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Pneumopat hi e dohypersensibil it

z i
, Une maladie inflammatoire et/ou fibrosante affectant le parenchyme pulmonaire et les petites
voies aeriennes

. Pathologie immuno-allergique (Th1), non IgE médiée, liée al 6 i n h ad Ga n toin@ongigaes
bactérie, mycobactérieé .), auxquels le sujet a été préalablement sensibilise.

. PHS professionnelles (1/3): poumon de fermier, éleveur d 6 o i s e@w uhxiles de coupes
contamines

. PHS domestiques (2/3): aviaire, moisissure, jacuzzi, bois humide, composte, literie en plumesé .




Physiopathologie
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a) Incidence

Pneumopat hie dohyper s

Prévalence: 0.3-0.9 / 100 000 personnes
2-47 % des PID,50% desPIDdel 6 enf ant

En Inde
1084 nouveaux cas de PID entre 2012 et 2015 47,3 % sont PHS

Sing et al. AJRCCM 2017

[ ILDs of known causes [ IIP

[ Sarcoidosis ] Particular ILDs
Aux USA En France B Undetermined
ILDs of known causes Duchemann et al ERJ 2017

Pneumo- 1% 3%
conioses,

1096

Sarcoidosis,
20%

Lederer et al. NEJM 2018




Présentation clinique

x Dyspnée (aigue ou progressive)

x Toux seche

x Squeak, crépitants

x Syndrome grippal (fievre, frissons, perte de poids) parfois réecurrent

x Sujets agés de plus de 65 ans mais peu concerner les jeunes et les
enfants

x Tabagisme rarement retrouvée



Diagnosis of Hypersensitivity Pneumonitis in Adults
An Official ATS/JRS/ALAT Clinical Practice Guideline

Ganesh Raghu, Martine Remy-Jardin, Christopher J. Ryerson, Jeffrey L. Myers, Michael Kreuter, Martina Vasakova, Elena Bargagli,
Jonathan H. Chung, Bridget F. Collins, Elisabeth Bendstrup, Hassan A. Chami, Abigail T. Chua, Tamera J. Corte, Jean-Charles DalphinT,
Sonye K. Danoff, Javier Diaz-Mendoza, Abhijit Duggal, Ryoko Egashira, Thomas Ewing, Mridu Gulati, Yoshikazu Inoue, Alex R. Jenkins,
Kerri A. Johannson, Takeshi Johkoh, Maximiliano Tamae-Kakazu, Masanori Kitaichi, Shandra L. Knight, Dirk Koschel, David J. Lederer,
Yolanda Mageto, Lisa A. Maier, Carlos Matiz, Ferran Morell, Andrew G. Nicholson, Setu Patolia, Carlos A. Pereira, Elisabetta A. Renzoni,
Margaret L. Salisbury, Moises Selman, Simon L. F. Walsh, Wim A. Wuyts, and Kevin C. Wilson; on behalf of the American Thoracic
Society, Japanese Respiratory Society, and Asociacion Latinoamericana de Tdorax

2020

Deux phénotypes de PHS
. Fibrosante / Non fibrosantes
Aspect TDM
. Typigue / compatible / indéterminé
Aspect histologique
. Typique / probable / indéterminé

Diagnostic difficile

Place de la DMD
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Or search...

Outils: Consultation de pathologie professionnelles, HpLung, dosage des précipitines ?
guestionnaires standardisé ?
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Non retrouvé dans 50-60% des cas
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Enquéte

Table 3. The Sheffield ABCDE rapid screening tool for common causes of occupational
hypersensitivity pneumonitis in Great Britain

Air conditioning, hot tubs, humidifiers, saunas or swimming pools
Birds, droppings, feathers, fur or other animal contacts

Compost, hay, mushrooms, recycling, wood or other organic materials
Damp, mould, musty smells or musical instruments

Exposures to chemicals, coolants, dusts, fumes, mists or standing water

moo mw>

Barber CM et al. BMJ Open Respir Res 2019
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Browsing Exposures or search... B

A

e §

Air Conditioners
Argan Cake

Bagasse

Baker's Yeast
Bathtubs

Bats.

