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RESUME

Introductio : Le bleu patenté est un colorant fréquemment utilisé pour identifier le ganglion
sentinelle au cours des chirurgies de cancer du sein. Les réactions

d’hypersensibilité immédiate au bleu patenté a type d’urticaire « bleutée », d’angio-cedéme,
de bronchospasme ou de choc anaphylactique ne sont pas rares (0,8 a 2,8 %).

Observation : Dix minutes apres une injection de BP pour détection du ganglion sentinelle

au cours d’une chirurgie de cancer du sein, une patiente de 46 ans présentait une urticaire
bleutée diffuse avec angio-cedéme des paupieres, sans bronchospasme ni hypotension, mais
nécessitant un transfert en réanimation en post opératoire pour une surveillance rapproché. Le
terrain allergique de la patiente ainsi 1 absence de réaction similaires lors des interventions
ultérieurs sous anesthésie nous a permis de ne pas incriminer les produits anesthésiques et
nous a permis de confirmer I’allergie au BP malgré 1 absence de testes cutanés.

Discussion : Les réactions d’hypersensibilité immédiate au BP concerneraient entre 0,24et
2,2 % des procédures. Ces réactions sont parfois séveres, avec de nombreux cas de choc
anaphylactique rapportés dans la littérature. Deux mécanismes sont possibles et probablement
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ARTICLE PRINCIPAL

Introduction :

Le bleu patenté ou E131 est un colorant azoique d’usage trés répandu dans les industries
alimentaires, textiles, cosmétiques et pharmaceutiques. En Europe, il est couramment utilisé
seul ou en association avec un composé isotopique pour identifier le ganglion sentinelle (GS)
au cours de la chirurgie du cancer du sein [1] .Les réactions d’hypersensibilité immédiate au
bleu patenté ne sont pas rares (0,24 a 2,2 %) [2]

Nous présentons le cas d’une hypersensibilité immédiate survenus aprés injection de bleu
patenté pour recherche du GS au cours d’interventions pour un cancer du sein.

Observation :

Cette patiente agée de 46 ans, avec antécédents de rhinites allergiques et asthme ainsi qu un
rhumatisme articulaire aigue a | enfance trait¢ médicalement , une amygdalectomie sous
anesthésie général ainsi que deux césariennes sous rachianesthésie sans incidents
décrits,notre cas devait subir un traitement conservateur aprés découverte d un nodule du sein
gauche au niveau du quadrant supéro-externe sur une mammographie et échographie
mammaire .L’anesthésie générale a été induite par Fentanil, Propofol avec curarisation par
Atracurium. Apres I’installation chirurgicale, soit 15 minutes apres I’induction de
I’anesthésie, 2 ml de bleu patenté V sodique 2,5 % (Guerbet, RoissyCharles-de-Gaulle
France) ont ét¢ injectés dans le quadrant supéro-externe du sein gauche. Dix minutes apres
cette injection, la patiente a présenté une REACTION ANNALPHYLACTIQUE GRADE 2
(Iésion papulo-érythémateuses bleuatres en regard du points de 1 injection sans signes
respiratoires et sans retentissement hémodynamiques) . Le geste chirurgical n a pas été
interrompu le traitement a consisté a une injection de 120mg de methyl -prédnisolone, vers la
fin de | intervention 1 extension de | urticaire bleuatre était généralisé dans tout le corps avec
infiltration des paupicres ,des lévres et du cou ainsi au niveau du tronc et des membres
inférieurs la patiente fut déplacée en salle de surveillance post-interventionnelle une heure
plus tard elle fut transféré en réanimation pour complément de prise en charge. L’évolution
clinique a été favorable. L cedéme cutanéo-muqueux diffus constaté en période per opératoire
a commencé a régresser progressivement durant les 24 heures environ en réanimation.

La patiente fut adressée en consultation d’allergologie afin de subir des tests cutanés pour le

bleu patenté V .
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Discussion :

Nous rapportons le cas d’une patiente ayant développé une urticaire aigu€ bleutée
superficielle et profonde dans les minutes suivant I’injection péri-aréolaire de bleu patenté
pour repérage du ganglion sentinelle. Deux colorants sont quasiment les seuls utilisés pour

la procédure de détection du ganglion sentinelle dans le cancer du sein [3] : le BP (bleu
patenté V sodique a 2,5 %, laboratoire

Guerbet, Aulnay-Sous-Bois, France) utilisé en France et son isomere le bleu isosulfane, qui
est utilisé principalement aux Etats-Unis et pour lequel des réactions d’hypersensibilité
immédiate similaires au bleu patenté sont rapportées. Le BP est présent dans de nombreux
textiles, encres, peintures, cosmétiques, détergents, ainsi que dans I’industrie alimentaire
(certains chewing-gums et chocolats) ou encore dans des produits courants de désinfection
des mains (Sterilium®par exemple). Il apparait dans I’industrie sous la référence

