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Liste des abr&eacute;viations :
•
AAN : Anticorps anti-nucl&eacute;aire
•
ACR : American College of Rhumatology
•
aCC : anticorps anticardiolipine
•
aCL : anticorps anticoagulant circulant lupique
•
aPL/SAPL : Anticorps anti-phospholipide/ Syndrome des anticorps
antiphospholipides
•
APS : Anti palud&eacute;ens de synth&eacute;se
•
ATCD : Ant&eacute;c&eacute;dant
•
BCF : Bruit cardiaque fœtal
•
CO : Contraceptif oral
•
CU : Contraction Ut&eacute;rine
•
DDR : Date des Derni&egrave;res R&egrave;gles
•
ECBU : Examen Cytobact&eacute;riologique des Urines
•
G : G&eacute;stit&eacute;
•
Hb: H&eacute;moglobine
•
HBPM: H&eacute;parine de bas poids mol&eacute;culaire
•
HTA: Hypertension art&eacute;rielle
•
ITG: Interruption th&eacute;rapeutique de grossesse
•
LB/ LT: lymphocyte B/lymphocyte T
•
LES : Lupus Eryth&eacute;mateux Syst&eacute;mique
•
NFS: Num&eacute;ration Formule Sanguine
•
OMI: Oed&eacute;me des Membres Inf&eacute;rieurs
•
OMS: Organisation Mondiale de Sant&eacute;
•
P: Parit&eacute;
•
PBR: Ponction Biopsie R&eacute;nale
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•
PDE: Poche Des Eaux
•
PN: Poids &agrave; la naissance
•
RCF: Rythme cardiaque foetal
•
RCIU: Retard de croissance intra-ut&eacute;rin
•
SA : Semaine d’am&eacute;norrh&eacute;e
•
SNFMI : soci&eacute;t&eacute; nationale fran&ccedil;aise de m&eacute;decine interne
•
TA : Tension art&eacute;rielle
•
THS : Traitement Hormonal substitutif
•
VS : Vitesse de s&eacute;dimentation
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INTRODUCTION
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Le
lupus
&eacute;ryth&eacute;mateux
syst&eacute;mique
est
une
maladie
auto-immune,
multifactorielle avec un d&eacute;terminisme individuel fort.
C’est une affection o&ugrave; le statut hormonal intervient de fa&ccedil;on tr&egrave;s notable, elle
touche de fa&ccedil;on pr&eacute;pond&eacute;rante la jeune femme en activit&eacute; g&eacute;nitale. La fertilit&eacute; des
femmes lupiques stabilis&eacute;e est comparable a celle de la population g&eacute;n&eacute;rale ; par
cons&eacute;quent ; la fr&eacute;quence de l’association grossesse et maladie lupique est non
n&eacute;gligeable.
Il y a longtemps, on recommandait aux femmes souffrant du lupus d'&eacute;viter une
grossesse en raison de la morbidit&eacute; et la mortalit&eacute; maternelles et fœtales
importantes qui en d&eacute;coulaient. Aujourd'hui, une grossesse peut &ecirc;tre envisag&eacute;e &agrave;
condition qu'elle soit consid&eacute;r&eacute;e comme une &laquo;grossesse &agrave; risque&raquo;.
Le suivi multidisciplinaire permet de d&eacute;finir le risque individuel qui d&eacute;pend de
multiples aspects : ant&eacute;c&eacute;dents obst&eacute;tricaux, pr&eacute;sence d'un syndrome d'anticorps
anti phospholipides, activit&eacute; de la maladie lupique, pr&eacute;sence et gravit&eacute; d'une atteinte
r&eacute;nale.
L’objectif de notre travail est, de faire une mise au point sur l’association LES et
grossesse et de tenter d’en d&eacute;gager un protocole de prise en charge afin de faciliter
le suivi de la grossesse chez les patientes lupiques, en:
&Oslash; Faisant un rappel sur la maladie lupique et sur la physiologie de la grossesse,
&Oslash; Rapportant deux observations de parturientes collig&eacute;es au service de gyn&eacute;coobst&eacute;trique au CHU HASSAN II de F&egrave;s, entre Janvier 2005 et D&eacute;cembre 2009
&Oslash; Etudiant l’impact de la grossesse sur le lupus
&Oslash; D&eacute;crivant les complications maternelles obst&eacute;tricales et les r&eacute;percussions
fœtales auxquelles expose la grossesse d’une femme lupique.
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Rappel th&eacute;orique
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I) G&eacute;n&eacute;ralit&eacute; : Le Lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique (LES) :
I-1) Histoire du lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique :
Le terme de lupus signifie &laquo; loup &raquo; en latin, employ&eacute; pour d&eacute;crire des l&eacute;sions
cutan&eacute;es de la face dont les marques font penser &agrave; des morsures de loup. Il appara&icirc;t
pour la premi&egrave;re fois dans la litt&eacute;rature m&eacute;dicale en 916 apr&egrave;s J.C. [1]
Rogerius, au treizi&egrave;me si&egrave;cle, Paracelse, au d&eacute;but du seizi&egrave;me si&egrave;cle, et
Cazenave, en 1852, nous ont fourni des descriptions claires des l&eacute;sions faciales
du lupus. Entre 1895 et 1903, William Osler &eacute;tablissait clairement que les organes
internes
pouvaient
&ecirc;tre impliqu&eacute;s.
Il d&eacute;crivit bien la pr&eacute;sence de phases de
r&eacute;mission et de phases d’activit&eacute; dans cette maladie qui prend volontiers un cours
chronique .C’est &agrave; Hargraves, en 1948, que revient le m&eacute;rite de d&eacute;crire le premier
auto-anticorps antinucl&eacute;aire responsable de la formation in vitro des cellules LE. En
1957, Seligmann et Cepellini d&eacute;couvrent ind&eacute;pendamment l’existence d’anticorps
anti-ADN natif, signature biologique caract&eacute;ristique de l’affection. [1,2,3]
I.2) D&eacute;finition et crit&egrave;res de classification :
Le caract&egrave;re extr&ecirc;mement polymorphe des modes de pr&eacute;sentation de la maladie
lupique rend impossible une d&eacute;finition purement clinique de l’affection. D’un autre
c&ocirc;t&eacute;, une d&eacute;finition purement immunologique, telle que l’existence d’anticorps
anti-ADN natif, en l’absence de manifestations cliniques, serait absurde et ce,
d’autant que leur sp&eacute;cificit&eacute; est de 95 &agrave; 98 % et que leur sensibilit&eacute; ne d&eacute;passe pas
70%. [2]
Le Coll&egrave;ge Am&eacute;ricain de Rhumatologie (ARA puis ACR) a donc propos&eacute; d&eacute;s 1971
des crit&egrave;res de classification de la maladie lupique en comparaison avec un groupe
t&eacute;moin constitu&eacute; majoritairement de polyarthrites rhumato&iuml;des. Ces crit&egrave;res ont &eacute;t&eacute;
modifi&eacute;s en 1982 pour tenir compte de la g&eacute;n&eacute;ralisation du test de d&eacute;pistage des
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anticorps antinucl&eacute;aires en immunofluorescence indirecte, &eacute;liminer les items peu
sp&eacute;cifiques (tel le syndrome de Raynaud ou l’alop&eacute;cie) et pr&eacute;ciser le caract&egrave;re non
destructeur de la polyarthrite. Une derni&egrave;re modification a &eacute;t&eacute; apport&eacute;e en 1997
pour mettre &agrave; jour certains param&egrave;tres immunologiques et &eacute;liminer la recherche des
cellules LE devenue obsol&egrave;te et de plus peu sp&eacute;cifique [4].
Ces crit&egrave;res mis &agrave; jour sont rassembl&eacute;s dans le Tableau I.
Quatre crit&egrave;res
simultan&eacute;s ou successifs sans limitation de temps sont n&eacute;cessaires et suffisants
pour classer un patient.
Ces crit&egrave;res ont une bonne sensibilit&eacute; (96 %) et une bonne sp&eacute;cificit&eacute; (96 %) dans
l’&eacute;tude men&eacute;e par le comit&eacute; de l’ACR vis-&agrave;-vis des LES nord-am&eacute;ricains
comparativement &agrave; des t&eacute;moins atteints de polyarthrite rhumato&iuml;de (PR) et restent
robustes confront&eacute;s aux cohortes de LES europ&eacute;ens, asiatiques, antillais et
hispaniques, adultes ou p&eacute;diatriques (sensibilit&eacute; entre 72 et 97 %) [4].
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Tableau I : Crit&egrave;res (1982 modifi&eacute;s en 1997) pour la classification du lupus
&eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique
1. Eruption malaire en aile de papillon
2. Eruption de lupus disco&iuml;de
3. Photosensibilit&eacute;
4. Ulc&eacute;rations buccales ou nasopharyng&eacute;es
5. po lyarthrites non &eacute;rosives
6. Pleur&eacute;sie ou p&eacute;ricardite
7. Atteinte r&eacute;nale : prot&eacute;inurie &gt; 0,5 g j–1 (ou +++) ou cylindres urinaires
8. Convulsions ou psychose
9. Atteinte h&eacute;matologique :an&eacute;mie h&eacute;molytique ou hyperr&eacute;ticulocytose ou
a. leucop&eacute;nie &lt; 4 000 mm–3 ou
b. lymphop&eacute;nie &lt; 1 500 mm–3 ou
c. thrombop&eacute;nie &lt; 100 000 mm–3
10. Anomalie immunologique : pr&eacute;sence
a. D’anticorps anti-ADN natif ou
b. D’anti-Sm ou
c. D’anticorps antiphospholipides par l’un des tests suivants :Taux
s&eacute;rique anormal d’IgG ou d’IgM anticardiolipine, P r &eacute; s e n c e d ’ un
anticoagulant circulant de type lupique avec une m&eacute;thode standard
ou Fausse s&eacute;rologie syphilitique depuis plus de 6 mois.
11. Pr&eacute;se nce d’un tit re anormal d’anticorps antinucl&eacute;aires
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I.3) Donn&eacute;es &eacute;pid&eacute;miologiques :
I.3.1) Incidence et pr&eacute;valence :
L'incidence de la maladie (nombre de nouveaux cas par an pour 100 000
habitants) varie selon les pays de 0,2 &agrave; 10. Les &eacute;tudes &eacute;pid&eacute;miologiques les plus
r&eacute;centes font &eacute;tat d'une augmentation de I’ incidence de pr&egrave;s de quatre fois entre
1950 et 1992. Aux Etats-Unis, elle est pass&eacute;e de 1,51 &agrave; 5,56 pour 100 000
habitants durant cette p&eacute;riode [5].
La pr&eacute;valence (nombre total de cas pour 100 000 habitants) varie de 15 &agrave; 60. La
maladie est deux &agrave; cinq fois plus fr&eacute;quente chez les sujets noirs vivants aux EtatsUnis ou dans les Cara&iuml;bes que chez les sujets blancs. Elle est &eacute;galement trois fois
plus
fr&eacute;quente
chez
les
sujets
originaires
d'Extr&ecirc;me-Orient
que
chez
les
Europ&eacute;ens[5].
