. Son par-
tenaire ne se plaint d'aucun symptdme.

EURRETE ISR SRR IR TP AR, NS Tk THTTHH Hh-

tante de la muqueuse vulvo-vaginale, accompagnée de leucorrhées purulentes. -

~Un prélé\{ement cervico-vaginal est pratiqué et 'examen microscopique immédiat & I'état
ffans met en évidence des pplynucléaires altérés et de nombreuses formes végétatives flagel-
lées, mobiles, mesurant 15 & 20 ym.Une mise en culture des sécrétions vaginales est &gale-
ment effectuée sur milieux spéciaux : les résultats obtenus 3 jours plus tard montrent la pré-

sence de trés rares colonies de Candida !
. . albicans. Les recherche
micro-organismes sont négatives. S des autres

QUESTION N° 1: Comment interprétez-vous les résultats des

\ examens microbiologiques?
A quel agent pathogéne est due cette vulvo-vaginite? o

QUESTION N° 2 : Des examens biologiques compiémentaires doivent-

confirmer ce diagnostic? Is étre effectués pour

QUESTION N° 3: Quelle est I'origine de la contamination? Comment expliquez-vous que le

~ partenaire de cette patiente soit‘asymptomatique? Quels prélevements doivent étre pratiqués
chez I'homme pour mettre en évidence le parasite?

QUESTION N° 4: Quel est le traitement de choix de cette infection? Le partenaire doit-il
étre également traité? Y a-t-il des précautions particuliéres & prendre au cours du traitement?

QUESTION N° 5: En général, quels conseils peuvent é&tre donnés pour prévenir cette
maladie?

Deuxieme dossier N° 1222
ENONCE

Une femme de 45 ans, a été opérée il y a 4 ans pour mise en place d’'une prothése
mécanique valvulaire en raison d'une insuffisance mitrale sévére. Depuis cette épogue, elle
est traitée par des anticoagulants oraux (acénocoumarol, 1 comprimé/jour} afin de prévenir la
survenue d'une thrombose artérielle a point de départ valvulaire.

Aprés avoir consommé des coquillages, cette patiente présente pendant 2 jours une diar-
rhée aigué et fébrile. Elle adopte elle-méme des mesures thérapeutiques simples : dlete,,a'.spn-
rine, antiseptiques intestinaux. Effectivement, trois jours aprés le début de son automédica-

tion, les symptdmes digestifs ont cédé. Le lendemain cependant elle consulte, affolée, car
ses urines sont rouges.

QUESTION N* 1: Quelle est l'origine la plus probable de cette hématurie? Quel en est
le mécanisme?

QUESTION N* 2 : Quel test d’hémostase va permettre de confirmer sans retard votre suspi-
cion? Enumérer les fautes qu’a faites la patiente au cours de son automédication?

QUESTION N°® 3: Le temps de Quick indigue un INR a 8. Quelle est la zone thérapeutique
souhaitée de I'INR chez cette patiente?
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QUESTION N° 4: Existe-t-il un produit thérapeutique permettant de traiter sans délai les
hemorragies au cours d'un traitement par AVK? Ce médicament est-il indiqué dans le cas
présent?

QUESTION N° 5: Il est finalement décidé de traiter la patiente par la vifamine K. Donner un
ordre de grandeur de la dose nécessaire et préciser la voie d’administration. Quelle sera la
durée moyenne pour revenir a 'équilibre thérapeutique des AVK chez cette patiente?

QUESTION N° 6: Trois mois aprés cet épisode, tandis gue le traitement anticoagulant est
correctement équilibré, cette patiente présente des signes typiques d’une crise appendiculaire
aigué. L'importance et I'‘évolution des symptdmes conduisent é_n poser lindication d'une
appendicectomie en urgence. Quelles mesures thérapeutiques faut-il prendre?

Premier dossier N° 1214

ENONCE

Clementine, 4gée de 9 mois, est hospitalisée d'urgence pour vomissements et hyperther-
mie supérieure & 40°C persistant depuis plus de 24 h, en dépit d'un traitement antibiotique
par PEDIAZOLE® (érythromycine + sulfamide) prescrit du fait d'une otite moyenne aigué
gauche.

A l'admission, I'enfant est grognon, geignard, apathique et somnolent. Sa fontanelle est
légerement bombante. Son rythme cardiaque est & 170 battements par minute ; sa tension
artérielle est a 90/50 mmHg. Il n'y a pas de purpura cutanéo-muqueux. L'examen otoscopique
confirme I'otite moyenne aigué. Parmi les examens complémentaires, on retient essentielle-
ment les résultats suivants :

Se Protéine C Réactive 90 mg/L

Sg Leucocytes 20 G/
(dont polynucléaires neutrophiles) 85 %

LCR Protéines 1,2 g/l

LCR Glucose 1.1 mmol/L

LCR Leucocytes 180 /mm3

(dont polynucléaires neutrophiles) 95 %

QUESTION N° 1: Quel diagnostic peut-on envisager, en fonction du contexte clinico-
biologique évoqué? Argumenter votre réponse.

QUESTION N° 2: Dans le contexte épidémiologique considéré, quelles sont les 2 espéces
bactériennes le plus fréqguemment en cause?

QUESTION N° 3: Quelles sont les conditions de culture & utiliser pour I'isolement de ces
bactéries?

QUESTION N° 4 : Le traitement par PEDIAZOLE® est modifié aprés la ponction lombaire.
Argumenter ce changement thérapeutique.

A quel groupe d'antibiotique fera-t-on appel préférentiellement? Argumenter votre réponse.

QUESTION N° 5: Par quel mécanisme les antibiotiques que vous avez proposés en
réponse a la question 4, agissent-il sur les bactéries?

QUESTION N° 6 : Quel(s) mécanisme(s) de résistance aux antibiotiques du groupe cité en
réponse a la question 4 peut-on rencontrer pour les 2 espéces bactériennes précédemment
évoquées’?

dUESTION N° 7 : Quel est le principal effet secondaire que I'on peut éventuellement obser-
ver lors d’un traitement par les antibiotiques de ce groupe?
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Deuxiéme dossier N 1230

'giques SONnt normaux. Le meédecin prescrit des examens biologiques dont les résultats sont
€s suivants :

Sg Vitesse de sédimentation 4 - mm a la 1 heyre .
Pl Glucose 5.8 mmol/L
Pl Potassium 4,4 mmol/L
Pl Calcium total 29 mmol/L
Pl Phosphate 0.55 mmol/L
Pl Créatinine 69 Hmol/L
Pl Protéine C Réactive 6 mg/L
Se Phosphatase alcaline 180 UI/L & 30°C
Se Electrophorgse -
albumine 36 gL
a; globulines 25 g/L
a; globulines 53 g/L
B globulines 8 gL
Y globulines 11 g/l
dU Créatinine 10 mmol
dU Caicium 12,5 mmol
dU Phosphate 100 mmol
dU Protéinurie négative

QUESTION N° 1: Commenter le bilan biologique.

QUESTION N° 2 - Quelles sont les précautions indispensables -3 “prendre pour interpréter
ta calcémie?

QUESTION N° 3 Quel examen compiémentaire permet de-confirmer Ia variation de |l
calcémie?

QUESTION N° 4 : Quelle pourrait étre Ia cause la plus<zprobablie;permettant d’expliquer les
troubles cliniques et biologiques?

QUESTION N° 5 : Quel serait le dosage biologique permettant d'affirmer cette orientation?

QUESTION ~° 6 : Quel(s) traitement(s) peut (peuvent) étre évoqué(s)?

