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Résume

Introduction:

Le Bortézomib est un inhibiteur du protéasome, entrainant 1’arrét du cycle cellulaire et
I’apoptose. Si plusieurs effets indésirables sont décrits pour cette molécule, la pancréatite
aigue est exceptionnelle.

Description:

Nous rapportons le cas d’une patiente ayant une néphropathie a cylindres myélomateux sur un
myélome multiple a chaines Iégeres kappa, qui a présenté une pancréatite aiglie suite a la prise
du Bortézomib.

Méthodes:

Il s’agit d’une patiente de 47 ans, hospitalisée pour prise en charge d'une insuffisance rénale
chronique évoquant une néphropathie a cylindres myélomateux. Le myélogramme revient en
faveur d’une plasmocytose médullaire estimée a 24%, et I’'immunofixation des proteines
sériques objective des chaines légeres kappa monoclonales sans chaine lourde correspondante.
La patiente est mise sous traitement a base de bortézomib 1,3 mg/m2/j (ler, 4éme , 8éme et
11éme jours), de cyclophosphamide et de dexaméthasone.

Résultats:

Dix jours apres le debut du traitement, la patiente présente des vomissements incoercibles, la
lipasémie est supérieure a 1200U1/1 et le scanner abdominal montre une pancréatite
oedémateuse aigue sans étiologie évidente. Le cyclophosphamide est arrété et le bortézomib
est repris a une dose de 1mg/m2, induisant une aggravation clinico-biologique. La décision est
d’arréter le bortézomib et de la mettre sous Iénalidomide. L’évolution est favorable avec
normalisation des enzymes pancréatiques.

Conclusion:

La pancréatite aigue induite par le Bortézomib est rarement décrite. Les mécanismes
physiopathologiques de cette incrimination supposeraient une toxicité directe sur les cellules
pancréatiques, ou une réaction immuno-allergique au médicament.
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Introduction

Le Bortézomib est un inhibiteur du protéasome, entrainant ’arrét du cycle cellulaire et
I’apoptose. Si plusieurs effets indésirables sont décrits pour cette molécule, la pancréatite aigiie

est exceptionnelle.

Description

Nous rapportons le cas d’une patiente ayant une néphropathie a cylindres myélomateux sur un
myélome multiple a chaines légeres kappa, qui a présenté une pancréatite aigie suite a la prise

du Bortézomib.

Méthodes

Il s’agit d’une patiente de 47 ans, hospitalisée pour prise en charge d'une insuffisance rénale
chronique évoquant une néphropathie a cylindres myélomateux. Le myélogramme revient en
faveur d’une plasmocytose médullaire estimée a 24%, et I’immunofixation des protéines
sériques objective des chaines Iégeres kappa monoclonales sans chaine lourde correspondante.
La patiente est mise sous traitement a base de bortézomib 1,3 mg/m2/j (1%, 4éme = geme gt

11 jours), de cyclophosphamide et de dexaméthasone.

Résultats

Dix jours aprés le début du traitement, la patiente présente des vomissements incoercibles, la
lipasémie est supérieure a 1200Ul/I et le scanner abdominal montre une pancréatite
oedémateuse aigue sans étiologie évidente. Le cyclophosphamide est arrété et le bortézomib est
repris a une dose de 1mg/mz, induisant une aggravation clinico-biologique. La décision est
d’arréter le bortézomib et de la mettre sous 1énalidomide. L’évolution est favorable avec

normalisation des enzymes pancréatiques.
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Discussion

La pancréatite aigué est le plus souvent provoquée par la consommation d'alcool et les calculs
biliaires. L’origine médicamenteuse est rare, et son incidence est estimée a environ 1,4 %. [1,2].
Chez notre patiente, la réversibilité des symptdémes aprés l'interruption du traitement et la
poursuite de tous les médicaments concomitants, ainsi que 1’exclusion d'autres causes de
pancréatite aigué sont trés evocateurs d'une relation de cause a effet. La pathogénie de cette
association n'est pas encore claire, mais elle peut étre associée a des toxines intrinseques ou une
réponse allergique/immunologique au médicament [3,4]. Le premier cas a été rapporté par
Elouni et al lors du traitement d’un myélome multiple en rechute [5]. Récemment, Solako glu
et al [6] ont décrit un cas de pancréatite aiglie associée au Bortézomib, survenue le quatrieme
jour de la chimiothérapie VD. Les études sur les modéles animaux ont montré que le
prétraitement par le Bortézomib inhibait l'activation du facteur nucléaire k B (NF- k B) et
induisait la synthése de la protéine de choc thermique. Cet effet anti-inflammatoire a
probablement réduit les lésions pancréatiques, y compris I'némorragie et la nécrose [7,8].
Cependant, il n'existe aucune étude clinique concernant cet effet bénéfique du Bortézomib dans
la pancréatite aiglie humaine. Bien que les effets secondaires gastro-intestinaux soient fréquents
avec cette molécule et rapportées chez 11 % des patients, la possibilité d'une pancréatite aigie
doit étre envisagée en cas de nausées, de vomissements, d’une anorexie, d’une diarrhée ou
d’une constipation. Les cas publiés étaient de gravité différente, mais tous ont évolué
favorablement. Il est rassurant de constater que les symptomes disparaissent toujours en
quelques jours et qu'aucun déces n'a été observé. La reconnaissance de cette réaction permettra
de demander des tests appropriés pour confirmer rapidement le diagnostic, afin d’arréter
rapidement la prise du médicament incriminé et de mettre en place les mesures thérapeutiques

adéquates.

Conclusion

La pancréatite aigue induite par le Bortézomib est rarement décrite. Les mécanismes
physiopathologiques de cette incrimination supposeraient une toxicité directe sur les cellules

pancréatiques, ou une réaction immuno-allergique au médicament.
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