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Histologie :polyclonal 
lymphoplasmocytic infiltrates, periductal
fibrosis and obliterative phlebitis (figure C 
and D). Immunohistochemistry : 100 IgG4+

plasmocytes/ HPF, 
IgG4/IgG ratio of 80%
IgG4 sériques 3,24g/L

HES x 200 IgG4 x 100
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Homme 62ans

Amaigrissement
Ictère
Douleur hypochondre droit
(ADP réactionnelle -10ans, Atopie)

HES x 100

A B

D

CT scan & MRI: Masse tumorale du hile
hépatique avec dilatation des voies
biliaires intrahépatiques : tumeur de 
Klastskin (cholangiocarcinome)
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Diagnostic

Formes pédiatriques et juvéniles

Ce qui est plus rare…

Age médian premier symptômes 15,3 ans (n=22)



Diagnostic Ce qui est plus rare…

sIgG4 normales dans 50% des cas
Atteintes extra méningées (seulement) ∽30% des formes spinales et ∽40% de formes cérébrales

Seminar Arth Rheum 2017



Diagnostic Ce qui est plus rare…

Homme 52 ans

HTA
Rétinopathie hypertensive 
(stade 3 à OG et stade 2 à OD 
droit) 

Aortite avec réduction de 
calibre de >75% 
responsable d'une 
hypertension artérielle 
CRP : 36 mg/L.
ANCA –
IgG4 0,72g/L



Diagnostic Ce qui est plus rare…



Diagnostic Ce qui est plus rare…ou discutable

Uveitis occurred before the diagnosis of IgG4-RD in 10/12 cases (83%) with a median of 15 months (1 – 24). 

Uveitis was the sole symptom for IgG4-RD in 4/16 cases (25%). 

Uvéite



Diagnostic

Y penser souvent mais diagnostiquer prudemment !



Diagnostic
Et la biologie peut elle nous aider ?

Anomalies biologiques évocatrices

IgG4 seriques, ratio IgG/IgG4

Eosinophilie

Electrophorèse des protéines sériques

Complément abaissé

IgE totales augmentées

La CRP est peu élevée 

Apport du typage de sous populations lymphocytaires T et B ?

Elévation des IgG4 sériques +++
Normales 20 à 50% selon les séries
Effet prozone (faux négatifs)
Différents kits de dosage/normales
 Spécificité 60 %
 VPP 34 %
 Carruthers M et al Ann Rheum Dis 2015



Diagnostic
Et les critères de CLASSIFICATION ACR/EULAR 2019

1. Entry Criteria Characteristic* clinical or radiologic involvement of a typical organ 

(e.g.,pancreas, salivary glands, bile ducts, orbits, kidney, lung, aorta,

retroperitoneum, pachymeninges, or thyroid gland [Riedel’s thyroiditis]) 

OR

pathologic evidence of an inflammatory process accompanied by a lymphoplasmacytic infiltrate of uncertain 

etiology in one of these same organs.



Diagnostic
Et les critères de CLASSIFICATION ACR/EULAR 2019

A.

Critères de classification ACR/EULAR 2019



Diagnostic
Et les critères de CLASSIFICATION ACR/EULAR 2019

B.



Diagnostic
Et les critères de CLASSIFICATION ACR/EULAR 2019

Type I
Castleman like



Diagnostic
Et les critères de CLASSIFICATION ACR/EULAR 2019

Critères de classification ACR/EULAR 2019

Clinical

Fever>38°
No response to GC
(minimum 40mg/d PDN-4w)

Biological

Leucopenia, thrombopenia
Eosinophilia > 3G/L
MPO ou PR3 +
PRo, La, dsDNA,RNP, Sm +
Cryoglobulinemia

Imagery

Imagerie évoquant pathologie maligne
Progression radiologique rapide
Anomalie des os long évocatrice d’ECD
Splénomégalie

Pathology

Cancer
Infiltration mostly by PNN
Necrotizing vasculitis
Necrosis
Granuloma
Histocytosis
Myofibroblastic tumor

Diseases

Castleman MC
IBD if pancreatitis
Hashimoto thyroiditis 
if isolated

ACR/EULAR exclusion criteria



Diagnostic
Et les critères de CLASSIFICATION ACR/EULAR 2019

Critères de classification ACR/EULAR 2019

Clinical and imagery



Diagnostic

Mr C 79 ans

Episode 1: Douleurs abdominales œdème pancréatique minime et une infiltration de la graisse de continuité.
NFS normale,, créatinine 77 µmol/l, Protides 87 g/l, CRP 76 mg/l => lithiase vesiculaire cholecystectomie