—_—

Premier dossier N° 1128
ENONCE

Monsieur B... 41 ans, 1,75 m, 104 kg, est traite. Pour.. psychose infantile par
ialopéridol (HALDOL®) 7.5 mg/jour, lévomépromazine (NOZINAN®) 5.0 mg/jour, et bipéridéne
AKINETON®) 4 mg/jour. Il vit seul avec une pension d'invalidité. Moansieur B... est hospitalisé
our apparition de xanthomes éruptifs.

Le bilan d’entrée donne les résultats Suivants :

Pl Glucose (3 jeun) 10,6 mmol/L
Se Urate 460  umol/L
Se Cholestérol . : 13 mmol/L
Se Triglycérides 51 mmol/L

Test de crémage du sérum = négatif

L'enquéte diététique trouve un apport calorique de 2 600 Calories/jour dont 65 % de glu-
les (3/4 de sucres 3 absorption rapide). 25 % de lipides, 10 % de ‘protéines.

[
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Monsieur B... est mis a un régime hypocalorique et hypoglucidique (1600 calories et
150 g de glucides par jour) et sans alcool.

Les résultats des examens pratiqués 5 jours plus tard montrent :
Aspect du sérum : opalescent

__ _Se Cholestérol 8,45 mmol/L
Se Triglycérides 7,95 mmol/L
Se Cholestérol HDL 0,7 mmoi/L
P! Glucose (a jeun) 9.9 mmol/L

QUESTION N° 1: Commenter les résultats biologiques.

QUESTION N‘f 2: Quel type d'hyperlipoprotéinémie évoquent les résultats biologiques et la
xanthomatose eruptive de ce patient? Justifier votre réponse.

QUESTION N° 3: Quel traitement doit &tre envisagé? Quels examens biologiques permet-
tront d’apprécier I'efficacité de ce traitement?

QUEST!ON Ne° 4 : Pour quelle raison, I'AKINETON® est-il prescrit 4 ce patient?

Deuxiéme dossier N° 1295
ENONCE

Madame Martine G, 4gée de 40 ans, pesant 48 kilos, se présente & une consultation
pour des problemes douloureux polyarticulaires, intéressant avec prédilection les deux mains,
ou l'atteinte affecte les articulations interphalangiennes proximales, qui sont gonflées, chau-
des, inflammatoires et enraidies, ainsi que les poignets ; plusieurs articulations des pieds
sont également touchées, ainsi que les chevilles, mais il n'existe pas de déformation
articulaire.

Toutes ces atteintes sont bilatérales ou grossiérement symétriques, entrainant une rai-
deur matinale et des manifestations douloureuses qui s'estompent et cédent habituellement

. dans la journée pour réapparaitre le soir aprés une journée de travail.

Des douleurs nocturnes entrainent des réveils. Cette atteinte polyarticulaire inflammatoire
s'accompagne d'une fébricule a 38 °C et d’une discréte altération de I'état général, avec amai-
grissement de 3 kilos depuis le début des sympdmes datant de quelques mois.

Les explorations complémentaires n'apporteront pas d'éléments spécifiques : les radio-
graphies pratiquées se révélent normales, sans signe d'ostéoporose. Madame G. porte
depuis quatre ans un dispositif intra-utérin bien toléré.

QUESTION N° 1: Quelle est iaffection la plus probable, évoquée par les signes cliniques?

QUESTION N° 2: Quels sont les examens & demander devant un tel tableau, et quelles
informations peut-on en attendre?

QUESTION N° 3: Quels sont les « marqueurs » de prédisposition génétique fréquemment
retrouvés dans cette pathologie, plus particulierement dans les formes sévéres et, de ce fait,
utiles comme marqueurs pronostiques?

QUESTION N° 4 : Dans cette premiére consultation, le traitement suivant lui est prescrit :
- VOLTARENE® LP 75 mg, 2/jour,
- paracétamol (500 mg) codéine (30 mg), 4fjour.

Quel commentaire améne cette prescription? Le mode de contraception vous parait-il adapté?
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QUESTION N° 5 : Au vu des résultats des examens biologiques, il est décidé d'instaurer un
traitement de fond, par ALLOCHRYSINE® injectable, 1 injection {IM) de 25 mg/semaine. Quels
sont les principaux effets indésirables liés a I'utilisation des sels d'or?

QUESTION N° 6 : Aprés trois mois de traitement, les symptdmes inflammato‘ires sont peu
atténués et la patiente se plaint d'un grurit persistant. Quelles sant les altermatives ay taite-
ment qui lui a été proposé?

Premier dossier N° 1220

ENONCE

Une femme de 70 ans présente depuis plusieurs semaines une infection bronchique per-
sistante, résistante aux traitements usuels. En dehors des signes pulmonaires et d'une impor-
tante asthénie, le seul élément clinique est la présence d'adénopathies muitiples cervicales,
axillaires, inguinales.

Les résultats de I'hémogramme sont les suivants :

Sg Erythrocytes 32 T/L
Sg Hémoglobine 100 g/L
Sg Hématocrite 34 %
Sg Leucocytes 30 G/L

Polynuciéaires :
Neutrophiles 4.8 G/L
Eosinophiles 0,6 G/L

Basophiles 0 G/L
Lymphocytes 23,4 G/L
Monocytes 1.2 GIL

Sg Thrombocytes 145 G/L
Sg. Reéticulocytes 250 G/L

Les lymphocytes sont petits et d'aspect normal. Le taux d'immunoglobulines déduit du
taux des proteines totales et de I'électrophorése des protéines sériques est de 6,5 g/L.

QUESTION N° 1: Commenter ces résultats biologiques.

Ql:ES»tTI?N N° 2: Quelle affection hématologique semble la plus probable vu I'dge de la
patiente ?

Qf:.IESTION N° 3 : Quels examens complémentaires sont nécessaires au diagnostic de cette
affection ?

QUESTION N° 4: Dans le cadre de cette affection, quel est le mécanisme le plus vraisem-
blable de la discréte anémie que vous constatez chez la patiente ?

QUESTION N° 5: Quels examens compiémentaires vont vous permettre de confirmer le
mécanisme de 'anémie ?

QUESTION N° 6 : Quel est e mécanisme de !'infection bronchique?

QUESTION N* 7 : Quels sont les principes généraux du traitement de cette hémopathie?




Deuxieme dossier N° 1107

ENONCE

Monsieur B., 47 ans, ayant des antécédents d'éthylo-tabagisme chronique est admis en
réanimation pour insuffisance respiratoire aigué. Il a présenté brutalement en 24 heures une
douleur basothoracique droite «en coup de poignard» avec une température a 39 °C, des fris-
sons et une détresse respiratoire nécessitant une intubation et une ventilation assistée. On
retrouve a l'auscultation un foyer de rales crépitants et 'examen radiologique pulmonaire
révele une opacité homogeéne et systématisée du lobe inférieur droit. 7

Apres avoir pratiqué en urgence les prélévements bactériologiques (3 hémocultures), un
traitement antibiotique a base de pénicilline G par voie intraveineuse a la posologie de 30
millions d’unités internationales par 24 heures est entrepris.

Les suites sont simples. La température a chuté en 48 heures a 37.6°C avec récupeéra-
tion d'une ventilation spontanée. :

Sept jours aprés I'hospitalisation, le malade présente une nouvelle détresse respiratoire
avec une alteration de I'état général (anurie, collapsus cardiovasculaire, frissons accompagnés
de céphalées) et remontée de la température a 39,1 °C.

Une ponction pleurale et 3 hémocultures sont pratiquées. Le traitement antibiotique est
modifie et remplacé par 'association ciprofloxacine (800mg/24h) et ceftazidime {(4g/24h).