I.3.2) Influence du sexe :
Toutes les &eacute;tudes s'accordent pour souligner la pr&eacute;dominance f&eacute;minine : 66 &agrave;
96%, soit en moyenne 8 &agrave; 9 femmes pour 1 &agrave; 2 hommes. Cette pr&eacute;dominance est
marqu&eacute;e notamment en p&eacute;riode d'activit&eacute; ovarienne. Dans les tranches d'&acirc;ge
extr&ecirc;me, l'incidence masculine augmente significativement dans certaines s&eacute;ries
avec tendance &agrave; l'&eacute;galisation pour les tranches d'&acirc;ge &eacute;lev&eacute;es. [5]
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I.4) Pathog&eacute;nie
I.4.1) M&eacute;canismes l&eacute;sionnels :
L’&eacute;tude des m&eacute;canismes immunologiques [6] ; a montr&eacute; qu’il existe deux
probl&egrave;mes majeurs dans la physiopathologie de la maladie lupique, celui de
l'induction des auto-anticorps et celui des m&eacute;canismes pathog&egrave;nes mis en jeu par
ces auto-anticorps.
v Induction des auto-anticorps et d&eacute;veloppement de l'auto-immunit&eacute; :
Sur un fond d'activation polyclonale des lymphocytes B (LB), la production des
auto-anticorps par les LB se fait en r&eacute;ponse &agrave; un stimulus antig&eacute;nique. Les
interactions de reconnaissance LB et LT (lymphocyte T) sont essentielles pour la
production d'auto-anticorps, les auto-anticorps anti ADN sont produits en r&eacute;ponse
au nucl&eacute;osome, le lymphocyte T jouant le r&ocirc;le de pr&eacute;sentation d'antig&egrave;ne. [6,7]
A c&ocirc;t&eacute; de leur r&ocirc;le dans la production des auto-anticorps les LB semblent jouer
un r&ocirc;le d&eacute;terminant dans la rupture de la tol&eacute;rance p&eacute;riph&eacute;rique T et dans
l'expansion des cellules T auto r&eacute;actives. [8]
v D&eacute;veloppement des l&eacute;sions :
Le d&eacute;veloppement des l&eacute;sions cellulaires ou tissulaires peut faire appel &agrave; plusieurs
m&eacute;canismes. Il est admis que les auto-anticorps jouent un r&ocirc;le pathog&egrave;ne au cours
des maladies lupiques soit directement soit par l'interm&eacute;diaire de la formation de
complexes immuns. [6,7,8]
Les auto-anticorps peuvent &ecirc;tre responsables de la lyse de cellules cibles ; c'est le
cas des anticorps anti-globules rouges ou anti-plaquettes responsables d'an&eacute;mies
h&eacute;molytiques ou de thrombop&eacute;nies; la lyse fait intervenir l'activation du syst&egrave;me du
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compl&eacute;ment. Un m&eacute;canisme de cytotoxicit&eacute;, d&eacute;pendante d'anticorps faisant
intervenir
des
cellules
portant
des
r&eacute;cepteurs
pour
le
fragment
Fc
des
immunoglobulines, peut &eacute;galement &ecirc;tre mis en jeu (mais son importance
pathog&eacute;nique au cours des maladies lupiques n'est pas connue). D'autre part les
anticorps
antiphospholipides
pourraient
jouer
un
r&ocirc;le
pathog&egrave;ne
dans
le
d&eacute;veloppement des l&eacute;sions vasculaires et des autres manifestations pathologiques
associ&eacute;es au syndrome des anticorps antiphospholipides. [7,8]
Le r&ocirc;le du d&eacute;p&ocirc;t de complexes immuns est clairement d&eacute;montr&eacute; dans la gen&egrave;se
des l&eacute;sions tissulaires. [6]
A c&ocirc;t&eacute; de ces m&eacute;canismes physiopathologiques concernant la r&eacute;gulation de
l'activation lymphocytaire et de la production d'auto-anticorps, un autre axe de
recherche concerne l'hypoth&egrave;se d'un d&eacute;faut de fonctionnement des macrophages
dans le LES ; une &eacute;limination trop lente ou insuffisante des cellules ayant subi le
processus d'apoptose ou de leur d&eacute;bris pourrait entra&icirc;ner :
&sect;
la
persistance
prolong&eacute;e
d'antig&egrave;nes
nucl&eacute;aires
(auto
antig&egrave;nes)
expos&eacute;s &agrave; la surface de ces cellules,
&sect;
leur prise en charge par des cellules dendritiques avec production de
cytokines pro-inflammatoires,
&sect;
et la stimulation d'une r&eacute;ponse lymphocytaire auto-immune.
Un d&eacute;faut d'&eacute;limination par les macrophages de complexes immuns form&eacute;s entre
les auto-antig&egrave;nes et des auto-anticorps aurait &eacute;galement un r&ocirc;le d&eacute;l&eacute;t&egrave;re. [7,8]
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I.4.2) Facteurs &eacute;tiologiques :
a) Facteurs hormonaux : R&ocirc;le de l’œstrog&egrave;ne:
Le r&ocirc;le des œstrog&egrave;nes est indiscutable dans le lupus, maladie auto-immune au
sex ratio le plus f&eacute;minin. [9]
Chez la femme, le lupus apparait souvent apr&egrave;s la pubert&eacute; et la maladie &eacute;volue
avec le cycle menstruel.la grossesse peut induire de v&eacute;ritable pouss&eacute;es lupiques car
les taux d’œstrog&egrave;nes y sont 100 fois plus importants qu’au cours du cycle
menstruel. Inversement, la m&eacute;nopause se traduit le plus souvent par une diminution
des pouss&eacute;es contemporaines de la cessation de l’activit&eacute; ovarienne. Outre toute
augmentation de l’impr&eacute;gnation oestrog&eacute;nique : pilule estroprogestative ou THS, est
susceptible d’aggraver la maladie, ou de favoriser l’apparition d’un lupus
[10,11,12], l’effet d&eacute;l&eacute;t&egrave;re des œstrog&egrave;nes apparait aussi lors de l’induction
d’ovulation par les gonadotrophines en cas de st&eacute;rilit&eacute; [13].
b) Autres facteurs :
L’influence des facteurs g&eacute;n&eacute;tiques est bien connue dans le LES. La pr&eacute;valence de
la maladie est variable selon l’origine ethnique des malades, avec une plus grande
fr&eacute;quence chez les non caucasiens que chez les caucasiens. La pr&eacute;valence du lupus
est &eacute;galement plus &eacute;lev&eacute;e chez un apparent&eacute; du 1er degr&eacute; d’un patient lupique[14].
Les facteurs d’environnement les mieux connus sont les rayons ultra-violets, les
m&eacute;dicaments inducteurs lupiques, et de probables agents infectieux, bact&eacute;riens ou
r&eacute;tro- virus, dont l’&eacute;tiologie pr&eacute;cise reste &agrave; d&eacute;terminer [10,14].
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I.5) Clinique:
I.5.1) Signes g&eacute;n&eacute;raux :
Les signes g&eacute;n&eacute;raux pr&eacute;c&eacute;dent souvent une pouss&eacute;e visc&eacute;rale de la maladie. La fi&egrave;vre est le
signe le plus fr&eacute;quent, elle invite &agrave; rechercher une complication infectieuse, elle
s’accompagne de fatigue de fa&ccedil;on constante, et parfois de perte de poids [2].
I.5.2) Manifestations cutan&eacute;es :
Elles inaugurent l’affection une fois sur quatre, elles peuvent manquer tout au
long de l’&eacute;volution &eacute;galement une fois sur quatre.
On distingue les l&eacute;sions dermatologiques sp&eacute;cifiquement lupiques et les I&eacute;sions
li&eacute;es &agrave; une vascularite [2].
v L&eacute;sions lupiques :
&sect;
Eryth&egrave;me en vespertilio
&sect;
Lupus disco&iuml;de
&sect;
Eruption de photosensibilit&eacute;
v L&eacute;sions de vascularites : indice pr&eacute;cieux d’&eacute;volutivit&eacute; et d’activit&eacute; du LES:
&sect;
Purpura p&eacute;t&eacute;chial
&sect;
Eryth&egrave;me p&eacute;ri ungu&eacute;al
&sect;
Livedo, nodules sous cutan&eacute;s
v Manifestations muqueuses et phan&eacute;riennes.
v Alop&eacute;cie : circonscrite ou diffuse.
I.5.3) Manifestations rhumatologiques ;
Elles inaugurent la maladie une fois sur deux, et sont pr&eacute;sentes &agrave; un moment
quelconque de l’&eacute;volution huit &agrave; neuf fois sur dix [2].
Les arthralgies et les arthrites sont plus fr&eacute;quentes et ont un profil aigu, subaigu
ou chronique.
Les manifestations musculaires se r&eacute;sument &agrave; des myalgies.
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I.5.4) Manifestation r&eacute;nales :
L’atteinte r&eacute;nale est une des complications les plus graves du LES. Elle repr&eacute;sente
un facteur de mauvais pronostic et une cause directe ou indirecte de d&eacute;c&egrave;s. Dans 3 &agrave;
6 % des cas, elle pr&eacute;c&egrave;de les autres manifestations .dans plus d’un tiers des cas, elle
apparait apr&egrave;s le diagnostic [15].
La fr&eacute;quence exacte de l’atteinte r&eacute;nale, varie entre 40 et 60 % dans les
diff&eacute;rentes s&eacute;ries, la g&eacute;n&eacute;ralisation des biopsies r&eacute;nales montre que la fr&eacute;quence
anatomique &eacute;tait plus &eacute;lev&eacute;e 70 &agrave; 80 % des cas. [15,16]
La biopsie r&eacute;nale est indispensable pour adapter le traitement et pr&eacute;dire
l’&eacute;volution. L’&eacute;tude immunohistologique permet d’identifier diff&eacute;rentes classes de
gravit&eacute; variable d&eacute;finis par une classification de l’OMS (tableau II).
Tableau II : classification de n&eacute;phropathie lupique selon l’OMS :
CLASSE I
Rein optiquement normal
CLASSE II
Glom&eacute;rulon&eacute;phrite m&eacute;sangiale
L&eacute;sions glom&eacute;rulaires minimes
Prot&eacute;inurie mod&eacute;r&eacute;e +/- h&eacute;maturie microscopique
CLASSE III
Glom&eacute;rulon&eacute;phrite prolif&eacute;rative segmentaire et focale
Prot&eacute;inurie +/- syndrome n&eacute;phrotique impur
Pas d'insuffisance r&eacute;nale
CLASSE IV
Glom&eacute;rulon&eacute;phrite prolif&eacute;rative diffuse
Prot&eacute;inurie, syndrome n&eacute;phrotique, h&eacute;maturie, leucocyturie
Parfois insuffisance r&eacute;nale
CLASSE V
Glom&eacute;rulon&eacute;phrite extra-membraneuse
Syndrome n&eacute;phrotique impur
Pas d'insuffisance r&eacute;nale
CLASSE VI
Glom&eacute;rulon&eacute;phrite avec scl&eacute;rose diffuse
G&eacute;n&eacute;ralement association de l&eacute;sions interstitielles
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I.5.5) Manifestations pleuropulmonaires :
v Pleur&eacute;sie : la plus fr&eacute;quente des manifestations pleuropulmonaires.
v L&eacute;sions pulmonaires :
•
La pneumonie lupique : rare.
•
La fibrose pulmonaire interstitielle diffuse.
•
L’hypertension art&eacute;rielle pulmonaire.
•
Les h&eacute;morragies alv&eacute;olaires massives.
I.5.6) Manifestation cardio-vasculaires :
v Les trois tuniques peuvent &ecirc;tre atteintes :
•
La p&eacute;ricardite est la cardiopathie la plus fr&eacute;quente,
•
La myocardite est volontiers latente
•
L’endocardite.
v L’atteinte coronaire.
v L’hypertension
art&eacute;rielle :
peut
&ecirc;tre
satellite
d’une
n&eacute;phropathie
ou
compliquant une corticoth&eacute;rapie.
v Le ph&eacute;nom&egrave;ne de Raynaud observ&eacute; dans 20 &agrave; 30% des cas. [3]
v Les phl&eacute;bothromboses : Leur caract&egrave;re r&eacute;cidivant est tr&egrave;s &eacute;vocateur de la
pr&eacute;sence d’anticoagulant circulant ou plus g&eacute;n&eacute;ralement d’anticorps
anti
phospholipides. [3]
I.5.7) Manifestations neuropsychiatriques :
Elles surviennent dans 40% des cas et ont un caract&egrave;re prot&eacute;iforme domin&eacute; par les
convulsions et les troubles psychiatriques. Leur gravit&eacute; pronostique est diversement
appr&eacute;ci&eacute;e. [17]
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I.5.8) Manifestations digestives et h&eacute;patiques :
L’anorexie, naus&eacute;es, vomissements accompagnent habituellement une pouss&eacute;e de
la maladie dans 10 &agrave; 50% des cas [3].