Episode 2 (M+6): cholangite se prolongeant sur l’ensemble de la VBP. Pancréas discrètement aréolaire de 
manière diffuse sans lésion visible ni anomalie canalaire.PNE 1.22 (1.47 le 5/11), créatinine 80 µmol/l, 
protides 72 g/l, CRP 6.5 mg/l, bilirubine T 85 µmol/l, GGT 291 U/l, PAL 310 U/l, ASAT 75, ALAT 127
Cholangite => Ac ursodesoxycholique

Episode 3(M+16): Hypertrophie bilatérale symétrique des 2 glandes sous-mandibulaires prédominant à 
droite. echographie de glandes salivaires faisant évoquer soit virus soit GS. 
+ Urticaire traitée sans succès par anti Histaminiques+ Troubles urinaires+ Perte de poids

Episode 4 (M+20): AEG +++ Hb 10g/L, Plaquettes 237 G/L, PNEo 2G/L, CRP 10mg/L, Creatinine 198mcmol/L, 
protidemie 105g/L et albumine 29g/L
sérologies VIH et HHV8 négatives, PCR EBV 72000copies/ml, ACAN 1/1280eme sans ECT
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Diagnostic

Mr C 79 ans

Episode 4 (M+20): AEG +++ Hb 10g/L, Plaquettes 237 
G/L, PNEo 2G/L, CRP 10mg/L, Creatinine 198mcmol/L, 
protidemie 105g/L et albumine 29g/L
sérologies VIH et HHV8 négatives, PCR EBV 
72000copies/ml, ACAN 1/1280eme sans ECT

Critères internationaux de classification de la maladie de Castleman MI:

Deux criteres majeurs requis sont:

Adenopahties ≥1 cm  dans au moins deux territoires

Histologie ganglionnaire compatible avec une maladie de 
castleman

Criteres mineurs (au moins 2 dont un biologique):

Cliniques: altération de l’etat géneral, hepatosplenomegalie, 
oedemes/épanchements séreux, angiomes ou papules violacées, 
pneumonie lymphoide interstitielle (LIP)

Biologiques:  CRP élevée , anemie, thrombopenie ou 
thrombocytose, hypoalbuminemie, insuffisance renale, 
hypergammaglobulinemie polyclonale.

Type I
Castleman like

Confrontation clinique/anatomopathologiste ++++



Diagnostic

Koshrohahi A et al. ARheum 2015

IgG4-RD pathological lesions can be observed 
associated to :

- HES
- Castleman disease
- Destombes-Rosai-Dorfman (R-Histiocytosis)
- ANCA vasculitis
- Cancers
- Infectious diseases

Secondary IgG4-RD ?

+ SHE



Traitement



Traitement

Masamune et al, Gut 2016

n=30

n=19

Traitement- 1: Corticoides !



Traitement

Lanzillota M et al. Exp Rev Clin Immunol 2022

Traitement- 4: quel traitement en épargne CTC



Traitement

Données dans la « vrai vie »
n=33 patients traités par RTX

Réponse 93,5% des patients

Suivi de 24,8 mois: 41,9% de rechute  (délai médian 
19 mois)

Taux d’infections sévères: 12,1/100 patient-années
3 patients hypogamma ≤ 5 g/L

Ebbo et al, PLoS ONE 2017

IgG4-RD RI >9

Ttt d’entretien 
par RTX

Traitement- 5: Anti CD20 et MAG4

Ajouter series plus recentes



Traitement

1

2

34

?
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Traitement



En conclusion
A évoquer souvent mais à diagnostiquer prudemment !

Pathologie multidisciplinaire

Pas d’urgence a traiter le plus souvent

Risque de rechutes +++

Nécessité d’avoir une épargne cortisonique


	Diapositive 1
	Diapositive 2
	Diapositive 3
	Diapositive 4
	Diapositive 5
	Diapositive 6
	Diapositive 7
	Diapositive 8
	Diapositive 9
	Diapositive 10
	Diapositive 11
	Diapositive 12
	Diapositive 13
	Diapositive 14
	Diapositive 15
	Diapositive 16
	Diapositive 17
	Diapositive 18
	Diapositive 19
	Diapositive 20
	Diapositive 21
	Diapositive 22
	Diapositive 23
	Diapositive 24
	Diapositive 25
	Diapositive 26
	Diapositive 27
	Diapositive 28
	Diapositive 29
	Diapositive 30
	Diapositive 31
	Diapositive 32