Les résultats bactériologiques obtenus le lendemain montrent que Pseudomonas aerugi-
nosa est responsable de cette infection. '

QUESTION N° 1: Quel type de pneumopathie vous évoque le tableau clinique a I'entrée de
Monsieur B ? Quelle bactérie en est le plus souvent responsable ? Justifier votre réponse et
donner les principaux caractéres de cette bactérie.

QUESTION N° 2 : Discuter le traitement antibiotique instauré a I'admission de Monsieur B.
Vous parait-il judicieux ?

QUESTION N° 3 : Quelles sont les caractéristiques bactéri_ologiqug—:»; et le pouvoir pathogene
" de Pseudomonas aeruginosa ? Ol retrouve-t-on cette bactérie en milieu hospitalier ?

QUESTION N° 4 : Le traitement antibiotique instauré au 7° jour vous parait-il judicieux ?

QUESTION N° 5: Quelles mesures d'hygiéne doivent étre mises en place a I'hopital aprés
le départ de Monsieur B?

Premier dossier N° 1270
ENONCE

Mm™e Brigitte B..., 4gée de 35 ans, consulte pour hirsutisme, prise pondérale, irrégularités
menstruelles puis aménorrhée. Elle ne regoit actuellement aucun traitement.

A I'examen, elle a un excés pondéral net (1,60 m pour 75 kg) avec une répartition
androide de |'adiposité, une hypertension artérielle 170/100 mm Hg, une pilosité faciale, une
peau parsemée de petites écchymoses au niveau des hanches, de I'abdomen et des cuisses.

Un bilan hydro-électrolytique sanguin est pratiqué. Les résulitats sont les suivants :

- Hématocrite 48 %

- Natrémie 143 mmol/L
- Kaliémie .3 mmol/L
- Glycémie a jeun : 6,5 mmol/L

Un bilan hormonal plasmatique de base est réalisé :

Cortisol : 360 ng/mL (normales : 70 & 230 ng/mL & 8 heures)

- Delta 4 androsténedione : 3 ng/mL {normales : 0,5 & 2 ng/mL)

11 BOH delta 4 androsténedione : 6,5 ng/mL (normales : 1 & 3 ng/mL)
Testostérone : 0,80 ng/mL (normales : 0,15 a 0,60 ng/mL)

11 désoxycorticostérone : 350 pg/mL (normales : < 100 pg/mL)

QUESTION N° 1: Compte tenu des signes cliniques et biologiques présentés, de quel syn-
drome bioclinique souffre vraisembiablement la patiente?
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QUESTION N° 2: Quels sont les autres dosages hormonaux de base (sanguins, salivaires
et urinaires) qui permettraient de confirmer I'existence du syndrome bioclinique?

QUESTION N° 3 : Comment le dosage de 'ACTH plasmatique, s'il &tait pratiqué, permettrait
d'orienter le diagnostic de ce syndrome?

QUESTION N° 4: On trouve un taux d’ACTH a 8h égal a 120" pg/mL (normales 10 3

80 pg/mL). Quel est I'intérét du test a la dexaméthasone (DXM) pour aider au diagnostic
étiologique?

QUESTION N° 5 : Indiquer la thérapeutique de la pathologie - en cause.

Deuxiéme dossier N° 1217

ENONCE

Une femme de 70 ans présente une asthénie intense d'installation progressive, des dou-
leurs précordiales de type angineux, des troubles digestifs mineurs (diarrhées), des sensa-
tions anormales au niveau des extrémités {fourmillement des doigts) et des troubles de Ia
marche. A la péleur s'ajoute un subictére bien visible au niveau des conjonctives. La langue
est rouge et dépapillée.

Les résultats de I'hémogramme sont les suivants

Sg Erythrocytes 1.4 T/, anisocytose +++
Sg Hémoglobine 60 g/l

Sg Hématocrite 0.18

Sg Leucocytes 45 G/L

Polynucléaires :

Neutrophiles 1.2 G
Eosinophiles 0.1 G/L
Basophiles 0.1 G/L
Lymphocytes .28 G/L
Monocytes 0,3 G/L

Sg Thrombocytes 80 GL

Les noyaux des polynucléaires sont hypersegmentés.. Le taux-des-réticulocytes est a 60
G/L.

QUESTION N° 1: Commenter cet hémogramme.

QUESTION N° 2: Quels diagnostics évoquez-vous en: premier lieu ‘et quels examens com-
plémentaires vont étre prescrits?

QUESTION N° 3: Quel est le mécanisme physiopathologique. de chacun des signes clini-
ques présentés par la patiente? ‘

QUESTION N° 4: Une transfusion est proposée en raison: de"|'aggravation des signes d'in-

tolérance coronarienne. Quel type de produit sanguin est indiqué? Quels sont les risques
immediats et a plus long terme de ce traitement?

QUESTION N° 5: Le diagnostic de maladie de Biemer ayant.éte._porté. un traitement médi-
camentaux de fond est proposé. Indiquer le type de médicament,. ld -voie -d’administration, la
fréquence d'administration et la durée prévisible de ce traitement:
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Premier dossier N° 1267
ENONCE

Jacques O., 54 ans, S.D.F., est conduit aux urgences aprés avoir retrouvé inconscient et
frissonant sur la voie publique, sans qu'il ait pu achever la bouteille de vin qu'il avait en main.
Outre un état général trés altéré, I'examen du patient révéle une hépatomégalie importante,
avec un foie dur et douloureux a la palpation, un ictére conjonctival, une fiévre & 38,5°C. Une
antibiothérapie associant la ceftriaxone (ROCEPHINE® 1g/24h) et la tobramycine (NEBCINE?®
3mg/kg/24h) est mise en oeuvre.

Le bilan prescrit fournit ies résultats suivants :

Hémogramme :
Sg \Vitesse de sédimentation {1h) 70 mm
Sg Erythrocytes 45 T
Sg Hématocrite 0.43
Sg Hémoglobine 8 mmol/ll
Sg Thrombocytes 110 G/L
Sg Leucocytes 15  G/L
Polynucléaires neutrophiies 0,81
Polynucléaires éosinophiles 0,01
Polynucléaires basophiles <001
Lymphocytes 0,16
Monocytes 0,02
Hémostase :
Sg Temps de céphaline activée (malade/témoin) 1.4
Pl Taux du compiexe prothrombinique 0,40
Pi Fibrogéne 3.0 umol/L {1g/L)
Bilan biochimique :
SgA pH (@ 37°C) 7.28
SgA pCO, 3.5 kPa (26 mmHg)
SgA pO, 9.5 kPa (71 mmHg)
Se Alanine aminotransférase (ALAT, TGP) 30°C SFBC 62 ut/L
Se Aspartate aminotransférase (ASAT, TGO) 30°C SFBC 110 ul/L
Se Gamma glutamyitransférase (GGT) 30°C SFBC 120 UI/L
Se Phosphatase alcaline (PAL) 30°C SFBC 130 UI/L
Se Bilirubine totale 50 pmol/L
Se Bilirubine conjuguée 35 umoliL
Se Protéines . : 50 gL
Pl Glucose 2,2 mmol/L
Se Protéine C Réactive 80 mg/L

Les 3 hémocultures réalisées en 24 h donnent lieu & I'isolement de Escherichia coli.

QUESTION N° 1: Commenter les résultats de 'hémogramme et des parametres
d’hémostase.

QUESTION N° 2 : Commenter les résultats du bilan biochimigue.

QUESTION N° 3: En fonction du contexte épidémiologique, cliniqgue et biologique, quel
diagnostic d'infection peut-on évoquer?