Bed Cleaner

Birds, Mixed or NOS
Blacksmiths

Broom Grass
Budgenigars




Aspect TDM

TDM PHS Non fibrosante

Infiltration du parenchyme *
A Atténuation en mosaique (inspi)
A Opacités en verre dépoli

Aspect typique Atteinte des petites voies aériennes *
A Air trapping (expi)
A Nodules centro lobulaires

Di stri but i on cranm-cdudale ¢tt e i
axiale diffuse

* AU moins un des deux criteres




Aspect TDM

TDM ¢
Fibrose pulmonaire -
- Reéticulation
- Bronchectasies par tractions
- Rayon de miel
Aspect typique
Atteinte des petites voies aériennes
A Atténuation en mosaique, 3 densités, air
trapping
A Nodules centro lobulaires
A Opacités en verre dépoli

Distribution de la fibrose : cranio-caudale et
axiale ou zone pulmonaire moyenne




Précipitines Sérigues

Fneumopaﬂlie d'hypersensibilité - Panel Agricole/Fermier n®{

ichtheimia corymbifera (dépistage) 1 arc(s)
ichtheimia corymbifera {confirmation) 0 arcis)
allemia sebi (dépistage) 1 arc(s)
allemia sebi (confirmation) 0 arc(s)
urotium amstefodami (dépistage) 0 arc(s)
urohium amstelodami (confirmation) 1 arc(s)
accharopolyspora rectivirgula (dépistage) 0 arc(s)
accharopolyspora rectivirgula (confirmation) 1 arc(s)
oactinomyces vulgaris (dépistage) 0 arc(s)
rmoaclinomyces vulgans (confirmation) 0 arc(s)

SERODIAGNOSTIC DU POUMON D'ELEVEUR D'OISEAUX

Reactifs - anfigénes fotaux produits au laboratoire

W@F}:rm ﬂ'ﬂ;uéi‘em;mm , accharomonospora viridis (dépistage) 0 arc(s)
Cnnnma. Par imimiin . Orese _ saccharomonospora viridis (confirmation) 0 arc(s)
Les antigénes ndgalifs en dépistage (<2 arcs) ne sonf pas étudiés en confirmation
Fientes de Pigeon Dépistage 2 arc(s) Pneumopathie d'hypersensibilité - Panel Domestique n*1
Fientes de Pigeon Confirmation 0 arcis) varsicolor 1 are(s
Fientes de Perruche Dépistage 2 arc(s) Aspergius versico ”ﬁ;“ﬁﬂ" %) 1 arofs)
Fientes de Permiche Confimation 0 arcis) Aspergillus versicolor {confimation)
Fientes de Poule Dépistage 2 arels) Penicillium chrysogenum (dépistage) 1arcle)
, _ Penicillium chrysogenum (confirmation) 1 arc(s)
F.I:BI"HEE de Poule Confirmation 3 arc(s) Clach orium spt fﬁﬂfﬂﬂ'ﬂl ) ﬂﬂ:l:ﬂ-}
F{HM de C.lm.r.'.‘ me 2 arcis| Cladosporium sphaerogpermum (confirmation) 0 arc(s)
Fientes de Canari Confirmation 2 arc(s) Stachybotrys chartarum (dépistage) 1 arcjs)
Fientes de EM Dépistage 1 arcis) Stachybotrys chartarum ({confirmation) 0 arc(s)
Interprétation :  Sensibilisation modérée aux antigénes aviaires. A confronter aux arguments Mucor racemosus (dépistage) 0 argjs)
cliniques et biologiques. Mucor racemosus (confirmation) 2 arcig)
S Alternaria alternata [dépistage) 1 arc(s)
Mfernaria allemata (confirmation) 1 arcis)

Compte-rendu : COMPLET




P r eC I p I tl n eS Ser I q u eS Fneumopathia d'hypersensibilité - Panel Agricole/Fermier n®{