Les douleurs abdominales rel&egrave;vent de diff&eacute;rents m&eacute;canismes :
•
Ascite avec parfois une pseudo-obstruction intestinale ;
•
H&eacute;mop&eacute;ritoine ;
•
Pancr&eacute;atite ;
•
Perforation intestinale li&eacute;e &agrave; un m&eacute;canisme de vascularite.
De m&ecirc;me, une insuffisance surr&eacute;nalienne peut se r&eacute;v&eacute;ler par des naus&eacute;es et des
troubles digestifs
L’atteinte h&eacute;patique est classiquement rare.
I.6) Biologie:
Les examens biologiques rev&ecirc;tent un double int&eacute;r&ecirc;t au cours du lupus :
• Un int&eacute;r&ecirc;t diagnostique puisque deux crit&egrave;res sur onze leur sont consacr&eacute;s,
en dehors des manifestations h&eacute;matologiques.
• Un int&eacute;r&ecirc;t pronostique car certaines modifications suivent l’&eacute;volutivit&eacute; de la
maladie.
I.6.1) Le syndrome inflammatoire :
La vitesse de s&eacute;dimentation est augment&eacute;e au cours des pouss&eacute;es dans 80 &agrave; 100%
des cas. [2]
Une hypergammaglobulin&eacute;mie, une an&eacute;mie de type inflammatoire, normochrome,
normocytaire, en g&eacute;n&eacute;ral mod&eacute;r&eacute;e, est fr&eacute;quente.
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I.6.2 ) Anomalie de l’h&eacute;mogramme :
&Oslash; An&eacute;mie : fr&eacute;quente, inflammatoire, h&eacute;molytique autoimmune.
&Oslash; Leucop&eacute;nie : fr&eacute;quente.
&Oslash; Thrombop&eacute;nie : mod&eacute;r&eacute;e ou purpura thrombop&eacute;nique autoimmun
I.6.3) Les anomalies s&eacute;rologiques :
a) Les anticorps :
v Anticorps antinucl&eacute;aires (AAN) : constituent un marqueur biologique quasi
constant (98 %) du LES. Cette anomalie constitue &agrave; elle seule le onzi&egrave;me crit&egrave;re de
classification de l’ACR. Seuls les titres sup&eacute;rieurs ou &eacute;gaux &agrave; 160 sont consid&eacute;r&eacute;s
positifs. la recherche de ces anticorps se fait par immunofluorescence [18].
v Anticorps anti-ADN natifs ; Pr&eacute;sents dans 70 % des cas [18]
v Anticorps anti-histones: Ils ont un grand int&eacute;r&ecirc;t diagnostique en faveur d’un
lupus induit m&eacute;dicamenteux. [18]
v Anticorps anti-nucl&eacute;osomes : pr&eacute;sents chez 60 &agrave; 80 % des malades, voire
plus, d’ou leur int&eacute;r&ecirc;t diagnostique sup&eacute;rieur &agrave; celui des anti-ADN natif. Leur
sp&eacute;cificit&eacute; est voisine de 95 % [3]
v Anticorps anti-antig&eacute;nes nucl&eacute;aires solubles :
Les principaux anticorps observ&eacute;s au cours du lupus :
&sect;
Les anti-U1-RNP, &eacute;galement pr&eacute;sents au cours des connectivites mixtes. Ils
sont observ&eacute;s dans 40% des lupus.
&sect;
Les anti-Sm sont extr&ecirc;mement sp&eacute;cifiques du lupus, au point de faire partie
des crit&egrave;res de classification.
&sect;
Les anticorps anti-SS-A (Ro) : Ils sont possiblement associ&eacute;s &agrave; deux types de
complications : des troubles du rythme cardiaque et une &eacute;ruption lupique
transitoire qui caract&eacute;risent le lupus n&eacute;onatal. Le bloc auriculo-ventriculaire
cong&eacute;nital et le bloc de branche surviennent chez 2 % des nouveau-n&eacute;s de
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m&egrave;re lupique ayant un anti-Ro. [18]
&sect;
Les anti-SSB (La) sont rares dans le lupus (10%) et sont habituellement un
marqueur d'un syndrome de Sjogren associ&eacute;.
v Autres anticorps : divers types d’auto-anticorps sont pr&eacute;sents : aPL, facteur
rhumato&iuml;de, anticorps antih&eacute;maties et antiplaquettes. [3]
b) L’hypocompl&eacute;ment&eacute;mie :
Une hypocompl&eacute;ment&eacute;mie est signal&eacute;e chez 40 &agrave; 60 % des maladies lupiques.la
diminution porte sur le CH50, C3 et du C4. Elle est fr&eacute;quente au cours des LES avec
atteinte r&eacute;nale [2].
1.7) LES et Syndrome des Antiphospholipides (SAPL):
Le terme de &laquo; SAPL &raquo; d&eacute;signe l’ensemble des manifestations cliniques et
biologiques secondaires ou associ&eacute;es &agrave; la pr&eacute;sence d’APL et/ou de leurs cofacteurs.
Le SAPL a &eacute;t&eacute; d&eacute;fini initialement par Harris en 1987 par l’association de
manifestations thrombotiques veineuses ou art&eacute;rielles ou d’avortements r&eacute;p&eacute;t&eacute;s,
avec la pr&eacute;sence durable d’aPL : anticoagulant circulant de type lupique (aCC) ou
anticardiolipine (aCL). Une thrombop&eacute;nie p&eacute;riph&eacute;rique mod&eacute;r&eacute;e est souvent
associ&eacute;e. La symptomatologie clinique du SAPL s’est enrichie de diverses
manifestations dont certaines ne semblent pas de nature thrombotique ; leur
int&eacute;gration dans une d&eacute;finition &eacute;largie du SAPL n’est pas encore admise dans les
crit&egrave;res internationaux r&eacute;vis&eacute;e en 2006 (Tableau III). [4]
Des crit&egrave;res pr&eacute;liminaires internationaux de classification du SAPL ont &eacute;t&eacute;
propos&eacute;s et publi&eacute;s en 1999 (crit&egrave;res de Sapporo) et r&eacute;vis&eacute;s en 2006.
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Tableau III : Crit&egrave;res r&eacute;vis&eacute;s (2006) de classification du SAPL. [19]
Crit&egrave;res cliniques :
Thrombose vasculaire : au moins 1 &eacute;pisode de thrombose veineuse ou art&eacute;rielle
ou des petits vaisseaux dans n’importe quel organe. La thrombose doit &ecirc;tre
confirm&eacute;e par une m&eacute;thode objective valid&eacute;e d’imagerie ou histologique. En cas de
confirmation
histologique,
la
thrombose
doit
&ecirc;tre
pr&eacute;sente
sans
signe
inflammatoire de la paroi vasculaire
Maladie obst&eacute;tricale
Une ou plusieurs pertes foetales survenant &agrave; 10 semaines de grossesse ou
plus, le fœtus &eacute;tant morphologiquement normal sur les donn&eacute;es ultrasoniques ou
de l’examen direct du foetus, ou
Une ou plusieurs naissances pr&eacute;matur&eacute;es d’un nouveau-n&eacute; morphologiquement
normal avant la 37e semaine de grossesse suite : (a) &agrave; une &eacute;clampsie ou &agrave; une
pr&eacute;&eacute;clampsie s&eacute;v&egrave;re ; (b) &agrave; une insuffisance placentaire document&eacute;e, ou
Trois avortements spontan&eacute;s ou plus survenant avant 10 semaines de grossesse
apr&egrave;s exclusion de toutes les causes anatomiques ou hormonales maternelles et de
toutes causes chromosomiques d’origine parentale
Crit&egrave;res biologiques :
Pr&eacute;sence d’un anticoagulant circulant de type lipique &agrave; au moins 2
d&eacute;terminations espac&eacute;es d’au moins 12 semaines, ou
Pr&eacute;sence d’anticorps anticardiolipine (aCL de type IgG ou de type IgM) dans le
s&eacute;rum ou le plasma &agrave; des titres interm&eacute;diaires ou &eacute;lev&eacute;s (&gt; 40U GPL ou MPL, ou &gt;
99e percentile) &agrave; 2 occasions au moins espac&eacute;es d’au moins 12 semaines, utilisant
une m&eacute;thode Elisa standardis&eacute;e, ou
Pr&eacute;sence d’anticorps anti-b&eacute;ta2 GPI IgG ou IgM dans le s&eacute;rum ou le plasma
(&agrave; un titre &gt; 99e percentile) &agrave; au moins 2 occasions espac&eacute;es d’au moins 12
semaines utilisant une m&eacute;thode Elisa standardis&eacute;e
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I.8) Mesure de l’activit&eacute; de la maladie lupique :
Plusieurs indices ont &eacute;t&eacute; d&eacute;velopp&eacute;s pour mesurer objectivement l'activit&eacute; de la
maladie lupique. Les plus utilis&eacute;s sont :
&sect;
Le SLEDAI : Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index;
&sect;
Le SLAM : Systemic Lupus Activity Mesure ;
&sect;
Le LAI: Lupus Activity Index
&sect;
L'ECLAM: European Consensus Activity Mesurement ;
&sect;
Le BlLAG : British lsles Lupus Assesment Group index;
I.9) Moyens th&eacute;rapeutiques :
La prise en charge th&eacute;rapeutique du lupus syst&eacute;mique a connu au cours des
quatre derni&egrave;res d&eacute;cennies une r&eacute;volution silencieuse qui a permis une am&eacute;lioration
spectaculaire de son pronostic. [20]
A l’heure actuelle, il n’existe pas de traitement sp&eacute;cifique de la maladie lupique.
La prise en charge th&eacute;rapeutique se base sur l’utilisation des m&eacute;dicaments visant les
m&eacute;canismes pathog&eacute;niques impliqu&eacute;s.
I.9.1) les mesures g&eacute;n&eacute;rales
a) R&egrave;gles hygi&eacute;no-di&eacute;t&eacute;tiques :
v Le repos est de r&egrave;gle au moment des pouss&eacute;es.
v R&eacute;gime hypocalorique en cas de corticoth&eacute;rapie prolong&eacute;e &agrave; fortes doses, le
r&eacute;gime d&eacute;sod&eacute; est &agrave; r&eacute;server aux patients pr&eacute;sentant un facteur de risque
telle une hypertension art&eacute;rielle ou une insuffisance r&eacute;nale avec syndrome
n&eacute;phrotique ou en cas de corticoth&eacute;rapie sup&eacute;rieure a 15 mg j–1
de
prednisone.
v Arr&ecirc;t complet du tabac, [21]
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v L’&eacute;viction de l’exposition solaire. [22,23]
v Une pr&eacute;vention du risque d'ost&eacute;oporose secondaire aux cortico&iuml;des ;
v Une prise en charge des facteurs de risque d'ath&eacute;roscl&eacute;rose
b) Traitements locaux :
v Th&eacute;rapeutiques dermatologiques :
La photoprotection chez les patients pr&eacute;sentant une photosensibilit&eacute; ou des
l&eacute;sions de lupus chronique. Elle repose l'application d'&eacute;cran solaire sur les zones
expos&eacute;es.