QUESTION N° 4 : Cette infection peut-elle &tre qualifiée d'infection nosocomiale? Argumen-
ter votre réponse.

QUESTION N° 5: A quelle famille de bactéries appartient I'espéce Escherichia coli ? Quels
sont tes principaux caracteres bactériologiques définissant cette famille?

QUESTION N° 6: A quelles familles d'antibiotiques appartiennent les antibiotiques pres-
crits? Par quels mécanismes agissent-ils sur les bactéries?

QUESTION N° 7 : Par quels mécanismes les bactéries peuvent-elles devenir résistantes aux
antibiotiques prescrits?

QUESTION N° 8 : Quels sont les principaux effets indésirables liés a 'utilisation des antibio-
tiques prescrits et quelles en sont les implications pratiques en terme de surveillance du
traitement?
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Deuxieme dossier N° 1285
ENONCE

Patricia X, 4 ans, thailandaise, arrivée en France depuis un mois est hospitalisée pour un
syndrome subocclusif.
L'hémogramme fait apparaitre une éosinophilie 4 1,5 G/L.

Le lendemain de I'admission, I'enfant vomit un amas de vers cylindriques mesurant cha-
cun une vingtaine de centimétres.

QUESTION N° 1 : Quel est ce parasite? Donner son nom d’'espece et sa position systémati-
que (classe).

QUESTION N° 2: Quel examen biologique permet habituellement de poser le diagnostic
direct de cette parasitose et sur quels éléments?

QUESTION N° 3 : Commenter le taux d'éosinophiles donné par I'hémogramme.
QUESTION N° 4 : Citer une autre complication grave provoquée par ce parasite.

QUESTION N° 5: Donner deux médicaments efficaces pouvant étre proposés pour le
traitement.

QUESTION N° 6 : Que!l est le mode de contamination 3 'origine de cette parasito_se?
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EPREUVE DE DOSSIERS THERAPEUTIQUES

ET BIOLOGIQUES 1998
PROPOSITIONS DE REPONSES *

DOSSIER N° 1225

QUESTION No 1:

Les anomalies biologiques sont les suivantes :

- VS trés accélérée.

Hyperleucocytose avec une augmentation (en valeur absolue) des polynucléaires neu-
trophiles. *

Erythrocytes, hémoglobine, TCMH, hématocrite, transferrine, fer sérique : valeurs infé-
rieures a la normale. VGM normal.

Ferritine sérique trés élevée.

LDH, ASAT, ALAT, GGT, PAL : valeurs supérieures a la normale.

- CK normale

Il existe un syndrome inflammatoire trés intense (objectivé par la VS et la ferritinémie
rés augmentées) qui correspond vraisemblablement & une poussée aigué de la maladie
articulaire.

L'anémie normocytaire hypochrome est d'origine inflammatoire {séguestration du fer
dans les macrophages).
On note également une légere cytolyse hépatique.

QUESTION No 2:

L'AZT peut étre responsable d'une légere élévation des transaminases mais la premiére
étiologie a rechercher chez un patient séropositif qui présente une cytolyse hépatique est
I'hépatite virale, d'autant plus qu'il s'agit d’'un ancien toxicomane.

La sérologie des hépatites B et C, la virémie CMV auraient du étre pratiquées.

QUESTION No 3 :

La découverte d'une pharyngite associée a de la fievre et 4 une polynucléose chez un
patient séropositif doit faire suspecter une infection bactérienne. En attendant les résuitats
des examens bactériologiques et la sérologie streptococcique, une antibiothérapie 3 spectre
large était donc justifiée. Le choix de I'amoxicilline était bon.

La persistance d'un état fébrile aprés 4 jours de traitement suivi et les prélévements
bactériologiques négatifs ne sont pas en faveur d'une cause infectieuse.

La présence d'un syndrome inflammatoire intense justifie le recours & des anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS).

L'administration prolongée d'AINS doit s'accompagner de certaines précautions :
~ administrer au cours des repas,

- veiller aux interactions médicamenteuses,

— surveillance biologique, notamment hépatique, rénale et hématologique.
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DOSSIER Ne 1209

QUESTION No 1:

10 grammes

QUESTION No 2:

L'antidote utilisée est la N-acétylcystéine (NAC). On utilisera la voie intraveineuse ay lieu
de la voie orale car la patiente présente des troubles digestifs (vomissements).

QUESTION No 3 :
La NAC est un précurseur du glutathion. Ce dernier empéche I'accumulation de N-acétyl-

p-benzoquinone imine (NAPQI), métabolite toxique du paracétamol, responsable des lésions
hépatiques.

QUESTION Neo 4 ;

Oui. La NAC par voie intraveineuse expose 3 un risque de réaction allergigue et méme
de choc anaphylactique.

QUESTION No 5 ;

Cytolyse hépatique avec augmentation des aminotransférases.
Insuffisance hépatocellulaire - abaissement trés marqué du complexe prothrombinique.
Ictere trés modéré : hyperbilirubinémie conjuguée.

QUESTION No 6 ;

Qui, {par comparaison avec les nemogrammes permettant d'établir un pronostic), une
paracétamolémie supérieure 3 40 mg/L 16 heures aprés ingestion indiqu_e’ une probabilité
d'apparition et de gravité des Iésions hépatiques si I'intoxiquée n'est pas traité par la NAC.

QUESTION No 7

Les patients prenant certains médicaments inducteurs enzymatiques ou les personnes
alcooliques sont plus vulnérables a I'action toxique du paracétamol - induction du cytochrome
P450 métabolisant le paracetamol en NAPQI. Les sujets alcooliques, souvent dénutris, ont
de plus un stock réduit de glutathion hépatique. .

QUESTION No 8 :

La cimétidine inhibe le cytochrome P450 responsable de la formation de NAPQI, elle
pourrait donc réduire I'hépatotoxicité du paracétamol.
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QUESTION Ne 9:

On note un retour a des valeurs quasi-normales des aminotransférases, par contre, il
s'est développé une insuffisance rénale : augmentation de I'urée et de la créatinine plasmati-
ques et la preésence d'une protéinurie et d'une hématurie.

DOSSIER N° 1280

QUESTION No 1:

L'agent pathogene responsable de cette vulvo-vaginite est un protozoaire parasite :
Trichornonas vaginalis ; sa présence, méme en petite quantité dans un prelévement génital,
est anormale : il s'agit d'une trichomonase uro-génitale.

La levure Candida albicans ne peut étre incriminée. C'est un saprophyte fréquent des
mugqueuses et la présence de trés rares colonies dans un prélévement vaginal n'a pas de
signification pathologigue. ?

QUESTION No 2:

Non, ils seraient inutiles : la morphologie et la mobilité de ce flagellé sont trés caracté-
ristigues et I'examen direct suffit pour l'identifier. La culture de ce parasite est possible sur
milieu special mais elle est indiquée seulement si I'examen microscopique direct est négatif.

QUESTION No 3 :

Ce parasite est obligatoirement transmis par contact sexuel ; en effet, le parasite est
trés fragile et il ne peut persister dans I'environnement car il ne s'enkyste pas. La trichomo-
nase uro-geénitale est une M.S.T. et c’'est trés certainement son partenaire qui I'a contaminé.

Chez I'homme cette infection est dans la plupart des cas asymptomatique (85 2 90 %),
ce qui expliqgue que la maladie est souvent méconnue.

Chez I'nomme, le parasite doit étre recherché dans les urines (prélévement du « premier
jet» le matin) ou dans le prélévement urétral ou encore dans les sécrétions prostatiques, par
examen microscopique a I'état frais et par mise en culture.

