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INDICATION À L’IMMUNOTHÉRAPIE

 Cancer du poumon (SCLC et NSCLC)

 Cancer de la peau (mélanome, spinocellulaire, basocellulaire)

 Cancer urothelial (vessie, rein)

 Cancer du sein (triple négatif)

 Cancer du tube digestif (colon, oesophage, estomac)

 Cancer de la sphere ORL

 Cancer du foie et voies biliaires

 Cancer gynécologique (endomètre, uterus)

 Lymphome
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 En général réversible.

 Sauf pour endocrinopathie, atteinte neurologique,...

 85% des toxicités dans les 16 premières semaines.

 Organes les plus riches en lymphocytes touchés en premier (peau, intestins)

 Fréquence, sévérité dépend de l’immunothérapie et du patient

 Miment les maladies auto-immunes classiques mais ne sont pas les mêmes entités

 Aucun essai randomisé pour le traitement de toxicités

 Traitements par analogie

 Multiples systèmes peuvent être touchés





RISQUE DE TOXICITÉ PAR TYPE D’ICI

Type d’immunothérapie Grade 1-5 Grade 3-4

Atezolizumab 66.4% 15.1%

Nivolumab 71.8% 14.1%

Pembrolizumab 75.1% 19.8%

Ipilimumab 86.8% 28.6%

Cheng Xu, et al. Comparative safety of immune checkpoint inhibitors in cancer: systematic review and network meta-analysis. BMJ 2018;363:k4226. 



ATTEINTE CUTANÉE

Symptômes

Erythème

Rash

Prurit

Pemphigus 

Steven-johnson, etc

Laboratoire

(Crase, FSC, tests hép, créat, CRP)

Examens supplémentaires

(Biopsie cutanée)

Drapeau rouge: bulles, surface (G3 >30%), fièvre, atteinte muqueuse…

Traitement G1-2 : crème hydratante avec urée, cold cream, corticoïdes topiques.



CAS CLINIQUE 1

 Femme, 40 ans

 Mélanome cutané stade III

 Traitement adjuvant par pembrolizumab

 C2 : tachycardie 110bpm. Baseline 60bpm

 TSH 0.00.. T4 libre à 99 pmol/l



ENDOCRINOPATHIES

Symptômes

Fatigue

Hypotension

Troubles digestifs

Céphalées

Troubles visuels

Fièvre

Troubles e-

etc

Laboratoire

TSH, T4-T3 libres, cortisol 

basal

FSC, tests hép, créat, crp, e-

Examens supplémentaires

IRM cérébrale

Drapeau rouge: hypotension, troubles visuels, céphalées

Traitement : en grande majorité, substitution uniquement



CAS CLINIQUE 2

 Homme 67 ans,

 Carcinome épidermoïde pulmonaire stade III

 Radiochimiothérapie, immunothérapie adjuvante durvalumab

 Récidive métastatique, chimio-immunothérapie double débuté 03.09.2021

 16.01.2022 : 8 diarrhées par jour, crampes abdominales



CAS CLINIQUE 2

 CRP 150mg/l

 Clostridium, shigelle, salmonelle, camyplo 

négatif

 Adénovirus/rotavirus/norovirus négatif

 Calprotectine > 600mcg/g (norme <50)



COLITE

Symptômes

Diarrhées

Douleurs abdominales

Hématochézie

Fièvre

Perforation

Laboratoire

Calprotectine

FSC, tests hép, créat, lipase, e-

Cultures de selles (shigella, 

clostridium, salmonelle, 

campylobacter, rotavirus)

Examens supplémentaires

CT abdominal

Colonoscopie/rectosigm.

Traitement : corticoïdes, vedolizumab, infliximab



CAS CLINIQUE 3

 Femme, 47 ans

 Mélanome stade IIIC 2021

 pembrolizumab => sialadénite + thyroïdite

 Métastases pulmonaires 2022 => ipilimumab + nivolumab

 Colite => remicade

 Reprise des traitements sous remicade

 Novembre 2022 : rhinite, toux, dyspnée en aggravation



CAS CLINIQUE 3



PNEUMONITE

Symptômes

Dyspnée

Toux sèche

Hypoxie

Laboratoire

NT proBNP, Troponines T (+I), 

CK, FSC, tests hép, créat, crp

Cultures d’expectorations

Antigènes urinaires

Panel viral 

Examens supplémentaires

ECG

CT thoracique

LBA, bronchoscopie

Traitement : corticoïdes, infliximab, tocilizumab, cyclophosphamide



CAS CLINIQUE 4

 Homme, 72 ans

 Adénocarcinome pulmonaire métastatique

 1ère ligne par carboplatine, pemetrexed, ipilimumab et nivolumab

 J10 : fièvre 38.2°C pendant >1h

 Pas d’agranulocytose







CYTOKINE RELEASE SYNDROM

Shimabukuro-Vornhagen, A., Gödel, P., Subklewe, M. et al. Cytokine release syndrome. j. immunotherapy cancer 6, 56 (2018). https://doi.org/10.1186/s40425-018-0343-9



MAIS ENCORE

 Hépatite

 Myocardite / myosite

 Atteinte neurologique



Adapted and modified from: Ramos-Casals M, Brahmer JR, Callahan MK, et al. Immune-related adverse events of checkpoint inhibitors. Nat Rev Dis Primers. 2020;6(1):38. Published 2020 May 7. 



TAKE HOME MESSAGE

 Présentations diverses et variées, d’anodines à sévères

 Souvent réversible

 Traitement différent des pathologies auto-immunes standard

 Fréquent !

 Corticoïdes pas forcément d’emblée



MERCI POUR 

VOTRE ATTENTION
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