Les dermocortico&iuml;des peuvent &ecirc;tre un traitement d'appoint en association au
traitement g&eacute;n&eacute;ral.
v Traitements locaux rhumatologiques :
Les infiltrations articulaires lors d'une monoarthrite chronique non infectieuse
peuvent &ecirc;tre utilis&eacute;es en cas d'&eacute;chec du traitement par les AINS ou les cortico&iuml;des.
I.9.2) Traitement g&eacute;n&eacute;ral :
a) Salicyl&eacute;s et Anti-inflammatoires non st&eacute;roidiens :
Utilis&eacute;s pour leurs actions anti-inflammatoire, antalgique et antipyr&eacute;tique. Leur
propri&eacute;t&eacute;s antiagr&eacute;gantes trouvent un int&eacute;r&ecirc;t en traitement pr&eacute;ventif des accidents
thrombotiques et obst&eacute;tricaux du SAPL.
b) Les antipalud&eacute;ens de synth&egrave;se ( APS):
Ils sont g&eacute;n&eacute;ralement bien tol&eacute;r&eacute;s, avec un risque d’atteinte r&eacute;tinienne, qu’il faut
d&eacute;pister pr&eacute;cocement par un examen ophtalmologique. [22,23]
Deux sp&eacute;cialit&eacute;s sont disponibles:
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o I'hydroxychloroquine (Plaqu&eacute;nilB) &agrave; la posologie de 3,5 mglkglj
o la chloroquine (NivaquineB) &agrave; la posologie de 7 mglkglj
c) Les immunosuppresseurs :
Le recours aux immunosuppresseurs r&eacute;pond &agrave; un double objectif :
•
Obtenir un meilleur contr&ocirc;le de la maladie r&eacute;sistant aux glucocortico&iuml;des
seuls
•
Permettre une &eacute;pargne st&eacute;ro&iuml;dienne chez les patients cortico-d&eacute;pendants
ou cortico-intol&eacute;rants.
L’emploi des traitements immunosuppresseurs est limit&eacute; aux formes visc&eacute;rales
graves ou corticod&eacute;pendantes en raison de leurs risques (hypoplasie m&eacute;dullaire
et infections &agrave; court terme, st&eacute;rilit&eacute; et oncogen&egrave;se possible &agrave; long terme). [22,23]
d) La corticoth&eacute;rapie :
Elle a consid&eacute;rablement am&eacute;lior&eacute; le pronostic de la maladie lupique mais aux prix
d’effets secondaires qu’il faut pr&eacute;venir par les th&eacute;rapeutiques adjuvantes et la
recherche de la dose minimale efficace. [22]
e) Les anticorps monoclonaux :
•
Un anticorps monoclonal anti CD20 : le Rituximab (Mabthera), l'observation de
l'efficacit&eacute; de ce traitement a &eacute;t&eacute; sugg&eacute;r&eacute;e dans une an&eacute;mie h&eacute;molytique
r&eacute;fractaire [24], dans le syndrome des anti-phospholipides [25], dans les
thrombop&eacute;nies [26], dans les lupus s&eacute;v&egrave;res r&eacute;fractaires [27,28].
•
Les anticorps monoclonaux anti CD40 ligand est &agrave; l'&eacute;tude ainsi que les
anticorps monoclonaux anti-B7 et anti-CD28, anti-CD4, anti-CD3 et antiCD5 [29].
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f) Perspectives th&eacute;rapeutiques :
Une meilleure connaissance de la pathog&eacute;nie du LED a permis le d&eacute;veloppement
d'immunoth&eacute;rapie plus sp&eacute;cifiques comme l'illustre le Rituximab.
Sch&eacute;matiquement cette immuno-intervention rationnelle peut avoir 3 objectifs :
•
l'inhibition de l'activation du syst&egrave;me immunitaire, en particulier de la
synth&egrave;se d'auto-anticorps pathog&egrave;nes,
•
l'&eacute;limination des auto-anticorps et des complexes immuns pathog&egrave;nes
•
l'inhibition des agressions tissulaires induites par ces auto-anticorps et
les complexes immuns.
Ainsi sont &agrave; l’&eacute;tude de nombreux anticorps monoclonaux, des tol&eacute;rog&egrave;nes
sp&eacute;cifiques des LB, la vaccination peptidique, des inhibiteurs de l'activation du
compl&eacute;ment, des strat&eacute;gies d'&eacute;limination des auto-anticorps par aph&eacute;r&egrave;ses,
l'immunomodulation cytokinique.. . [29]
g) Traitements associ&eacute;s :
Les antiagr&eacute;gants, anticoagulants, thrombolytiques…..
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II) LUPUS ET GROSSESSE :
Les modifications physiologiques, hormonales et immunologiques au cours d’une
grossesse normale sont complexes, et sont encore diff&eacute;rentes au cours de la
grossesse lupique. Ainsi, il est important de comprendre les changements qui
arrivent pendant une grossesse normale.
II.1) Rappel de la physiologie de la grossesse humaine normale :
II.1.1) Modifications h&eacute;matologiques :
Lors d’une grossesse normale, la masse sanguine augmente de 45%, ainsi,
l’h&eacute;moglobine est diminu&eacute;e par dilution, passant de 13,3 &agrave; 12,1 g/dl. Il y a donc
une h&eacute;modilution et non une an&eacute;mie vraie. L’h&eacute;moconcentration doit &ecirc;tre suspecte
car elle est en g&eacute;n&eacute;ral pathologique. C’est un signe de pr&eacute;&eacute;clampsie. [30]
En
ce
qui concerne
les globules blanc,
on
note
(15000/ml).mais durant la grossesse. On peut admettre
une hyperleucocytose
que jusqu’&agrave; 20000/ml,
c’est physiologique.
Une thrombocytop&eacute;nie survient dans 8% des femmes pendant la grossesse elle
est g&eacute;n&eacute;ralement b&eacute;nigne et ne causent pas de probl&egrave;mes de saignement.
Inversement, la thrombophilie peut &ecirc;tre un probl&egrave;me majeur durant la grossesse.
La grossesse est consid&eacute;r&eacute;e comme
un &eacute;tat de thrombophilie, le risque de
thromboembolisme est multipli&eacute; par 5 et li&eacute; &agrave; l’augmentation du taux de
fibrinog&egrave;ne, du facteur II, du facteur VII et de la thrombine, ainsi
au d&eacute;ficit de la
prot&eacute;ine S. La stase veineuse, la compression veineuse ut&eacute;rine sont des facteurs
m&eacute;caniques qui contribuent &agrave; la thrombose pendant la grossesse [31,32].
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II.1.2) Modifications cardiovasculaires :
v Le rythme cardiaque est augment&eacute; de 10 &agrave; 15 battements/min.
v Le d&eacute;bit cardiaque augmente de 30 &agrave; 40%, il y a donc une augmentation du
volume d’&eacute;jection systolique. On peut noter de grande variations selon la posture
(orthostatisme, d&eacute;cubitus,…).Le syndrome de la veine cave est une hypotension en
d&eacute;cubitus dorsal.la veine cave est &eacute;cras&eacute;e par l’ut&eacute;rus qui grossit, ce qui g&egrave;ne le
retour veineux, d’autant plus que certaines collat&eacute;rales peuvent ne pas &ecirc;tre tr&egrave;s
d&eacute;velopp&eacute;es. Les patientes doivent se mettre en d&eacute;cubitus lat&eacute;ral gauche pour que
l’ut&eacute;rus bascule et ne comprime plus la veine cave.
v Les d&eacute;bits locaux (rein et placenta), Le placenta a sa propre vascularisation et
re&ccedil;oit 20% du d&eacute;bit cardiaque. Le rein re&ccedil;oit quant &agrave; lui 30% du d&eacute;bit cardiaque.
v la pression art&eacute;rielle diminue au cours de la grossesse car il y a une chute des
r&eacute;sistances p&eacute;riph&eacute;riques de 15%. Les chiffres tensionnels diminuent de 15 &agrave; 20
mmHg. Cette diminution a lieu de la 14&eacute;me &agrave; la 36&eacute;me semaines d’am&eacute;norrh&eacute;e,
puis on note un retour &agrave; la normale [33].
v la diminution des r&eacute;sistances p&eacute;riph&eacute;rique est li&eacute;e au syst&egrave;me ut&eacute;roplacentaire, qui est un syst&egrave;me &agrave; basse pression. Cette diminution est due aux
prostaglandines qui peuvent &ecirc;tre vasoconstrictrices pour le thromboxane et
vasodilatatrices pour les prostacyclines. Gr&acirc;ce aux prostaglandines, il y a une
tendance &agrave; la vasodilatation pour &eacute;viter l’HTA. [30]
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II.1.3) Modifications respiratoires :
Un exc&egrave;s de progest&eacute;rone li&eacute; &agrave; la grossesse peut entra&icirc;ner une hyperventilation et
une dyspn&eacute;e. Si l’on mesure &agrave; l’aide d’un spirom&egrave;tre, on note une diminution du
volume r&eacute;siduel et une augmentation du volume courant de 40%. Donc la ventilation
minute augmente. Il existe une diminution parall&egrave;le de la capacit&eacute; r&eacute;siduelle
fonctionnelle. C’est ce qui est source d’hypocapnie et d’alcalose ventilatoire [33].
II-1-4) Modifications r&eacute;nales :
Le flux sanguin r&eacute;nal augmente de 50% ainsi que la filtration glom&eacute;rulaire avec
une clairance de la cr&eacute;atinine g&eacute;n&eacute;ralement sup&eacute;rieure &agrave; 100 ml/min. [32]
L’excr&eacute;tion urinaire des prot&eacute;ines est augment&eacute;e pour 150 &agrave; 184 mg/24 h. Ainsi,
une &eacute;l&eacute;vation mod&eacute;r&eacute;e de la cr&eacute;atinine s&eacute;rique et la pression art&eacute;rielle sont prises
plus au s&eacute;rieux pendant la grossesse, mais une prot&eacute;inurie quotidienne doit &ecirc;tre
sup&eacute;rieure &agrave; environ 200 mg pour &ecirc;tre consid&eacute;r&eacute;e comme significative. [33]
Il y a &eacute;galement une diminution du seuil de r&eacute;absorption du glucose. Le seuil
diminue car la glycosurie est plus fr&eacute;quente pendant la grossesse.
II.1.5) Modifications immunologiques et hormonales :
La
grossesse
est
une
stimulation
immunitaire
particuli&egrave;re.
Le
syst&egrave;me
immunitaire, &agrave; travers ses deux principales composantes, l’immunit&eacute; cellulaire et
l’immunit&eacute; humorale, doit s’adapter &agrave; la greffe semi-allog&eacute;nique que constitue le
fœtus. [35]
La tol&eacute;rance aux cellules fœtales (exprimant &agrave; la fois des antig&egrave;nes restreints &agrave;
cette p&eacute;riode de la vie et des antig&egrave;nes paternels) r&eacute;sulte de nombreux m&eacute;canismes
qui font intervenir l’immunit&eacute; inn&eacute;e et adaptative. Ainsi, on observe au cours d’une
grossesse normale
une
polarisation
cytokinique
de
type
TH2 par
les
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lymphocytes T sous l’action des œstrog&egrave;nes. Ces modifications conduisent &agrave;
l’inhibition des cytokines de type TH1 alors que
l’immunit&eacute;
humorale,
la
production d’anticorps et des cytokines de type TH2 sont augment&eacute;es. Par
ailleurs, Le lupus est m&eacute;di&eacute; par des cytokines de type TH2. Parmi ces cytokines,
l’IL10 a un r&ocirc;le central. En effet,
l’IL10 inhibe les fonctions lymphocytaires T. Il
s’agit parall&egrave;lement d’un puissant stimulateur
des lymphocytes B et de la
production d’anticorps anti-ADN au cours du lupus. Le taux d’IL10 circulant est
ainsi corr&eacute;l&eacute; &agrave; l’activit&eacute; de la maladie lupique ainsi qu’au titre d’anticorps antiADN. [35,36,37,38,39,40]
Le r&ocirc;le des œstrog&egrave;nes a &eacute;galement &eacute;t&eacute; &eacute;tudi&eacute;. Ainsi, le 17b-oestradiol
stimule la production d’IgG et la production d’IgG anti-ADN natifs au cours du
lupus.