QUESTION Ne 4:

Le traitement repose sur I'administration per os de dérivés nitro-imidazolés : métronida-
zole (FLAGYL?®) ou tinidazole (FASIGYNE 500®). Les deux partenaires doivent étre traités en
meme temps et pas seulement la personne présentant des symptdmes, sinon la contamina-
tion des partenaires par effet « ping-pong » est inévitable.

Ces médicaments sont généralement bien tolérés, d'autant plus qu'il s'agit de traite-
ments courts. On doit cependant s'assurer gu'il n'y a pas d'allergie aux imidazolés et interdire
la prise d'alcool a cause de leur effet antabuse.

Chez la femme, I'administration de ces produits per os est déconseillée en cours de
grossesse : on utilise alors seulement la voie locale, mais I'efficacité est moindre {(ce qui
n'est pas le cas ici car la personne prend une contraception orale).

QUESTION No 5 :

Les rapports sexuels protégés constituent le seul moyen efficace de prévention de cette
parasitose. .
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DOSSIER N° 1222

QUESTION No 1:

Hématurie secondaire & un surdosage du traitement anticoagulant oral.

QUESTION No 2.

Un contrdle du temps de Quick doit rapidement étre effectué. Les fautes commises par
la patiente sont :
- Le changement de régime alimentaire (réduction de l'apport exogéne de la vitamine K).
- La prise d'antiseptiques intestinaux (réduction de la synthese endogéne de la vitamine
K par modification de la flore bactérienne intestinale).
- La prise d'aspirine (augmentation de la fraction libre des antivitamines K et addition a
I'effet anticoagulant d'un trouble de I'hémostase primaire).

QUESTION No 3:

INR compris entre 2,5 et 3,5

QUESTION No 4 :

La fraction plasmatique PPSB est immédiatement active aprés administration parentérale,
il s’agit cependant d'un produit dérivé du sang et couteux dont l'indication est réservée aux
hémorragies graves pouvant avoir des conséquences vitales ou fonctionnelles. Le PPSB n'est
donc pas indiqué ici.

QUESTION No §:

Une dose faible de vitamine K est suffisante (de 1 & 5 mg) et doit étre administrée per
0s. Si une dose faible de vitamine K est administrée, I'équilibre thérapeutique antérieur sera
retrouvé en 2 a 4 jours. Une vérification de I'IlNR est indispensable.

QUESTION No 6 :

PPSB 20 unités par kg de poids corporel, par voie intraveineuse lente.Mettre la malade
sous prophylaxie par I'héparine.

DOSSIER N° 1214

QUESTION No 1:

“On peut envisager une méningite bactérienne. Aucun élément clinique n'est réellement
spécifique, bien qu'évoquant un syndrome infectieux. Les augmentations de la Protéine C
Reéactive et des leucocytes sanguins sont également en faveur d'une infection. La protéinora-
chie augmentée, la glycorachie diminuée, I'hyperleucocytose avec prédominance de polynu-
cléaires neutrophiles au niveau du LCR orientent vers une méningite a bactérie pyogéne.
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QUESTION No 2:

S'agissant d'un nourrisson ne présentant pas de facteur de risque particulier, mais une
otite moyenne aigué, Haemophilus influenzae et Streptococcus pneumoniae sont les 2 étiolo-
gies les plus probables. '

QUESTION No 3 :

On utilisera une gélose nutritive enrichie : gélose au sang {pneumocoque), gélose addi-
tionnée de facteur X (hémine) et V (NAD) pour H. influenzae.

L'incubation sera réalisée a 37°C en atmospheére enrichie en CO,, en particulier pour le
pneumocoque, pour lequel c’est un facteur favorisant de la croissance.

QUESTION No 4 :

La méningite compliquant I'ctite moyenne aigué témoigne d'un échec thérapeutique, qui
peut étre expliqué par une éventuelle résistance de A, influenzae ou de S. pneumnoniae aux
antibiotiques constituant le PEDIAZOLE®. D'autre part, la pharmacologie de ce produit n'est
pas adaptée au traitement d'une méningite, ce qui justifie le changement de thérapeutique.Au
sein des béta-lactamines, on fera préférentiellement appel aux céphalosporines de 3¢ généra-
tion, en raison de leur activité habituelle et de la résistance possible de H. influenzae et de S.
pneurnoniae aux aminopénicillines. Par ailleurs, ce sont des. antibiotiques qui diffusent de
fagon satisfaisante au niveau méningé, sous réserve d'administration parenterale, a posologie
adaptée au traitement d’une méningite. ,

L'association avec un autre antibiotique peut étre discutée-

QUESTION No 5:

Les béta-lactamines agissent sur la synthése de la paroi bactérienne, par fixation au
niveau des P.F.P. {Protéines Fixant les Penicillines) ou P.L.P. ou P.B.P, qui sont des protéines
a activité enzymatique (transpeptidases-carboxypeptidases) intervenant dans la synthése du
peptidoglycane.

QUESTION Neo 6 :
La resistance aux béta-lactamines peut é&tre due

- Soit a la production d’enzyme inactivatrice (béta-lactamase) chez H. influenzae
- Soit a la modification de la cible (P.F.P.) chez H. influenzae et S. pneumoniae.

QUESTION Ne 7:

Le principal effet secondaire est le risque de manifestations allergiques (cependant
moins fréquentes avec les céphalosporines que dans le cas des pénicillines).
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DOSSIER N° 1230

QUESTION Neo 1:

. Vites;e de sédimentation (4 mm) et CRP (< 6mg/L), dans les fourchettes physiologiques
confirment I'absence d'une origine inflammatoire suggérée par 'absence de rougeur et

tuméfaction.

* Les résultats normaux de créatinine sanguine et urinaire et I'absence de protéinurie sug-
gerent une fonction rénale normale.

» Potassium normal

* Glucose normal

P(ofil électrqphorétique normal et absence de protéinurie peuvent, associés au contexte

clinique, radiologique et biologique (vitesse de sédimentation et CRP) éliminer une ori-

gine maligne de |'ostéopathie.

* Hypercalcémie pouvant étre & I'origine de I'asthénie. Elle est accompagnée d'une hypo-
phosphorémie et d’une élévation modérée des phosphatases alcalines. Cette derniére
temoigne d'une activité accrue des ostéoblastes et d'un renouvellement osseux.

* Calciurie et phosphaturie augmentées.

L'interprétation de ces valeurs suppose un recueil correct des urines de 24 h; de plus,
précisons que la phosphaturie varie avec I'alimentation.

QUESTION No 2:

Toute hypercalcémie doit étre confirmée :

- La calcémie totale doit au minimum étre corrigée par le taux de protides. En effet, on
sait qu'une partie du calcium est fixée a l'albumine plasmatique et que cette fraction
est physiologiqguement inactive. Dans ce cas précis I'albumine est normale donc I'hy-

percalcémie est confirmée. o o
- Il est aussi important de tenir compte de la valeur du pH qui influence I'équilibre cal-

cium libre - calcium lié.

QUESTION No 3:

Le dosage du calcium ionisé qui représente la fraction physiologiquement active.

QUESTION No 4 :

Les causes les plus fréguentes d’hypercalcémie chez les personnes de plus de 60 ans
sont les hyperparathyroidies et les causes malignes.

Le contexte (absence de manifestations inflammatoires et tests d'inflammation négatifs)
nous oriente vers une hyperparathyroidie vraisemblablement primitive par perte d'effet régula-
teur de la PTH. L'origine la plus fréquente (> 80 %) est représentée par un adénome bénin

des parathyroides.

QUESTION Neo 5 :

Un dosage de PTH.
Une augmentation de la PTH associée a une hypercalcémie est le témoin d'une dérégu-
lation parathyroidienne.