ichtheimia corymbifera (dépistage) 1 arc(s)
ichtheimia corymbifera (canfirmation) 0 arcis)
allemia sebi (dépistage) 1 arc(s)
aflemia sebi (confirmation) 0 arc(s)
urotium amstefodami (dépistage) 0 arc(s)
~ i tconfirmati
SERODIAGNOSTIC DU POU ,’,:;f,"m "(’;'ipw 0 arcts 1 arc(s)
potivirgula (confirmation) 1 arc(s)
. . . vulgaris (dépistage) 0 arc(s)
Reéactifs © antipénes fotaux produits au laboratoire ~ . .
Dépistage par double Gifusion Recherche doant. i g"ﬂﬂ"snrve"@mac{ilg pt ®e 0 arc(s)
Confimation par immunoélectrophorése | 6environnemen thtohey at ™8 nt )
Les antigénes ndgalife en dépistage (<2 arcs) ne sonf pas étudiis en cor arc(s)
Augmente Se/Sp du test
Fientes de Pigeon Dépistage 2 arc(s) lersensibilité - Panel Domestique n*1
Fientes de Pigeon Confirmatian (dépistage) p—
Fientes de Perruche Dépistage 2 are(s) [or (dépista Al
Fientes de Perruche Confimmation ’ "”"";m"'“”"*’ } — 1 arels)
ﬁdeuPnufa Dépl'stagg 2 arc(s) / m cﬁry;ugend um (ca nﬁi'nn mfﬂm 1 arcls)
FI:E‘I"I'!EH de Poule Confirmation 3 arc(s) Clach orium Sph'l Eﬁﬁﬂ{ﬂﬂﬁ'ﬂl ) ﬂﬂ:tﬂ'}
Fientes e Canar! Dépisiage 2 arcis) Cladosparium sphasrosparmum {confirmation) 0 are(s)
Fientes de Canari Confirmation 2 arc(s) Stachybotrys chartarum (dépistage) 1 arc(s)
Fientes de Canard Dépistage 1 are(s) Stachybotrys chartarum (confirmation) 0 arcis)
Interprétation :  Sensibilisation modérée aux antigénes aviaires. A confronter aux arguments Mucor racemosus (dépistage) 0 argjs)
clinigues et biologiques. Mucor racemosus (confirmation) 2 arc(s)
T Alternaria alternata (dépistage) 1 arc(s)
Alternaria allernata {confirmation) 1 arc(s)

Compte-rendu : COMPLET



LBA

. Hypercellularite
. Alveolite lymphocytaire >30% (20% chez les fumeurs)
. Habituellement > 50%

. Rapport CD4/CD8 diminue
,Peu do6 int®r°t du typage
., Présence de mastocytes, macrophages spumeux

. Ala phase aigué, présence de PNN

Lacasse Y. Chest 2012




Histologie

A BPC
A Cryobiospie

(1) Pneumopathie interstitielle bronchiolocentrée
(3) Granulome mal forme

(4) Fibrose avec agrégats lymphoides Cellules géantes

Churg A. et al Arch Pathol Lab Med 2018



Patient with newly detected interstitial lung
abnormalities on chest imaging

'

Exposure assessment* and chest HRCT scan**

'

BAL with lymphocyte cellular analysis,
with or without TBLB***

|
| '

Exposure identified AND typical HP All other combinations of exposure, HRCT,
pattern on HRCT AND BAL lymphocytosis BAL, and TBLB findings
, ! ! -
Multidisciplinary discussion Unclear diagnosis F;igggzlgzr
High-confidence diagnosis of HP < Multidisciplinary discussion ] L
Consider TBLC* or SLB*# EXPOSURES ANTIGENS ABOUT

'

Multidisciplinary discussion

'
Raghu et al . AJ RCCM 2020 Diagnosis of HP per Figure 6




HRCT

!

y

!

Typical for HP Compatible with HP Indeterminate for HP

I I [

\2 v \’ v v v
History of exposure and/or
serum IgG testing Exposure + Exposure — Exposure + Exposure — Exposure + Exposure —
No BA_L or BAL_ without lymphocytosis Moderate Low Low Not Not Not
and either no histopathology or : : :
. . . confidence confidence confidence excluded excluded Excluded
indeterminate histopathology
BAL lymphocytosis without High Moderate Moderate Low Low Not
histopathology sampling confidence confidence confidence confidence confidence excluded
BAL lymphocytosis with Definite High Moderate Moderate Low Not
indeterminate histopathology confidence confidence confidence confidence excluded
Probable HP Definite High High Moderate Moderate Low
histopathology confidence confidence confidence confidence confidence
Typical HP Definite Definite Definite Definite High
histopathology confidence