L’immunomodulation
concentrations
physiologiques,
des œstrog&egrave;nes est
ces
hormones
dose
stimulent
d&eacute;pendant ; &agrave;
les
r&eacute;ponses
humorales et cellulaires, alors qu’&agrave; concentrations supraphysiologiques, elles ont
un r&ocirc;le immunosuppresseur sur les r&eacute;ponses
cellulaires et augmentent la
production d’anticorps, sugg&eacute;rant l&agrave; encore leur r&ocirc;le dans une augmentation de
l’activit&eacute; du lupus au cours de la grossesse [40,41].
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II.2) Lupus et grossesse : influence r&eacute;ciproque :
II.2.1) Grossesse lupique et risque maternel :
a) Pouss&eacute;es lupiques au cours de la grossesse:
L’impact de la grossesse sur l’activit&eacute; du lupus est controvers&eacute; dans la litt&eacute;rature,
mais la majorit&eacute; des &eacute;tudes d&eacute;montre l’augmentation de l’activit&eacute; de la maladie
pendant la grossesse [33]. Les pouss&eacute;es lupiques surviennent classiquement au
cours des deuxi&egrave;mes et troisi&egrave;mes trimestres mais &eacute;galement une fois sur cinq dans
les trois premiers mois du post-partum. La fr&eacute;quence des pouss&eacute;es est directement
li&eacute;e &agrave; l’&eacute;tat d’activit&eacute; du lupus maternel en d&eacute;but de grossesse. Le risque d’une
pouss&eacute;e lupique augmente drastiquement si le lupus est actif cliniquement et
biologiquement dans les 6 mois qui pr&eacute;c&egrave;dent la grossesse [42].
L’activit&eacute; de la maladie est difficile &agrave; &eacute;valuer au cours de la grossesse. Diff&eacute;rentes
&eacute;chelles de mesure, d&eacute;riv&eacute;es des &eacute;chelles de mesure de l’activit&eacute; de la maladie, sont
sp&eacute;cifiquement adapt&eacute;es &agrave; la grossesse [33,43], le SLEPDAI (SLE-Pregnancy Disease
Activity Index), Le LAI-P (LAI Pregnancy Scale),Le m-SLAM (modified-SLAM).
b) Cas particulier de La n&eacute;phropathie lupique :
Dans le cas des lupus diagnostiqu&eacute;s avant la grossesse, le risque de
d&eacute;t&eacute;rioration de la fonction r&eacute;nale semble peu important. Il est actuellement admis
que la grossesse n’a pas d’effets r&eacute;naux notables lorsque la cr&eacute;atin&eacute;mie au d&eacute;but de
la grossesse est inf&eacute;rieure &agrave; 110&micro;mol/l. De m&ecirc;me, lorsque la patiente est en
r&eacute;mission
et
sous
couvert
de
l’adaptation
du
traitement
cortico&iuml;des
et
&eacute;ventuellement immunosuppresseur, la grossesse n’alt&egrave;re pas la fonction r&eacute;nale. Le
pronostic est beaucoup plus r&eacute;serv&eacute; s’il existe une insuffisance r&eacute;nale significative.
Une clairance de la cr&eacute;atinine &lt; 50ml/min expose la femme &agrave; un risque de
d&eacute;compensation r&eacute;nale pendant la grossesse [15,44,45].
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c) Pr&eacute;-&eacute;clampsie
La
pr&eacute;-&eacute;clampsie
est
d&eacute;finie
par
l’association
d’une
HTA
(TA
systolique≥140mm Hg et/ou TA diastolique ≥90 mm Hg), d’une prot&eacute;inurie des
24heures≥0,3g et d’œd&egrave;mes. [40]
C’est une affection gravidique s&eacute;v&egrave;re avec une mortalit&eacute; et une morbidit&eacute; fœtale
persistante et &eacute;galement des accidents maternels &agrave; type
d’h&eacute;matome
r&eacute;tro-
placentaire, HELLP syndrome et &eacute;clampsie. Le pronostic vital maternel est engag&eacute;
en l’absence de traitement
qui, une fois la maladie install&eacute;e, est fond&eacute; sur
l’arr&ecirc;t de la grossesse et la d&eacute;livrance du placenta [40].
Il peut &ecirc;tre difficile de diff&eacute;rencier pr&eacute;&eacute;clampsie et pouss&eacute;e lupique, ces
situations pouvant d’ailleurs coexister.
d) Complications li&eacute;es au traitement
Elles sont li&eacute;es aux effets secondaires des diff&eacute;rents traitements utilis&eacute;s.
II.2.2) Complications fœtales et n&eacute;onatales :
a) Pertes fœtales :
Le taux de pertes fœtales au cours du lupus est sup&eacute;rieur &agrave; celui de la population
non lupique.
Plusieurs m&eacute;canismes sont &eacute;voqu&eacute;s : isch&eacute;mie placentaire li&eacute;es au SAPL,
cardiomyopathie fœtale associ&eacute;e &agrave; la pr&eacute;sence d’un anticorps anti Ro chez la m&egrave;re,
ainsi que d’autres m&eacute;canismes immunologiques non totalement &eacute;lucid&eacute;s. [42]
b) Morbidit&eacute; fœtale et n&eacute;onatale
La morbidit&eacute; fœtale et n&eacute;onatale est influenc&eacute;e par essentiellement par trois
facteurs : la pr&eacute;maturit&eacute;, les effets secondaires de la corticoth&eacute;rapie et la pr&eacute;sence
d’anticorps anti-Ro maternels. [45]
33
Nos observations
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Premi&egrave;re observation :
Identit&eacute;-Ant&eacute;c&eacute;dents :
v Mme Loubna.B n&eacute;e en 1980, mari&eacute;e depuis 5 ans ,2&eacute;me geste et 2&eacute;me pare,
deux enfants vivants, femme au foyer, originaire de Boulmane et habitant
S&eacute;frou.
v ATCDs M&eacute;dicaux :
Suivie depuis Juin 2003 au service de m&eacute;decine interne pour maladie
&sect;
lupique &agrave; d&eacute;terminisme cutan&eacute;, articulaire et immunologique.
&sect; Pas d’autre ATCDs m&eacute;dicaux notables.
v ATCDs Chirurgicaux : jamais op&eacute;r&eacute;e
v ATCDs Gyn&eacute;co-obst&eacute;tricaux :
&sect; M&eacute;narches &agrave; l’&acirc;ge de 13 ans ;
&sect; Pas de notion de prise de CO
&sect; G2P2, deux enfants vivants ;
L’histoire de sa maladie lupique :
Le d&eacute;but de son lupus remonte &agrave; F&eacute;vrier 2003 et a &eacute;t&eacute; r&eacute;v&eacute;l&eacute; par la survenue
progressive des polyarthralgies, de type inflammatoire, la symptomatologie s’&eacute;tait
enrichi
par
l’apparition
d’un
&eacute;ryth&egrave;me
malaire
en
aile
de
papillon,
une
photosensibilit&eacute; et une chute de cheveux, le tout &eacute;voluait dans un contexte de
fl&eacute;chissement de l’&eacute;tat g&eacute;n&eacute;ral.
L’examen clinique avait trouv&eacute; une patiente en mauvais &eacute;tat g&eacute;n&eacute;ral, consciente,
bien orient&eacute;e dans le temps et dans l’espace, f&eacute;brile et normotendue, pr&eacute;sentant un
&eacute;ryth&egrave;me
malaire,
polyarthralgies
sans
photosensibilit&eacute;,
signe
alop&eacute;cie,
d’arthrite.
Le
acrocyanose
reste
de
des
l’examen
orteils
et
somatique
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cardiovasculaire, pleuropulmonaire, neurologique, abdominal et ophtalmologique,
&eacute;tait sans anomalie et toutes les aires ganglionnaires &eacute;taient libres.
Le bilan biologique a objectiv&eacute; :
•
Un syndrome inflammatoire manifeste,
•
La NFS, la fonction r&eacute;nale : correcte;
•
La prot&eacute;inurie des 24h : n&eacute;gative.
•
anomalies s&eacute;rologiques : AAN positifs &gt; 1/1280 d’aspect mouchet&eacute;;
Anti ADNnatif positifs &gt; 50; s&eacute;rologie VDRL-TPHA n&eacute;gative,
Le diagnostic du lupus a &eacute;t&eacute; retenu sur les crit&egrave;res suivants :
&sect; L’&eacute;ryth&egrave;me malaire,
&sect; La Photosensibilit&eacute;,
&sect; AAN positifs,
&sect; Anti ADN natif positifs
La patiente fut mise sous traitement &agrave; base de :
&sect; Nivaquine 300mg/jr
&sect; Pr&eacute;dnisone &agrave; la dose journali&egrave;re d’1 mg/kg
L’&eacute;volution a &eacute;t&eacute; marqu&eacute;e par une bonne &eacute;volution clinique
La patiente a &eacute;t&eacute; revue
&agrave; la consultation, trois mois plus tard, accusant des
vertiges, des c&eacute;phal&eacute;es et une diplopie. L’examen neurologique &eacute;tait sans anomalie.
Le bilan biologique
&eacute;tait normal. Un examen ophtalmologique a &eacute;t&eacute; fait et a
objectiv&eacute; une maculopathie bilat&eacute;rale. La Nivaquine a &eacute;t&eacute; arr&ecirc;t&eacute;e.
La patiente a &eacute;t&eacute; &eacute;quilibr&eacute;e sous corticoth&eacute;rapie &agrave; dose d&eacute;gressive.
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Grossesses et leurs &eacute;volutions :
G1 :
(en
2005) Grossesse non programm&eacute;e, survenue apr&egrave;s cinq mois de
quiescence du lupus,
La patiente fut adress&eacute;e du service de m&eacute;decine interne et fut hospitalis&eacute;e &agrave; la
maternit&eacute; dans un tableau de pouss&eacute;e lupique &eacute;volutive associ&eacute;e &agrave; une grossesse
pr&eacute;sum&eacute;e &agrave; 21SA selon DDR pr&eacute;cise.
A l’examen clinique, la patiente &eacute;tait consciente, apyr&eacute;tique, normotendue (TA &agrave;
120/70 mmHg) ; elle ne pr&eacute;sentait pas d’OMI et il y avait pas de prot&eacute;inurie &agrave;
Labstix. L’examen somatique trouvait un &eacute;ryth&egrave;me du visage en aile de papillon, une
chute de cheveux, un Syndrome de Raynaud et des polyarthralgies inflammatoire
sans signes d’arthrite ni signes de pr&eacute;&eacute;clampsie. Le reste de l’examen somatique est
sans anomalie:
L’examen obst&eacute;trical a montr&eacute; une hauteur ut&eacute;rine correspondant &agrave; l’&acirc;ge
gestationnel. Un col long ferm&eacute; post&eacute;rieur, la PDE &eacute;tait intacte.
Le bilan biologique a &eacute;t&eacute; contr&ocirc;l&eacute; chaque semaine et avait retrouv&eacute; un syndrome
inflammatoire, les valeurs de la VS variaient entre 103 et 120 la1&eacute;re heure, les NFS
ont objectiv&eacute; une an&eacute;mie normochrome microcytaire &agrave; 9,7 g/dl le taux de
leucocytes et de plaquettes &eacute;tait normal, la fonction r&eacute;nale &eacute;tait correcte, la
prot&eacute;inurie &eacute;tait n&eacute;gative (l’ECBU concomitant : n&eacute;gatif et compte d’Addis : absence
d’h&eacute;maturie microscopique). Le bilan h&eacute;patique &eacute;tait normal. La recherche des autoanticorps antiphospholipide &eacute;tait positive &agrave; 24 U GPL/ml.