QUESTION Ne 6 :

Dans le cas d'un adénome, I'ablation chirurgicale est le traitement de choix.

Elle peut entrainer une mise au repos des autres glandes parathyroides nécessitant alors
une supplémentation calcique et vitaminique (D) pour corriger I'hypocalcémie consécutive.
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DOSSIER N° 1128

QUESTION No 1:

A l'admission : il existe une hyperglycémie, une hyperuricémie, une hypercholestérolé-
mie, une augmentaticn considérable des trigiycérides.

Apres 5 jours de régime : I'hyperglycémie persiste, le sérum est opalescent {aspect nor-
mal :limpide), les constituants lipidiques plasmatiques ont nettement baissés mais restent
encore élevés, particuliéremnent les triglycérides. Le cholestérol HDL est faible:

QUESTION Ne 2:

La xanthomatose éruptive est caractéristigue d'une hypertriglycéridémie majeure évo-
quant une hyperlipoprotéinémie soit le type | (hyperchylomicrcnémie), soit de type IV (hyper
VLDL/émie) soit de type V (I+IV).

A I'admission, le test de crémage est négatif, démontrant 'absence de chylomicrons, et
une tres forte augmentation du cholestérol accompagne celle des triglycerides. Il ne s'agit
donc pas d'un type | (hyperchylomicronémie), caractérisé par un sérum lactescent avec test
de crémage positif (couche crémeuse avec sous-nageant limpide) et par une tres forte hyper-
triglycéridémie (avec cholestérol pratiqguement normal). Dans ce cas, un régime hypolipidigue
est nécessaire.

Les résultats du bilan d’'entrée et I'amélioration du bilan lipidique sous regime hypocalori-
que et hypoglucidique évoquent une hypertipoprotéinémie de type IV majeur (les VLDL
contiennent 60 % de triglycérides et 12 % de cholestérol) chez un patient présentant une
surcharge pondérale, diabétique (ONID), ayant un régime hypercalorique trés riche en glucides
a absorption rapide. f

QUESTION No 3:

Chez le diabétique obése, le régime est essentiel et ce n'est qu'en cas d'échec de ce .
dernier que se pose lindication de la prescription d'un hypoglycémiant oral (biguanide ou
suifamide). On surveillera, donc, chez ce patient, les évolutions du poids, des glycémies 3
jeun et post-prandiale, du rapport hémoglobines glyquées/hémoglobine totale, du cholestéral
total, des triglycérides et du cholestérol HDL, sous régime hypocalorique seul. Le respect du
régime pourra normaliser le bilan lipidique. Si la correction de I'hyperglycémie est insuffisante
(glycemies & jeun et post-prandiale supérieures a 6,70 et 8,3 mmoi/L) un hypoglycémiant sera
prescrit.

QUESTION Ne 4 :

Le bipéndéne (AKINETONS®) est un anticholinergique central et périphérique administré
pour traiter les syndromes parkinsoniens (syndrome .secondaire 3 la prise de neurolegtigue
chez ce patient).

DOSSIER N° 1295

QUESTION No 1:

Polyarthrite rhumatoide (PR) : les localisations des douleurs et la chronologie de leurs
manifestations sont typiques de cette maladie inflammatoire des articulations, freq_uente 1 %
de la population), touchant de fagon prédominante la femme (3/1 de sexe ratic) avec un
début le pius souvent entre 35 et 55 ans.
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QUESTION No 2:

a) Les marqueurs de I'inflammation

L'intensité du syndrome inflammatoire se reflete dans les résultats du bilan biolcgique :

- augmentations de la VS (N <7mm 4 1h) et de la concentration sérique de la CRP
(protéine C réactive >10mg/L)

- le protéinogramme montre une hypergammaglobulinémie {>15 g/L) et une augmenta-
tion des alpha2 globulines (z 10g/L).

- hémogramme peut montrer une discréte hyperleucocytose (voisine de 10G/L et une
hyperplaquettose (400-600 G/L). -

b} Les marqueurs immunologiques

_ |a recherche des facteurs rhumatoides (FR), anticorps anti-igG : ils peuvent étre mis en
évidence par agglutination de globules rouges (réaction de Waaler-Rose) ou de particu-
les de latex (test au latex) recouverts d'lgG qui détectent les anticorps de classe IgM |
les méthodes d'immunogrécipitation ou immuno-enzymatiques détectent toute les clas-
ses d'anticorps (1gG. IgA, IgM). Ces anticorps, quand ils existent, apparaissent le plus
souvent aprés un an d'évolution ; leur présence, si elle n'est pas suffisante pour confir-
mer le diagnostic de PR, est un indice de sévérité.

- la recherche d’autc-anticorps autres.

Les FR peuvent étre associés a d'autres maladies autc-immunes (connectivites) avec
atteintes articulaires, comme le Lupus Erythémateux Disséminé (LED) ou le syndrome
de Gougerot Sjégren ; un diagnostic différentiel reposera sur la recherche d'anticorps
anti-ADN natif, caractéristiques de LED, et anti-kératine (antistratum corneum), specifi-
ques de la PR.

_ |a baisse de la concentratiocn en complément sérique (activité hémolytique CHS0) et de
certaines fractions {C2, C3 et C4), due a une «consommation», est surtout observée
dans les formes avec manifestations extra-articulaires, de type vascularites. De méme,
ia recherche de complexes immuns ne semble pas présenter un grand intérét : iis
sont rarement présents dans |a circulation.

QUESTION No 3:

Liaison de la PR avec les génes HLA de classe i

_ il existe une forte assagiation avec la présence des marqueurs HLA DR4 et DR1 .

— alors gque les spondylarthropathies séronégatives (sans facteur rAumatoide) sont sou-
vent associées au marqueur HLA B27 (HLA de classe |).

QUESTION No 4 :

Les posologies de VOLTARENE? et de paracétamol sont normales dans cette indication.
La codéine renforce l'effet antalgique du paracétamol. Prendre le VOLTARENE? matin et sair
au cours des repas.

Les associations AINS-dispositif intra-utérin (DIU) sont a prendre en compte (diminution
d'efficacité du DIU} . propaoser le remplacement du DIU par une association estropro-
gestative.

QUESTION No 5:

Les principaux effets indésirables liés a l'utilisation des sels d'or sont dus & des réac-
tions d’hypersensibilite : manifestations cutanées de type prurit, éruptions, érythéme, érythro-
dermie : manifestations hématalogigues, avec des atteintes possibles de toutes les lignées
par des anlicorps | atteinte rénale avec proteinurie et néphropathie par dépdts de complexes
immuns (guérison sans sequelle a l'arrét du traitement).

Les atteintes pulmonaires (alvéolite lymphocytaire ou fibrose interstitielle) ainsi gue les
atteintes hépatiques (hépatite cholestatique) sont plus rares, et régressent a larrét du
traitement.
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QUESTION No 6 :

a) traitement de fond

Dans une PR au début, 3 type d'oligarthrite, et devant une intolérance (trés vraisembia-
ble) aux sels d'or, les antipaludéens de synthese (PLAQUENIL®, NIVAQUINE?) peuvent étre
utilisés, de méme que la salazopyrine, ou des dérivés thiolés {D-pénicillamine, tiopronine).

