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INTRODUCTION

% En septembre 2011, une tumeur rectale est diagnostiguée chez Mr. D.P., 65 ans.
Le patient bénéficie d’'une résection abdomino-périnéale et d’une chimiothérapie adjuvante par FOLFOX (12 cures).

< En 2014, des métastases pulmonaires non symptomatiques apparaissent. En I'absence de mutation des genes KRAS / NRAS, le
oatient recoit en 1¢e ligne métastatique panitumumab-FOLFOX. La premiere cure débute les 13 et 14 novembre 2014 en hopital
de jour.

CHRONOLOGIE DE L'EVENEMENT INDESIRABLE

15 Novembre 2014 Admission aux Urgences de Mr. D.P. pour vomissements persistants depuis le J1 et non résolutifs sous
aprépitant et ondansétron, sans possibilité de réhydratation, et accompagnés d'une anorexie.
Le patient présente également un état de torpeur et une prostration avec une quasi anurie depuis 24 h.

Bilan a I'admission Bilan biologigue : insuffisance rénale aigue (MDRD & 7 mL/min) et hyperkaliémie (5,8 mmol/L).
Transfert en reanimation polyvalente.
Clinigue : polypnée avec des signes de lutte nécessitant une intubation orotrachéale.
Hémodynamigue : les marbrures des genoux associées a une degradation de ['état circulatoire
entrainent la mise sous noradrenaline et dobutamine.
Antibiothérapie probabiliste de principe : cefotaxime et levofloxacine.

16 Novembre 2014 (J*1) ' Etqt de choc mixte : vasoplégique sur sepsis et cardiogénique avec une fraction d’éjection ventriculaire
(FEV) & 20 - 25 %.
Evolution défavorable au niveau rénal : absence de reprise de diurése sous remplissage et amines
imposant une épuration extra-rénale.

20 au 22 Novembre 2014 . | | ¢ Hgtient est extubé & J+5 et sevré totalement des amines vasopressives A J+7.
'épuration extra-rénale est arrétée apres 6 jours avec reprise d’'une diurese forcée sous diurétiques.

Déclaration de pharmacovigilance au Centre Régional de Pharmacovigilance de Limoges (CRPV)

30 Novembre 2014 (J+15) ' L'ECG retrouve une ischémie latérale et postérieure et la FEV remonte & 53 %.
| n'existe pas a I'échographie de signes en faveur d'une sténose rénale, les reins étant de taille normale

avec un flux doppler correct.

2 Décembre 2014 (J+17) Transfert en cardiologie et instauration d'un traitement par antiagrégant plaquettaire, I'acide
acétylsalicyligue. Sortie d’hospitalisation le 5 décembre 2014 avec une récupération partielle de la

fonction rénale (MDRD & 27 mL/min).

DISCUSSION / CONCLUSION

< Analyse effectuée parle CRPV :
a) Seul le 5-fluorouracile est connu pour sa cardiotoxicité, par vasospasme coronaire vraisemblablement.

b) L'Insuffisance Rénale Aigue semble quant & elle multifactorielle :
- Fonctionnelle par deshydratation, induite chez ce patient par potentialisation des effets gastrotoxiques de |'anticorps et des
cytotoxiques ;
- Organigue consecutive a l'ischémie locale induite par I'état de choc et responsable d'une nécrose tubulaire aigue.
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< Evolution de la prise en charge :
- En mars 2015, la récupération renale du patient est jugée favorable mais on observe une progression pulmonaire et

ganglionnaire des métastases au TEP scanner.
- Un fraitement par raltitrexed en 2" ligne métastatique est débute en juillet 2015, sans probleme de tolérance a ce jour.
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