Durant son hospitalisation dans notre service, la patiente a b&eacute;n&eacute;fici&eacute; de trois
&eacute;chographies obst&eacute;tricales, faites &agrave; 15 jours d’intervalle &agrave; 22SA+2j &agrave; 24SA+4j et &agrave;
27SA qui ont montr&eacute; une grossesse monofoetale &eacute;volutive sans anomalies fœtales
sans signes de RCIU ou de souffrance fœtale avec des mensurations correspondant &agrave;
l’&acirc;ge gestationnel.
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Notre conduite &agrave; tenir th&eacute;rapeutique &eacute;tait de mettre la patiente sous :
&sect;
Pr&eacute;dnisone &agrave; 40mg/jour pendant un mois puis diminu&eacute; de 5mg/7jr
+traitement adjuvant
&sect;
&sect;
Aspirine &agrave; dose antiagr&eacute;gant (pr&eacute;voir l’arr&ecirc;t &agrave; 36 SA).
Traitement martial
L’&eacute;volution &eacute;tait marqu&eacute;e :
&Oslash; Pour sa maladie : persistance de pouss&eacute;e lupique sans aggravation
clinique.
&Oslash; Sur le plan obst&eacute;trical : bonne &eacute;volution obst&eacute;tricale sans signes de
pr&eacute;&eacute;clampsie.
A 28SA la patiente &eacute;tait d&eacute;clar&eacute;e sortante avec bilan (&agrave; titre externe):
• Surveillance de la CRP
Et sur le plan obst&eacute;trical
•
&Eacute;chographie obst&eacute;tricale/15jr
•
&Eacute;cho doppler obst&eacute;trical/mois
•
RCF &agrave; partir de 32 SA
•
ECBU &agrave; 33 SA
La patiente fut r&eacute;hospitalis&eacute;e
pendant cinq jours &agrave; AG=32SA+3jr pour
oligoamnios et suspicion de RCIU,
L’Echo doppler obst&eacute;trical a objectiv&eacute; :
o Art&egrave;res ombilicale et ut&eacute;rine pr&eacute;sentent un spectre normal,
o Index de r&eacute;sistance sont sans particularit&eacute;.
L’enregistrement du RCF fut sans anomalie.
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A 37 SA, la patiente est admise au service de maternit&eacute; pour accouchement.
L’examen &agrave; l’admission a montr&eacute; une patiente en assez bon &eacute;tat g&eacute;n&eacute;ral,
apyr&eacute;tique, normotendue, il n’y avait pas de prise de poids ni d’OMI ni de
prot&eacute;inurie &agrave; Labstix.
L’examen obst&eacute;trical a retrouv&eacute; une hauteur ut&eacute;rine &agrave; 28cm, les contractions
ut&eacute;rines &eacute;taient d’intensit&eacute; normale, les BCF &eacute;taient pr&eacute;sents et r&eacute;guliers &agrave; 140
bat/min, le col a &eacute;t&eacute; dilat&eacute; &agrave; 3cm, la pr&eacute;sentation fut c&eacute;phalique amorc&eacute;e, la poche
des eaux &eacute;tait rompue depuis 5 heures, le liquide amniotique fut clair.
L’accouchement s’est d&eacute;roul&eacute; par voie basse donnant naissance &agrave; un nouveau-n&eacute;
de sexe masculin, Apgar &agrave; 1min 08/10 &agrave; 5min 10/10, son PN fut &agrave; 2kg100, pas de
syndrome malformatif, pas de dysmorphie, pas de l&eacute;sions cutan&eacute;s , l’examen
cardiaque, pleuropulmonaire furent sans particularit&eacute;. Le b&eacute;b&eacute; a &eacute;t&eacute; confi&eacute; a sa
famille, un bilan a &eacute;t&eacute; demand&eacute; &agrave; titre externe (NFS, CRP, &eacute;chographie cardiaque du
b&eacute;b&eacute;).
Les suites de couches &eacute;taient sans particularit&eacute;. La patiente a &eacute;t&eacute; mise sous
h&eacute;parinoth&eacute;rapie &agrave; dose prophylactique
La patiente est revue, &agrave; la consultation de m&eacute;decine interne, un mois apr&egrave;s
l’accouchement, sous corticoth&eacute;rapie &agrave; dose d&eacute;gressive, elle allait bien et allaitait
son b&eacute;b&eacute;. Aucune contraception orale n’a &eacute;t&eacute; propos&eacute;e.
D&eacute;s lors la patiente a &eacute;t&eacute; perdue de vue.
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G2
: (en 2007)
Grossesse non programm&eacute;e et non suivie survenant apparemment, selon les dires
de la patiente, apr&egrave;s une ann&eacute;e de r&eacute;mission de sa maladie lupique.
La patiente fut admise &agrave; la maternit&eacute; en F&eacute;vrier 2007 &agrave; 37 SA pour accouchement,
A l’interrogatoire, la patiente n’a pas rapport&eacute; de notion de pouss&eacute;e lupique au
cours de sa deuxi&egrave;me grossesse, le d&eacute;roulement sembla normal, l’anamn&egrave;se
infectieuse fut n&eacute;gative, elle ne pr&eacute;senta pas de signes neurosensorielle d’HTA.
L’examen &agrave; l’admission a trouv&eacute; une patiente en bon &eacute;tat g&eacute;n&eacute;ral, apyr&eacute;tique, sa
TA fut mesur&eacute;e &agrave; 12O/60 mmHg, il y avait pas de prise de poids, ni d’OMI. La
prot&eacute;inurie &agrave; Labstix fut n&eacute;gative. L’examen somatique a &eacute;t&eacute; sans anomalie.
L’examen obst&eacute;trical a montr&eacute; une hauteur ut&eacute;rine &agrave; 31 cm, les contractions
ut&eacute;rines &eacute;taient pr&eacute;sentes (3CU/10min), les BCF sont bien per&ccedil;us (146 bat/min),
bishop &agrave; 7, la PDE &eacute;tait rompue depuis 4 heures, le liquide amniotique fut clair, et il
y avait pas de signe de chorioamniotite.
Le bilan h&eacute;matologique a &eacute;t&eacute; strictement normal
Le RCF normo-oscillant et r&eacute;actif.
L’accouchement s’est d&eacute;roul&eacute; par voix basse deux heures apr&egrave;s son admission,
soit 6 heures apr&egrave;s rupture de la PDE, donnant naissance &agrave; un nouveau-n&eacute; de sexe
masculin Apgar &agrave; 1min 10/10 , son PN fut &agrave; 3kg200, le b&eacute;b&eacute; a &eacute;t&eacute; vu par le
p&eacute;diatre, l’examen &eacute;tait sans particularit&eacute;.
Nous n'avons pas observ&eacute; de pouss&eacute;e dans le post-partum imm&eacute;diat. La patiente
allaitait son b&eacute;b&eacute;, une contraception par microprogestative &eacute;tait prescrite &agrave; sa
sortie.
Nous n'avons pas de donn&eacute;es concernant les trois mois suivant l'accouchement, la
patiente n'a pas r&eacute;alis&eacute; sa visite post-natale &agrave; la Maternit&eacute;.
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Nous n’avons pas eu, &eacute;galement, de notion sur le devenir de ses gar&ccedil;ons malgr&eacute;
les tentatives de contact apr&egrave;s d&eacute;placement &agrave; l’adresse indiqu&eacute;e dans le dossier
d’admission.
41
Deuxi&egrave;me observations :
Identit&eacute;-Ant&eacute;c&eacute;dents :
v Mme Milouda. I n&eacute;e en 1982, mari&eacute;e depuis quatre ans, m&egrave;re d’un enfant,
femme au foyer, originaire et habitant F&egrave;s.
v ATCDs M&eacute;dicaux :
&sect;
Lupus depuis Aout 2007 &agrave; d&eacute;terminisme cutan&eacute;omuqueux, articulaire
immunologique, cardiaque et r&eacute;nale.
&sect;
Pas d’autres ATCDs m&eacute;dicaux particuliers
v ATCD Chirurgicaux : jamais op&eacute;r&eacute;e
v ATCD Gyn&eacute;co-obst&eacute;tricaux :
• M&eacute;narches &agrave; l’&acirc;ge de 13 ans
• Cycles r&eacute;guliers 6jrs/30 ;
• Prise de contraceptifs oraux (c&eacute;razette) depuis 1 an ;
• G2P1 ; un enfant vivant ;
o G1 : (En 2007) grossesse, survenant avant la d&eacute;couverte du lupus, de
d&eacute;roulement apparemment normal, non suivie, men&eacute;e &agrave; terme.
L’accouchement fut m&eacute;dicalis&eacute;, par voie basse, le nouveau n&eacute; est de
sexe masculin &acirc;g&eacute; actuellement de 3ans (PN impr&eacute;cis) et ayant un
bon d&eacute;veloppement psychomoteur.
o G2 : (En 2009) grossesse lupique
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Histoire de sa maladie lupique :
L’histoire du lupus a commenc&eacute; en Mai 2007, la patiente &eacute;tait en un mois du
post-partum, elle pr&eacute;sentait des douleurs thoracique pseudo-angineuses &eacute;voluant
dans un contexte de fl&eacute;chissement de l’&eacute;tat g&eacute;n&eacute;ral, le diagnostic de p&eacute;ricardite de
moyenne abondance a &eacute;t&eacute; &eacute;tablie, la patiente fut prise en charge au service de
cardiologie.
En Juillet 2007, la patiente fut admise au service de m&eacute;decine interne pour bilan
&eacute;tiologique d’un syndrome n&eacute;phrotique impur (Prot&eacute;inurie &agrave; 5g, hypoprotid&eacute;mie &agrave;
53g/l, hypoalbumin&eacute;mie &agrave; 19,3g/l), &agrave; l’examen clinique la patiente fut consciente,
normotendue
et
apyr&eacute;tique,
elle
pr&eacute;sentait
un
&eacute;ryth&egrave;me
malaire,
une
photosensibilit&eacute;, des œd&egrave;mes du visage, des paupi&egrave;res et des OMI, le reste de
l’examen somatique fut sans particularit&eacute;.
Le bilan biologique a objectiv&eacute; :
• Syndrome inflammatoire biologique ;
• La NFS : normale ;
• La fonction r&eacute;nale : correcte ;
• L’ECBU : st&eacute;rile, et compte d’Addis : h&eacute;maturie microscopique.
• Les anticorps Anti ADN natif : positifs &agrave; 1/1280 d’aspect mouchet&eacute;
• Anticorps Anti Phospholipide : n&eacute;gatifs
• S&eacute;rologie TPHA-VDRL : n&eacute;gative
La ponction biopsie r&eacute;nale a &eacute;t&eacute; faite (pas de r&eacute;sultats : mauvaise conditions de
conservation)
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Le diagnostic de lupus a &eacute;t&eacute; retenu sur les crit&egrave;res suivant :
&sect; Atteinte cutan&eacute;e
&sect; P&eacute;ricardite
&sect; Atteinte r&eacute;nale
&sect; Anti ADN natif positif
La patiente fut mise sous traitement &agrave; base de :
&sect; Pr&eacute;dnisone &agrave; la dose journali&egrave;re de 40 mg + traitement adjuvant
&sect; Nivaquine
&agrave;
la
dose
de
300mg/jr
(l’examen
ophtalmologique+test
couleur :normal).