D) thérapeutique locale

~ Si elle est justifiée par I'évolution : évacuation des épanchements (ponctions) et infiltra-
tons de corticoides . len cas d'échec, synoviorthése associée a une réadaptation fonction-
nelle, ou synovectomie)

c) dans une forme trés inflammatoire

Le méthotrexate (per os ou IM) peut-étre employé ou une corticothérapie par voie géneé-
rale © per o0s, dérivés de Ia prednisolone (CORTANCYL?, SOLUPRED®), ou par voie IV
(SOLUMEDROL?).

d) les immunosupresseurs

Azathioprine (IMUREL?), voire ciclosporine (SANDIMMUM?® et NEORAL?), sont réservés
aux formes particuliérement graves, avec risque vital, et ayant échappé aux traitements de
fond : le cyclophosphamide (ENDOXAN®) gy le chloraminophéne (CHLORAMBUCIL?) souvent
efficaces ne seront proposés qu’en dernier recours.

DOSSIER N° 1220

QUESTION No 1

Anemie modérée, Iégérement macrocytaire (VGM - 106 fL), normochrome. Anémie régé-
nérative (réticulocytes augmentés). L'augmentation des réticulocytes peut expliquer la macro-
cytose modérée. Lymphocytose homogene.

QUESTION Neo 2:

Une leucémie lymphaide chronique est le diagnostic le plus probable. A cet 4ge les lym-
phocytoses réactionnelles sont trés rares.

QUESTION No 3 :

L'immunophénotypage des lymphocytes périphériques montre une population clonale
(usuellement lymphocytes B) ce qui elimine une lymphocytose réactionnelle.

Un myélogramme est indispensable pour confirmer I'envahissement meédullaire, ainsi
gu’un bilan cliniqgue d’extension tumorale {recherche d'adénomégalie profonde, de splénomé-
galie, d'hépatomeégalie...)pour évaluer le pronostic.

QUESTION Neo 4 :

Du fait_de la régénération objectivée par l'augmentation des réticulocytes. l'anémie
hémolytique par auto-anticorps est vraisemblable dans le cadre d'une pathologie lymphoide.
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QUESTION No 5:

L’hyperbilirubinémie libre et un test de Coombs positif établiront e diagnostic d'anémie
hémolytique par auto-anticorps. : . o

QUESTION Ne 6:

L'infection bronchique est due au déficit immunitaire (hypogammaglobulinemie). compli-
cation fréquente dans ce contexte dysimmunitaire.

QUESTION No 7:

L'évolution lente et l'age avancé de la patiente justifient un traitement de fond peu
agressif. Dans le cas particulier, une monochimiothérapie par chloraminophéne de durée
variable selon la réponse hématologique sera proposée.

Le traitement symptomatique est essentiel : antibiothérapie, éventuellement gammagio-
bulines polyvalentes au moment des épisodes infectieux, corticothérapie pour traiter I'anémie

hémolytique.

DOSSIER™ N° 1107

QUESTION Ne 1:

Pneumopathie franche lobaire aigué évoquée par le début brutal, la douleur basothoraci-
que «en coup de poignard », un foyer de rales crépitants a I'auscultation, une opacité homo-
gene et systématisée du lobe inférieur droit a la radio, des frissons et la température élevée.
D'autre part, le-terrain (éthylo-tabagisme chez un homme d'une cinquantaine d'années) prédis-
pose 4 ce type de pathologie.

La bactérie le plus souvent rencontrée est Streptococcus pneumoniae (pneumocoque).
C'est un diplocoque jancéolé (« en flamme de bougie ») a Gram positif, capsulé, anaérobie
préférentiel cultivant sur milieu enrichi en atmosphere supplémentée en CO, sous forme de
colonies catalase négative.

QUESTION No 2:

La pénicilline G est une R-lactamine utilisable uniquement par voie parentérale. Elle est
particulierement efficace sur le pneumocoque (sous réserve de |'émergence actuelle de 30 a
40 % de souches a sensibilité diminuée). Le traitement est donc judicieux ce qui est
confirmé par la baisse de la température en 48 heures ainsi que par 1a récupération de la
ventilation spontanée.

QUESTION No 3:

Pseudomonas aeruginosa est un bacille 3 Gram négatif aérobie strict et produisant deux
pigments caractéristiques : 1a pyocyanine et la pyoverdine. .

_ Pouvoir pathogéne : il s'agit d'un germe opportuniste responsable_d'infections nosoco-
miales (acquises & I'hopital) en particulier dans les services de réanimation, de cancérologie,
d’hématologie et dans les services accueillant des brulés.

A I'hépital, Pseudomonas aeruginosa est surtout retrouvé dans les milieux humides et
en particulier dans les circuits de ventilation, les humidificateurs d’ambiance et les systemes
d'évacuation des éviers.
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QUESTION No 5 .

Qésinfection de lg Cchambre occupée par Monsieur B. des bouches d’aération dy service,
des eviers et du matériel. Ces mesures seront contrdlées par des prélévements bactériologi-
ques systématiques. » :

DOSSIER N° 1279

QUESTION Ne 1

Un traitement par les estroprogestatifs pourréit augmenter le cortisol (secondairement 2

I'augmentation de ia CBG sous I'influence des estrogénes) jusqu'a la concentration rapportée,
dans ce dossier (360 ng/mL), mais ici Ia patiente ne prend aucun traitement.

QUESTION No 2 :

Dosages de Ia cortisolémie et du cortisol salivaire tout au long du nycthémere, soit aux
horaires suivants : 8h, 18h, 20h, 24h et 4h

Dans le syndrome de CUSHING, on observe une perte du rythme nycthéméral, c'est 3
dire que les concentrations du cortisol dans le sang et dans la salive ne diminuent pas dans
I'aprés-midi et dans la soiree comme chez le sujet normal. En particulier dans le syndrome
de CUSHING les concentrations du cortisol sanguin et salivaire & 20h et 24h sont aussi éle-
vées que celles mesurées a 8h. Le dosage du cortiso! libre urinaire constitue également un
excellent moyen de diagnostic du syndrome de CUSHING dans la mesure ou il est mesuré
avec exactitude, c'est 3 dire soit par HPLC, soit par méthode immunologique aprés extraction
et purification chromatographique de I'extrait organique par chromatographie sur minicolonnes
(célite, séphadex, silice diol).

QUESTION No 3 :

CUSHING est primaire c’est a dire due 3 une tumeur bénigne ou maligne des surrénales, il

s'en suit que par mécanisme de rétrocontrdle (feed back) la sécrétion d'ACTH hypophysaire
est freinée d'ou un taux d'ACTH plasmatique d’'environ 0. indétectable.

L'hyperproduction de cortisol par les surrénales peut étre secondaire 3 une hyperstimuia-
tion par I'ACTH. Celle-ci est d’origine hypophysaire le plus souvent et |3 conséquence d'un
microadénome visible QU non a l'imagerie, il s'agit d'une « maladie de CUSHING » étiologie la
plus fréquente du syndrome de CUSHING (taux d'ACTH fréquemment retrouve 100 a 200
Pg/mL). Plus rarement des tumeurs ectopiques (cancer dy poumon 3 petites cellules, cancer
du pancréas etc...) sécrétent de I'ACTH en grande quantité (taux d'ACTH plasmatique fré-
quemment retrouvés > 500 pg/mL) et seront responsables d'un syndrome de CUSHING gra-
vissime Correspondant 3 un syndrome paranéoplasique.
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QUESTION No 4 :

‘ pn taux d'ACTH a 120 pg/mL est en faveur d'une maladie de CUSHING plutst que d'une
secretion ectopique d’ACTH (dont la sécrétion d’ACTH est généralement plus élevée).

