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Conflits d’intérêts 

Aucun



Objectifs pédagogiques

1. Reconnaître le diagnostic différentiel et le jugement clinique.

2. Réviser les modes de présentation clinique et d’investigation de
diverses maladies plus rares.



Présentation du cas

Madame D, femme de 57 ans, connue:

- Granulomatose avec polyangéite
- sp tx avec cyclophosphamide x10 ans (inefficace), methotrexate + azathioprine (cessé pour 

cérébrite), présentement traitée avec:
- Rituximab 500 mg IV q6 mois (dernière dose 16 mars 2022) 
- Methotrexate 25 mg sc q1 semaine 
- Prednisone 5 mg PO DIE

- Otites à répétition, déficit vestibulaire (neuronite vestibulaire vs GPA), hypoacousie 
neurosensorielle, s/p exérèse mucocèle narine G (2019)

- Adénite lithiasique sous maxillaire D

- Bronchites virales

- Lymphopénie chronique

- HypoT4, anémie normocytaire, ostéoporose, fractures traumatiques poignet et costale D

- Vaccinée COVID x4 (dernière dose 15 février 2022)



Présentation du cas

Madame D, femme de 57 ans:

- Dyspnée progressive, toux, myalgies, anosmie: test COVID positif 10 
avril 2022 (jour 0) 

- Traitements:
- Sotrovimab en clinique externe jour 4 

- Azithromycine jour 18

- Lévofloxacin jour 41

- Référée à l’hospitalisation pour dyspnée et fièvre persistantes 



Début de pipéracilline-
tazobactam empirique

Tests COVID positifs:
- PCR 
- Sérologie IgG anti-spike 

(NADAL-COVID)



Question 1

Nommer 3 tests dans l’investigation initiale de cette patiente

- Scan thoracique: opacités alvéolaires et en verre dépoli multi-focales, 
pas de nodules parenchymateux suggérant flare-up vasculite

- ANCA négatifs 

- Cultures d’expectorations préliminaires négatives 



Le lendemain…

- CRP 134 → 233 

- Début de besoins d’oxygène ad 1.5 L/min 

- Augmentation des infiltrats au RXP 



Question 2

Nommer 2 tests dans l’investigation complémentaire de cette patiente

- Angioscan: pas d’embolie pulmonaire, progression des infiltrats 

- Bronchoscopie:
- Pas d’hémorragie alvéolaire 

- Cultures de bactéries et virus communs, germes opportunistes négatives 



Question 3

Nommer 3 champignons opportunistes à éliminer chez cette patiente:



Diagnostic différentiel de la fièvre et infiltrats 
pulmonaires chez les immunosupprimés
Infectieux Non-infectieux

Bactérien (bactéries “conventionnelles” 37%) Surcharge

Viral: CMV, VZV, HSV (15%) Embolie pulmonaire

Tuberculose Néoplasie

Fongiques: aspergillus, PCP, cryptococcus (14%)
Auto-immun: connectivite, vasculite ANCA 
(hémorragie alvéolaire), OP, fibrose pulmonaire, 
sarcoidose

Parasites: strongyloïdes, toxoplasmose

Médicamenteux: 
- Hypersensibilité aigue: MTX, cyclophosphamide, 

bléomycine, etc. 
- Réaction à doses accumulées (chimio) 

Nocardia (7%)

Mixtes (20%)



Question 4

À la lumière des résultats d’investigation, quel est le principal 
pathogène causatif du tableau, et quel sont les traitements à initier?



Après 10 jours de traitement…

- CRP <10 

- Résolution de la fièvre, de l’hypoxémie et de la dyspnée 

- Congé    



5 jours après le congé…

- Revient à l’urgence pour DEG, fièvre et toux 

- CRP 162

- PCR COVID positif



PCR COVID positif 



Question 5

Quels sont les diagnostics les plus probables à ce stade-ci?

- Surinfection bactérienne nouvelle 

- COVID
- Ré-infection

- Persistance  



Confirmation de COVID persistante avec séquençage viral génomique



Traitement d’une COVID persistante 



1) Prévention de la détérioration 
a) Réduction de l’hyperinflammation

i. Anti-IL6: tocilizumab, 
sarilumab

ii. Anti-TNF alpha: Baricitinib
iii. Anti-IL1: Anakinra
iv. Dexaméthasone 

b) Prévention thromboembolique





La diminution de l’immunité humorale diminue-t-elle aussi 
l’hyper-inflammation reliée aux infections COVID sévères? 



1) Prévention de la détérioration 
a) Réduction de l’hyperinflammation

i. Anti-IL6: tocilizumab, sarilumab
ii. Anti-TNF alpha: Baricitinib
iii. Anti-IL1: Anakinra
iv. Dexaméthasone 

b) Prévention thromboembolique
2)     Clairance virale 

a) Analogue de nucléosides: remdesivir 
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1) Prévention de la détérioration 
a) Réduction de l’hyperinflammation

i. Anti-IL6: tocilizumab, sarilumab
ii. Anti-TNF alpha: Baricitinib
iii. Anti-IL1: Anakinra
iv. Dexaméthasone 

b) Prévention thromboembolique
2)     Clairance virale 

a) Analogue de nucléosides: remdesivir
b) Immunité passive

i. Plasma convalescent 
ii. Anticorps monoclonaux (anti-

spike): sotrovimab, casirimibav-
imdevimab, tixagevimab-
cilgavimab…



1) Suivi des patterns de résistance dans l’évolution des souches virales
2) Combinaison d’Ac monoclonaux



Quand redonner le rituximab?



Quand redonner le rituximab?

• Équilibre entre immunosuppression et clairance virale/ prévention 
d’une nouvelle infection 

• Suspendre le rituximab jusqu’à l’obtention d’un PCR négatif



Retour à Mme D.

• Administration d’une 1ère dose de tixagevimab-cilgavimab (Evusheld) 
à la fin de sa 2e hospitalisation 

• Pas d’autres récidives de symptômes, obtention d’un PCR SARS-CoV2 
négatif 115 jours après son 1er test positif 

• Suspension de sa dose de rituximab prévue en septembre 2022 (3 
mois après hospitalisation)

• 2e dose de tixagevimab-cilgavimab (Evusheld) en décembre 2022



Messages-clés

Chez les patients immunosupprimés, particulièrement ceux avec 
déplétion de cellules B:

1. La COVID persistante devrait être rapidement suspectée chez les 
patients ayant eu une infection COVID récente et des symptômes 
récidivants ou persistants 

2. La clairance virale semble dépendre de l’administration d’une 
immunité passive, incluant les anticorps monoclonaux anti-SARS-
CoV2 



Merci pour votre attention!
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