L’&eacute;volution a &eacute;t&eacute; marqu&eacute; par une bonne am&eacute;lioration clinico-biologique, aucun
traitement immunosuppresseur n’a &eacute;t&eacute; d&eacute;marr&eacute;.
En Octobre 2009 la patiente est revenue en pouss&eacute;e cutan&eacute;omuqueuse, avec
prot&eacute;inurie&gt;4g/24h (ECBU concomitant n&eacute;gatif et compte d’Addis : absence
d’h&eacute;maturie microscopique) ; associ&eacute;es &agrave; une am&eacute;norrh&eacute;e de six semaines ( βHCG
positif)
Une ponction biopsie r&eacute;nale faite le 10/11/2009est revenue en faveur d’une
n&eacute;phropathie lupique classe IV &agrave; 60% montrant des l&eacute;sions r&eacute;nales actives.
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G2 :
Grossesse non programm&eacute;e survenant apr&egrave;s dix huit mois de stabilisation du
lupus et de normalisation de la fonction r&eacute;nale.
Mme M.I fut adress&eacute;e du service de m&eacute;decine interne le 07 D&eacute;cembre 2009 pour
prise en charge obst&eacute;tricale d’une grossesse pr&eacute;sum&eacute;e &agrave; 12SA associ&eacute;e a une
pouss&eacute;e lupique floride (cutan&eacute;omuqueuse et surtout r&eacute;nale).
A l’examen clinique la patiente est consciente, sa TA est mesur&eacute;e &agrave; 120/70
mmHg, apyr&eacute;tique.
L’examen cutan&eacute;omuqueux trouve des l&eacute;sions &eacute;ryth&eacute;mateuses en aile de papillon,
des t&eacute;langiectasies et une hyperpigmentation sequellaire au niveau du visage, sans
l&eacute;sions buccale ni vaginale.
L’examen gyn&eacute;cologique trouve &agrave; l’inspection un col gravide, pas de saignement,
pas de leucorrh&eacute;e. Le toucher vaginal montre un ut&eacute;rus augment&eacute; de taille &agrave; michemin entre la symphyse pubienne et l’ombilic, le col est long ferm&eacute; post&eacute;rieur.
Le reste de l’examen somatique est sans anomalie.
L’&eacute;chographie obst&eacute;tricale montre une grossesse monofoetale estim&eacute;e &agrave; 12SA.
La patiente a &eacute;t&eacute; pr&eacute;sent&eacute; au staff m&eacute;dical (gyn&eacute;cologues, internistes et
n&eacute;phrologues), la d&eacute;cision de l’interruption th&eacute;rapeutique de grossesse a &eacute;t&eacute; faite
vu la gravit&eacute; de l’atteinte r&eacute;nale.
La patiente a &eacute;t&eacute; inform&eacute;e de la d&eacute;cision m&eacute;dicale, ainsi que des risques li&eacute;s &agrave; sa
pathologie et son &eacute;volution au cours de la grossesse. Le 08 D&eacute;cembre 2009 l’ITG a
&eacute;t&eacute; faite et le traitement par immunosuppresseur a &eacute;t&eacute; d&eacute;marr&eacute;.
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DISCUSSION
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I)
Fertilit&eacute; de la femme lupique :
La
fertilit&eacute; des
femmes lupiques est
r&eacute;put&eacute;e comparable &agrave; celle de la
population g&eacute;n&eacute;rale en dehors de l’am&eacute;norrh&eacute;e accompagnant les pouss&eacute;es
s&eacute;v&egrave;res.[12,40,45]
Dans une &eacute;tude br&eacute;silienne [in45], l’&acirc;ge aux premi&egrave;res r&egrave;gles de 23 jeunes
femmes ou adolescentes lupiques s’est r&eacute;v&eacute;l&eacute; plus &eacute;lev&eacute; que dans la population
g&eacute;n&eacute;rale (13,5 &plusmn; 1,4 ans versus 12,5 &plusmn; 1,3 ans) et &eacute;tait corr&eacute;l&eacute; &agrave; la dur&eacute;e d’&eacute;volution
de la maladie et &agrave; la dose cumul&eacute;e de cortico&iuml;des. La fonction gonadique &eacute;tait
normale chez 70 % des patientes, sans lien retrouv&eacute; avec l’activit&eacute; du lupus.
L’infertilit&eacute;, rarement li&eacute;e &agrave; une ovarite autoimmune, r&eacute;sulte surtout d’une
insuffisance r&eacute;nale chronique ou d’une insuffisance ovarienne li&eacute;e &agrave; l’utilisation
ant&eacute;rieure du cyclophosphamide. [46]
v Infertilit&eacute; et atteinte r&eacute;nale
L’insuffisance r&eacute;nale est responsable d’infertilit&eacute; lorsque la cr&eacute;atinin&eacute;mie atteint
ou d&eacute;passe 300 &micro;mol/l. La dialyse p&eacute;riton&eacute;ale peut permettre la persistance de
cycles ovulatoires chez ces patientes. Apr&egrave;s une transplantation r&eacute;nale, les
menstruations et les fonctions de reproduction r&eacute;apparaissent de fa&ccedil;on normale.
Ainsi des grossesses men&eacute;es chez des femmes transplant&eacute;es r&eacute;nales ou recevant
une h&eacute;modialyse d&eacute;but&eacute;e au plus tard &agrave; la 20&eacute;me semaine de gestation peuvent
&ecirc;tre men&eacute;es &agrave; terme [37].
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v Infertilit&eacute; et immunosuppresseurs :
La plus grosse part des causes de st&eacute;rilit&eacute; para&icirc;t imputable &agrave; l’utilisation
prolong&eacute;e du cyclophosphamide [37].
Apr&egrave;s traitement par le cyclophosphamide intraveineux, le risque d’am&eacute;norrh&eacute;e
est essentiellement fonction de l’&acirc;ge : il varie de 12 %, avant 25 ans, &agrave; 62 %, apr&egrave;s 30
ans [46].
Les r&eacute;centes publications montrant l’efficacit&eacute; du mycoph&eacute;nolate mof&eacute;til, en
premi&egrave;re intention, dans la n&eacute;phropathie lupique prolif&eacute;rative va sans doute tendre
&agrave; r&eacute;duire le nombre de cures de cyclophosphamide
et/ou &agrave; r&eacute;server le
cyclophosphamide aux &eacute;checs ou aux formes r&eacute;sistantes, limitant ainsi le risque
d’infertilit&eacute; [47,48].
v Infertilit&eacute; et anticorps antiphospholipide :
Les anticorps antiphospholipides (aPL), outre leur r&ocirc;le dans l’isch&eacute;mie
placentaire responsable de retard de croissance intra-ut&eacute;rin et de fausse couche, ont
aussi &eacute;t&eacute; incrimin&eacute;s dans des troubles de l’implantation embryonnaire au cours de
f&eacute;condation in vitro avec transfert embryonnaire (FIVETE) [45,49].
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II) Influence de la grossesse sur le lupus :
Les &eacute;tudes consacr&eacute;es &agrave; l’impact de la grossesse sur le lupus sont tr&egrave;s
nombreuses, mais rarement comparables entre elles pour plusieurs raisons :
v Les s&eacute;ries &eacute;tudi&eacute;s comportent des effectifs restreints et les &eacute;tudes
prospectives sont exceptionnelles ;
v Variation des dur&eacute;es d’&eacute;tudes ;
v H&eacute;t&eacute;rog&eacute;n&eacute;it&eacute; des populations &eacute;tudi&eacute;es (LES avec atteinte r&eacute;nale, ethnies
diff&eacute;rentes,…)
v variabilit&eacute; de la d&eacute;finition de la pouss&eacute;e lupique entre les &eacute;quipes;
v Inclusion ou non des grossesses interrompues volontairement
II.1) Pouss&eacute;e lupique au cours de la grossesse :
II.1.1) D&eacute;finition:
Il n y a pas de d&eacute;finition uniforme de la pouss&eacute;e lupique bien que de nombreuses
&eacute;chelles d’activit&eacute; de la maladie soient disponibles.
Certains auteurs ont tendance &agrave; assimiler les thrombop&eacute;nies et les prot&eacute;inuries
avec hypertension art&eacute;rielle &agrave; des pouss&eacute;es lupiques, ce que d’autres auteurs
rattachent &agrave; une pr&eacute;-&eacute;clampsie [42].
De plus, le taux &eacute;lev&eacute; d’avortements
spontan&eacute;s au cours du premier trimestre de la grossesse chez les femmes lupiques
avec ou sans SAPL introduit un biais important.
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II.1.2) Fr&eacute;quence des pouss&eacute;es :
Jusqu’au milieu des ann&eacute;es 1980, il &eacute;tait admis qu’une grossesse survenant chez
une femme lupique aggravait syst&eacute;matiquement la maladie. [ 4 0 ]
D a n s l e s a n n &eacute; e s 1 9 9 0 , quelques &eacute;tudes comportant un faible nombre de
patients et comparant des patientes lupiques enceintes et non enceintes n’ont
pas montr&eacute; d’augmentation significative de l’activit&eacute; de la maladie au cours de la
grossesse. [40]
Cependant, des &eacute;tudes un peu plus r&eacute;centes objectivent une augmentation de
l’activit&eacute; du lupus allant jusqu’&agrave; 80% dans l’exp&eacute;rience canadienne de Yuen et al, en
2008 [50].
La fr&eacute;quence de survenue de pouss&eacute;es lupiques au cours de la
grossesse est de l’ordre de 60 % des cas dans les &eacute;tudes prospectives. [51]
Le tableau regroupe les r&eacute;sultats des sept &eacute;tudes prospectives publi&eacute;es jusqu’&agrave;
pr&eacute;sent [51].
Tableau IV : Fr&eacute;quences des pouss&eacute;es lupiques au cours de la grossesse selon les
&eacute;tudes prospectives.(d’apr&egrave;s Doria et al [51]):
Etudes
Nombre de grossesses
Pouss&eacute;es lupiques
(%)
Lockshin et al. 1984
33
27
Mintz et al. 19 8 6
92
59
Petri et al. 1991
79
70
Wong et al. 1991
78
45
Urowitz et al. 1993
40
60
Ruitz-Irastroza el al.1996
29
58
Tandon et al. 2004
78
65
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II.1.3) Types de pouss&eacute;es :
La nature des pouss&eacute;es selon le syst&egrave;me/organe touch&eacute; durant la grossesse
diff&egrave;re de celle survenant hors grossesse. [37] (tableau V)
Tableau V: Manifestations principales des pouss&eacute;es du lupus au cours de la
grossesse (d’apr&egrave;s M. Petri [in37]) :
LES enceintes
LES non enceintes
(%)
(%)
Signes g&eacute;n&eacute;raux
57
66
Cutan&eacute;es
52
47
Musculoarticulaires
35
58
4
21
43
22
4
7
38
17
manifestations
Neurologiques
R&eacute;nales
pulmonaires
h&eacute;matologiques
Il s’agit plus d’atteinte r&eacute;nale (43 vs 22%) et h&eacute;matologique (38 vs 17%) et moins
de pouss&eacute;es musculo-articulaires (35 vs 58%) et neurologiques (4 vs 21%).
Ces pouss&eacute;es peuvent plus rarement engager le pronostic vital maternel par une
atteinte myocardique. [52]
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II.1.4) S&eacute;v&eacute;rit&eacute; des pouss&eacute;es :
V. Le Guern et al [40], notent que la s&eacute;v&eacute;rit&eacute; des pouss&eacute;es est mod&eacute;r&eacute;e
dans 30% des cas, moyenne dans 59% des cas et s&eacute;v&egrave;re dans 11% des. Lorsque la
pouss&eacute;e est mod&eacute;r&eacute;e et trait&eacute;e, elle ne semble pas avoir une influence
d&eacute;favorable sur l’issue de la grossesse. Une pouss&eacute;e s&eacute;v&egrave;re n&eacute;glig&eacute;e peut en
revanche &ecirc;tre responsable d’une fr&eacute;quente morbidit&eacute;.