_ Les tests & la DXM permettent de savoir si I'hypercortisolémie est freinabl
minute (1 mg de DXM & minuit et dosage du cortisol lpe lendemain a 8h) ne p:rt;neét Lpfasu_fjset
freiner la sécrétion de cortisol dans le syndrome de CUSHING. Par contre le test de freinage
fort (8 mg/24h pendant 2 jours) entraine un freinage de la cortisolémie dans la maladie de
glisc#:_li\lG alors qu'aucun freinage n'est obtenu dans le cas d'une sécrétion ectopique

QUESTION Neo 5 :

Le traitement de choix dans la maladie de CUSHING consiste en I'ablation de Ia tumeur
hypophys;rre par voie transphénoidale (hypophysectomie partielle). Le plus souvent Ia guéri-
son est immeédiate, mais une insuffisance corticotrope transitoire ou prolongée peut étre
observée.

I fa_ut donc surveiller I'axe hypothalamo-hypophysaire, voire introduire une thérapeutique
substitutive. En cas de contre indications 2 la chirurgie, un traitement médical par anticortiso-
liques {op'DDD ou aminogluthétimide) peut étre entrepris ainsi qu’une radiothérapie.

DOSSIER N° 1217

QUESTION No 1:

Anémie sévére, macrocytaire (VGM :128 fL), normochrome, arégénérative.
Légére neutropénie. Thrombopénie modérée.

QUESTION Ne 2: .

Anémie carentielle {vitamine B12, folates) ou syndrome myélodysplasique.

- Myélogramme (recherche d'une mégaloblastose et des signes de dysérythropoiése).

- Mesure des taux sériques de vitamine B12 et des folates. Si nécessaire, exploration du
métabolisme de la vitamine B12 par le test de Schilling et recherche d’auto-anticorps

anti-facteur intrinséque.
- Recherche d'une hypochlorhydrie gastrique.

QUESTION No 3:

L'asthénie, la péleur, les douleurs précordiales sont liées a I'anémie séveére.

Les troubles digestifs (diarrhée, langue rouge) sont liés a la carence en vitamine 812
ou folates.

Les sensations anormales des extrémités et les troubles de la marche sont les signes
neurologiques d'une maladie de Biermer.

Le subictere est di & une hyperbilirubinémie modérée par avortement intramédullaire des
érythroblastes.

QUESTION No 4:

Culots érythrocytaires. Risque immédiat de maladie transmissible par le sang et a plus
long terme d’allo-immunisation anti-érythrocytaire. Risque de surcharge.

QUESTION No 5:

Vitamine B12 par voie parentérale, une injection par semaine (1000 gamma) comme ’trai-
tement d'attaque puis une injection par mois a vie. Ajouter un traitement par le fer au début
pour éviter une carence martiale par utilisation importante.




QUESTION No 1:

cléaires €osinophiles et basophiles et fes monocytes sont dans les limites des valeurs biologi-
ques usuelles. L'augmentation de la vitesse de sédimentation, I’hyperleucocytose a polynu-
cléaires neutrophiles, traduisent un syndrome infectieux. .

— SOt un état de dénutrition (protéines totales 3 50 g/L et baisse du compiexe pro-
thrombinique).

~ soit une CIVD. Pour le confirmer faire la recherche des complexes solubles et détermi-
ner le taux de D-dimeéres.

QUESTION No 2 .

Dans le contexte d’'éthylisme évoqusé, I'augmentation des alanine et aspartate amino-
transférases traduit une Cytolyse, I'augmentation des 9amma glutamytransférase et phospha-
tase alcaline et de I3 bilirubine totale et conjuguée est en rapport avec une cholestase. On
note aussi une hypoglycémie, en relation avec l'intoxication alcoolique, une diminution des
protéines que I'on peut relier 3 la fois 3 I'éthylisme et 3 |a probable dénutrition du sujet.

QUESTION No 3 : _
Le contexte décrit, les symptémes rapportés et les perturbations révélées par le bilan
biologique orientent vers un diagnostic de bactériémie, chez un patient éthylique.

QUESTION No 4 ;

Il ne s'agit pas d’une infection nosocomiale, dans la mesure ou le contexte décrit corres-
pond a priori 3 une infection survenue en dehors de toute hospitalisation.

QUESTION No 5 -

QUESTION No 6 :

La ceftriaxone appartient a la famil!e des R-lactamines, plus précisément aux céphalospo-
rines dites de 3éme génération. Elle agit au niveau de Ia Synthese pariétale, par fixation sur
les Protéines Liant les Pénicillines (P.LP) ' i 2nicilli
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peptidoglycéne, constituant majeur de la paroi bactérienne.

La tobramycine fait partie des aminosides, qui agissent par perturbation de la synthése
des protéines, en se fixant au niveau des ribosomes (sous-unités 30 S).

QUESTION No 7:

La résistance aux antibiotiques peut étre due -

- a une modification de la cible : PF.P. pour la ceftriaxone ; protéines ribosomales pour
la tobramycine. .

- @ une inactivation enzymatique : R-lactamase de types céphalosporinase déréprimée
ou R-lactamase & spectre étendu pour la ceftriaxone : phospho-transférase, nucléotidyl-
transférase, acétyl-transférase pour un aminoside,

- a un défaut de pénétration imperméabilité par modifications des porines de la mem-
brane externe, essentiellement, pour une céphalosporine : le plus scuvent, défaut de
transport jusqu'a la cible ribosomale pour un aminoside comme la tobramycine.

QUESTION No 8:

~ Le principal effet indésirable lié 3 I'utilisation des R-lactamines est le phénoméne d'aller-
gte. qui peut nécessiter le recours a une autre famille d'antibiotiques.

Les aminosides possédent une toxicité auditive et rénale, essentiellement liée & leur
accumulation lors de traitements prolongés, ce qui nécessite une surveillance réguliére par
dosages sériques. '

DOSSIER N° 1285

QUESTION No 1 :

L'agent responsable est un ver de la classe des Nématodes : Ascaris lumbricoides

QUESTION No 2:

L'ascaridiose en phase d'état est habituellement diagnostiquée par I'examen parasitologi-
que des selles.

externe albumineuse et mamelonnée.La couleur varie du jaune clair au brun (coloration de la
coque albumineuse par les pigments biliaires). I existe des ceufs & morphologie atypique
(ex : oeufs non fécondés).

QUESTION No 3:

Le taux de 1,5 G/L correspond a une hyperéosinophilie sanguine modérée. Dans I'ascari-
diose I'éosinophilie évolue selon la courbe de Lavier avec un maximum 3 la phase d'invasion
(pouvant atteindre 3 3 8 G/L) qui correspond a la migration tissulaire des larves. Environ 2
mois aprés la contamination, les vers sont adultes dans l'intestin gréle et I'éosinophilie
devient modérée tout en restant supérieure aux valeurs normales {0,04 - 0,8 G/L).
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QUESTION Ne 4:

L'ascaridiose peut présenter diverses complications dues aux vers adultes -

- par obstruction :
* des canaux biliaires (cholédogue) : angiocholite, cholécystite,
* du canal de Wirsung : pancréatite,
= de l'appendice,

- par perforation intestinale pouvant entrainer une péritonite

QUESTION No 5 :

~ Le lévamisole SOLASKIL?®
- Les benzimidazoles carbamates -
* flubendazole FLUVERMAL? .
* albendazole ZEMTEL (commercialisé dans les DOM-TOM)
- Le pamoate de pyrantel COMBANTRIN®
- L'hydrate de pipérazine ANTELMINA®
QUESTION No 6 :

L'ascaridiose est liée au peril fécal. les oeufs ne sont pas directement infestants. |Ils
doivent s’embryonner dans le milieu extérieur {1 2 2 mois, mais développement rapide dans
les pays tropicaux). L'infestation se fait par la consommation d'aliments souillés par des
oeufs embryonnés ou par géophagie.