Raghu et al. AJRCCM 2020




Pneumopat hi e dohypersensibilit®

PHS Fibrosantes versus PHS Non fibrosantes -2
——  No Fibrosis, Identified IA
~~~~~~~~ No Fibrosis, Unidentified IA
“ Y - Fibrosis, Identified IA
© | - = = = Fibrosis, Unidentified IA
Ag plus rarement retrouvé °'-..
A > = :
Plus ages 2 o7 = 0\
. . g
Plus séveres sur la fonction £
Lymphocytose au lavage moins élevéee
Moins bon pronostic S -
0 5 10 15 20 25

Years

Ferndndez Pérez, et al. Chest 2013



Expositions environnementales et fibrose pulmonaire
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Pneumoconioses

o
AANTIS Santé et sécurité au travail

Pneumoconioses fibrogenes
par toxicité des particules

‘_/

v

A Silicose
A Asbestose

Pneumoconioses de Surcharge
par accumulation de particules inertes

Pneumoconioses mixtes

v

A AnthracoSilicose
A SilicoSidérose

v

A Anthracose (charbon)

A Sidérose (fer, oxyde de fer)
A Stibiose (antimoine)

A Kaolinose (Kaolin)




Principales sources d'exposition
professionnelle a I'amiante

- Industries d’extraction (Russie, Chine, Kazakhstan, Brésil,
etc)

- Fabrication et usinage de produits contenant de I’'amiante
(amiante-ciment +++)

- Amiante textile (garnitures de freins, cordons, tresses...)

- Isolation avec flocages a I’amiante (ou retrait)

Sili fib | - Construction et réparation navale
llicate fibreux nature - Meétallurgie (fer, acier, autres)

A Serpentines: Chrysolite - Chaudronnerie et toutes interventions sur des systémes de
i 4 i . ) chauffage
A Amphiboles: crocidolite, amosite, anthophyllite, termolite - Industrie du verre

actinolite - Intervention sur des matériaux contenant de I’amiante : dans
'industrie de la construction (plombier-chauffagiste,
électricien, soudeur, couvreur...) ou dans d’autres industries

Amiante

|l nterdiction de | 6usag®¥9de| | 6ami ante en France en
En Europe en 2005

Exposition antérieure a 1996 ?

Exposition actuelle / respect de la VLEP8h ?
VLEP8h < 0.1 fibre/ml

(chantiers clandestins de désamiantage)




Asbestose

. Interrogatoire Pathologies Professionnelles
. Dose cumulée minimale de 25 fibres/ml.années (exposition élevee)
. Dur ®e dobéexposition > 10 ans
. Latence > 20 ans

. Relation dose-effet

Signes fonctionnels: inconstants non spécifiques (dyspnée, toux)

Signes physiques: crépitants, hippocratisme digital (inconstant)

EFR:
TVR

Baisse du transfert du CO

5



Plaques pleurales

A Inconstantes, absentes 1/3 cas

A Surélévation quadrangulaire en plateau
A Densité tissulaire ou calcique

ASous |l e bord sup®rieur
A Antérolatérales 3¢me et 5éme espaces intercostaux
A Postéro latérales aprés 6me espace intercostal

A Coupoles diaphragmatiques

de




Asbestose imagerie

A Prédomiance basale
A Sous pleurale

A Réticulations

A Rayon de miel

A PIC probable
A PIC certaine




Laboratoire amiantes, fibres, particules @ PARIS

Amiante Particules minérales

/ \ non fibreuses (PMNF)
/

Microscopie Microscopie
optique ¢lectronique (MEB ou MET)
+ analyse chimique élémentaire
l + diffraction électronique

corps ferrugineux / \_

de morphologie typique : identification (type) identification et

corps asbestosiques (CA) et comptage‘des comptflge des ChinO tile Amosite
fibres d amiante PMNE

Expectoration

LBA LBA LBA

Poumon Poumon Poumon

Pairon JC. et al. Rev Mal Respir 2003




Laboratoire amiantes, fibres, particules @ PARIS

Corps asbestosique Tissu pulmonaire
ufibre dbéamiante
U gaine ferroprotidique

0 > 1000 CA/g de tissu sec

Roggi et al. State of the Art in Clinical & Anatomic Pathology 2010




Histologie

Table 2. Differential Diagnostic Features for Asbestosis and Idiopathic Interstitial Pneumonias

Histologic Feature UIP Asbestosis NSIP
Distribution Subpleural accentuation, lower lung zone Peribronchiolar with subpleural accentuation  Diffuse
Honeycomb changes Common Uncommon except in advanced cases Uncommon
Fibroblast foci Conspicuous Rare Inconspicuous
Asbestos bodies Absent Frequent® Absent
Inflammation Minimal, typically localized to honeycomb foci  Minimal Variable
Pleural fibrosis” Uncommon Common Uncommon

Roggi et al. State of the Art in Clinical & Anatomic Pathology 2010




Diagnostic differentiel Absestose / FPI

Exposition TDM LBA Minéralogie Histologie
PIC

certaine/probable
Elevée

Plaques pleurales

LBA O 1 CAl mPattern
Intermédiaire « Asbestose »
O 2CR/ cm
sans plaques 0 CA
\

Faible

Pattern PIC et
CA=0

FPI

> ASBESTOSE

DMD




Exposition a la Silice cristalline