E 131. Le BP peut étre responsable d’effets indésirables bénins comme une coloration bleutée
des téguments et des urines, virant au jaune puis au vert et disparaissant en 24a48 h. Cette
coloration peut persister plusieurs jours, voire des mois, au point d’injection [4]. Les
réactions d’hypersensibilit¢ immédiate au BP ne sont pas rares, estimées entre 0,24% [2] et
2,2 % des procédures . Elles sont plus fréquentes que les réactions anaphylactiques observées
au cours des anesthésies générales, qui sont estimées entre 1/5000 et 1/13000 [5]. Les
manifestations cliniques d’allure allergique induites par le BP sont variées, allant de
I’urticaire généralisée — qui a la particularité d’étre bleutée — jusqu’au choc anaphylactique.
Ces réactions peuvent étre graves puisque des arréts cardiaques ont €té rapportés [6]. En

revanche, aucun décés
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n’a été enregistré a ce jour. La plus grande série, comportant 7917patientes ayant eu une
recherche de ganglion sentinelle avec le BP couplé au radio-isotope, a été rapportée par
Barthelmes et al. [7]. Dans cette série, on trouve 0,3 % de réactions de grade I, 0,2 % de
réactions de grade II et 0,06 % de réactions sévere de grade I1I [7]. Ce risque lié a
I’utilisation du BP

a été rappelé en 2008, a la suite d’une enquéte nationale de pharmacovigilance, par I’agence
francaise de sécurité sanitaire et des produits de santé (Afssaps) et par le laboratoire
commercialisant le produit. En effet, 77réactions au BP avec

un délai moyen de 37minutes ont été enregistrées entre 1991 et 2006, dont 47chocs
anaphylactiques [8]. Dans la littérature, le délai des réactions au BP est souvent retardé d’une
moyenne de 30 minutes et rend parfois le diagnostic

étiologique difficile, surtout lorsque la réaction se produit en salle de réveil [9]. Ce délai
contraste avec celui des réactions anaphylactiques liées aux produits anesthésiants, qui est
inférieur a 10 minutes. Cela est probablement expliqué par I’injection sous-cutanée et non
intraveineuse du colorant ce qui permet de confirmer 1’incrimination du produits dans notre
cas malgrés | absence de tests cutanés vu le delai de la réaction différée para port a 1 induction
Le mécanisme des réactions d’hypersensibilité immédiate au BP n’est pas encore bien établi.
Deux mécanismes sont probablement intriqués. Une allergie IgE médiée est

évoquée par la plupart des auteurs du fait de I’existence de réactions graves, de délais de
réaction parfois trés courts, de I’élévation quasi-constante de la tryptase sérique lorsqu’elle
est dosée en phase aigué€, suggérant une dégranulation mastocytaire massive et enfin des tests
cutanés allergologiques positifs a de fortes dilutions [10]. De plus,(Wohrl et al. )Ont mis en
¢vidence en Elisa des IgE spécifiques du BP [6]. Ces réactions IgE médiées nécessitent

une sensibilisation préalable, celle-ci se faisant probablement par le biais des nombreux
produits industriels alimentaires contenant ce colorant. D’autre part, un phénomeéne
d’histamino-libération non spécifique est également envisagé devant certaines réactions plus
tardives, avec des dosages de tryptase normaux en phase aigué et des tests cutanés positifs
parfois uniquement a de fortes concentrations. Cependant, plusieurs auteurs ont souligné
I’absence de réaction faussement positive lors des tests cutanés au BP (caractére non irritant

du bleu), y compris a de fortes concentrations (0,0025 g/mL) [11].
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L’intérét des tests cutanés au BP a été souligné par Mertes et al., qui ont publié la plus grande

série de patients testés au BP, avec l4cas [5]. Tous les patients avaient eu une réaction
anaphylactique lors d’une anesthésie générale au cours de laquelle le BP était utilisé. Trois
valeurs de tryptasémie sur les neuf prélevées (33 %) et 6 valeurs d’histaminémie sur 8 (75 %)

¢étaient au-dela des normales.

Tous les tests cutanés étaient positifs pour le BP. Huit pricktests non dilués (0,025 g/mL) sur
13 etles 11 IDR réalisées étaient positifs, avec des dilutions allant du 1/1000 au 1/10. Des tests
cutanés aux mémes concentrations effectués chez 9 témoins étaient négatifs, soulignant le
caractére non irritant (ou 1’absence de test faussement positif) du BP a ces concentrations.
Aucun facteur prédictif lors de la consultation pré anesthésique ne permet de suspecter la
survenue de ces accidents. Une prémédication par glucocorticoides et antihistaminiques aurait
probablement permis de réduire la sévérité des accidents mais pas leur incidence[5]. . Le bleu
de méthyleéne, molécule réputée moins sensibilisante et de structure chimique différente, a

parfois été proposé comme alternative pour

identifier le GS sauf qu il peut induire des nécroses cutanées au point d’injection . [9]
L’existence d’une cosensibilisation au bleu patenté et bleu de méthyléne semble fortuite [10]

mais incite toutefois a la prudence.
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e Conclusion
Notre cas permet d’insister sur la gravité des réactions induites par le bleu patenté. Les tests
cutanés représentent une méthode simple et fiable au diagnostic de ces accidents, ils doivent
étre toutefois réalisés lors de 1 évaluation pré anesthésique avec précaution, en débutant par
des prick-tests, puis par des IDR fortement diluées (un dix milliéme).
La lymphoscintigraphie avec radio-isotope reste la méthode la plus siire pour la

détection du ganglion sentinelle en cas d’allergie au BP
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