II.1.5) Timing des pouss&eacute;es :
Il semble aujourd’hui raisonnable de retenir qu’une pouss&eacute;e de lupus peut
&ecirc;tre observ&eacute;e &agrave; n’importe quel terme de la grossesse, mais aussi au cours des
semaines et des mois qui suivent l’accouchement. [40] (Tableau VI)
Plusieurs travaux identifient des pouss&eacute;es plus fr&eacute;quentes au cours du 2&eacute;me
semestre et en post-partum [51,52].
Tableau VI: Fr&eacute;quence des pouss&eacute;es lupiques selon le terme. Revue de la litt&eacute;rature
des 30 derni&egrave;res ann&eacute;es (d’apr&egrave;s M Petri [in37] ) :
1er trimestre
2e trimestre
3e trimestre
Post-partum
(%)
(%)
(%)
(%)
&lt;1970
0
43
22-29
11-30
1970-1980
0-13
3-13
13-52
17-22
&gt;1980
18
47
15
21
52
II.1.6) Facteurs pr&eacute;dictifs de pouss&eacute;e lupique au cours de la grossesse :
Certains facteurs de risque, impliqu&eacute;s dans la majoration de l’activit&eacute; du lupus
au cours de la grossesse, ont pu &ecirc;tre d&eacute;finis :
i.
L’activit&eacute; du lupus lors de la conception :
Les auteurs s’accordent sur l’int&eacute;r&ecirc;t de d&eacute;buter une grossesse &agrave; distance d’une
pouss&eacute;e. [33,37,40,42,45,50,51,52,53]
En effet, Le risque d’une pouss&eacute;e
est
lupique augmente
drastiquement
si le LES
actif cliniquement et biologiquement dans les 6 mois qui pr&eacute;c&egrave;dent la
grossesse. Ainsi, l’&eacute;tude de la John Hopkins Lupus Clinic (centre de r&eacute;f&eacute;rence des
grossesses chez les patientes lupiques) [53], qui s’est int&eacute;ress&eacute;e &agrave; 267 grossesses
lupiques, objective une forte activit&eacute; de la maladie chez 58 % des patientes dont le
lupus &eacute;tait actif avant la grossesse contre seulement 8 % des patientes dont le lupus
&eacute;tait quiescent avant la grossesse.
ii. L’origine ethnique :
Une &eacute;tude prospective de Petri au John Hopkins Hospital [in52] ; retrouve une
incidence des pouss&eacute;es diff&eacute;rente en fonction de l’origine ethnique. Trente-sept
grossesses ont &eacute;t&eacute; &eacute;tudi&eacute;es, dans une population comportant 50% de femmes
noires. Le taux de pouss&eacute;es est de 1,85patiente/ann&eacute;e de grossesse chez les
femmes noires et 1,54patiente/ann&eacute;e de grossesse chez les caucasiennes.
iii. Autres facteurs pr&eacute;dictifs : [52]
&uuml; ATCD d’au moins trois pouss&eacute;es lupiques avant la grossesse
&uuml; El&eacute;vation du titre des anticorps anti ADN natifs ;
&uuml; Arr&ecirc;t des APS ;
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II.2) N&eacute;phropathie lupique et grossesse :
Tous les auteurs [15,33,37,40,42,43,44,45,54,55,56,57,58] notent le
mauvais pronostic maternel et fœtal chez les femmes ayant une n&eacute;phropathie
lupique.
Chez les femmes porteuses d’une insuffisance r&eacute;nale chronique, la grossesse peut
aggraver la fonction r&eacute;nale et majorer le risque de pr&eacute;&eacute;clampsie avec ses risques
fœto-maternel. Le taux de naissance vivante dans ce contexte varie de 20 &agrave; 95 % et
d&eacute;pend de la cr&eacute;atinin&eacute;mie de base [45].
Dans l’exp&eacute;rience de Le Thi Huong et al [57], en 2001, lorsque la grossesse
&eacute;tait programm&eacute;e (n = 25), l’issue de la grossesse comportait 20 naissances
vivantes (14 pr&eacute;matur&eacute;es) et cinq fausses couches. Une pr&eacute;&eacute;clampsie est survenue
dans trois cas et une pouss&eacute;e r&eacute;nale dans deux cas. Il n’y a pas eu d’alt&eacute;ration
durable de la fonction r&eacute;nale.
En 2004, dans l’&eacute;tude de Soubassi et al [56]. Sur 24 grossesses chez 22
femmes, 18 naissances vivantes ont &eacute;t&eacute; obtenues dont 14 pr&eacute;matur&eacute;es. Une
pr&eacute;&eacute;clampsie est survenue dans 25 % des cas, une prot&eacute;inurie dans la moiti&eacute; des
cas, irr&eacute;versible dans quatre cas sur 12.
Carmona et al [58], comparant l’issue des grossesses en fonction du type de
n&eacute;phropathie, n’ont pas trouv&eacute; de diff&eacute;rence significative en ce qui concerne
l’issue de la grossesse et l’&acirc;ge gestationnel entre les femmes porteuses d’une
n&eacute;phropathie de classe III ou IV (groupe 1 : 42 grossesses chez 35 femmes), II ou V
(groupe 2 :12 grossesses chez dix femmes) ou exemptes de n&eacute;phropathie (groupe 3
:
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femmes). Cependant, l’hypertension et
la
pr&eacute;-&eacute;clampsie &eacute;taient plus
fr&eacute;quentes (37 %) dans le groupe 1 que dans les groupes 2 et 3 (11 %) et le poids &agrave; la
naissance plus bas.
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Comparant 78 grossesses chez 53 femmes ayant une n&eacute;phropathie lupique &agrave; 78
patientes lupiques non enceintes avec atteinte r&eacute;nale, Tandon et al [55], ont
constat&eacute; l’absence de diff&eacute;rence en termes de survenue d’une d&eacute;t&eacute;rioration de la
fonction r&eacute;nale et une incidence de pouss&eacute;e r&eacute;nale similaire entre les deux groupes
(45 % versus 42 %). Une aggravation persistante de la fonction r&eacute;nale &eacute;tait observ&eacute;e
dans moins de 5 % des cas.
En conclusion, il est possible d’obtenir une naissance vivante chez une femme
porteuse
d’une
n&eacute;phropathie
lupique
sous
r&eacute;serve
que
la
grossesse
soit
programm&eacute;e, que la fonction r&eacute;nale de base soit correcte (cr&eacute;atinin&eacute;mie inf&eacute;rieure ou
&eacute;gale &agrave; 100 &micro;mol/l), avec un risque de pr&eacute;&eacute;clampsie et d’accouchement pr&eacute;matur&eacute;
qui reste toutefois non n&eacute;gligeable.
La mise en jeu du pronostic vital peut conduire &agrave; discuter dans quelques
situations de n&eacute;phropathie lupique active une interruption th&eacute;rapeutique de
grossesse [15]. En effet, la gravit&eacute; de l’atteinte r&eacute;nale a justifi&eacute; une ITG chez notre
patiente Mme Milouda. I.
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III) Influence du lupus sur la grossesse :
III-1) Complications maternelles :
a) Pr&eacute;&eacute;clampsie :
Les femmes
lupiques enceintes
ont un risque major&eacute; de pr&eacute;senter une
pr&eacute;&eacute;clampsie, ce risque augmente lorsqu’il existe une n&eacute;phropathie pr&eacute;&eacute;xistante
[59] ;
Les &eacute;tudes &eacute;pid&eacute;miologiques sont peu nombreuses mais on retient un chiffre
de 0,5 &agrave; 7 % de pr&eacute;&eacute;clampsie compliquant les grossesses dans la population
g&eacute;n&eacute;rale [60]. En revanche, les taux de pr&eacute;&eacute;clampsie compliquant les grossesses
lupiques sont nettement plus &eacute;lev&eacute;s avec des chiffres allant de
13 &agrave; 35 %
selon les s&eacute;ries [61,62]
Physiopathologiquement, la pr&eacute;&eacute;clampsie
est secondaire &agrave; une dysfonction
placentaire qui est responsable de la lib&eacute;ration dans la circulation maternelle de
diverses substances responsables
d’une activation,
voire d’une
l&eacute;sion de
l’endoth&eacute;lium maternel [40]. Des travaux exp&eacute;rimentaux ont montr&eacute; qu’un taux
&eacute;lev&eacute; de sFlt-1 (soluble fms-like tyrosine kinase-1) et un taux diminu&eacute; de PGIF
(placenta groth factor) sont observ&eacute;s dans le placenta et le s&eacute;rum des femmes
avec pr&eacute;&eacute;clampsie [63]. Une &eacute;tude cas-contr&ocirc;le trouve des donn&eacute;es identiques
au cours de grossesses
augmentation de
lupiques,
sFlt-1 de
confirmant
survenue
d’une
le
caract&egrave;re
pr&eacute;&eacute;clampsie
pr&eacute;dictif
d’une
au cours d’une
grossesse lupique [64] .
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b) distinction entre pouss&eacute;e lupique et pr&eacute;eclampsie :
Une des plus grandes difficult&eacute;s dans la prise en charge d’une grossesse chez
une patiente
lupique est de diff&eacute;rencier une pr&eacute;&eacute;clampsie d’une pouss&eacute;e de
n&eacute;phrite lupique.
Ces deux &eacute;v&egrave;nements associent des manifestations
(hypertension
traitement est
art&eacute;rielle,
prot&eacute;inurie,
œd&egrave;mes des
cependant extr&ecirc;mement
cliniques tr&egrave;s similaires
membres inf&eacute;rieurs).
Le
diff&eacute;rent, fond&eacute; dans le cas de la
pr&eacute;&eacute;clampsie sur la mise au monde du b&eacute;b&eacute;, et dans le cas de la n&eacute;phrite lupique
sur l’intensification du traitement immunosuppresseur. Une hypocompl&eacute;ment&eacute;mie
(C3, C4) et l’&eacute;l&eacute;vation des anticorps anti-DNA sont utiles pour faire le diagnostic de
pouss&eacute;e lupique mais il faut savoir que pr&eacute;&eacute;clampsie et pouss&eacute;e lupique peuvent
coexister. L’&eacute;l&eacute;vation de l’uric&eacute;mie est un argument en faveur d’une pr&eacute;&eacute;clampsie. Le
tableau VII r&eacute;sume
les facteurs de risque, &eacute;l&eacute;ments cliniques et biologiques
qui permettent de faire la part des choses. [40]
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Tableau VII :
El&eacute;ments distinctifs entre la pr&eacute;&eacute;clampsie et la n&eacute;phropathie lupique. [40]
Pr&eacute;&eacute;clampsie
Pouss&eacute;e lupique
Facteurs de risque :
&sect;
1&eacute;re grossesse
Oui
Pas d’impact
&sect;
ATCD de pr&eacute;&eacute;clampsie
Oui
Pas d’impact
&sect;
Grossesse multiples
Oui
Non connu
&sect;
ATCD
Oui
Oui
Apr&egrave;s 20 SA, souvent &gt;
A n’importe quel
30 SA
moment
Elev&eacute;e
Elev&eacute;e
de
n&eacute;phrite
lupique
&sect;
Terme de la grossesse
Donn&eacute;es cliniques :
&sect;
HTA
&sect;
Signes dermatologiques
Absents
Peuvent &ecirc;tre pr&eacute;sents
&sect;
Signes articulaires
absents
Peuvent &ecirc;tre pr&eacute;sents
Brutal
Progressif ou brutal
Important
Variable
Absent
Pr&eacute;sent
Donn&eacute;es biologiques :
&sect; Prot&eacute;inurie
o
Mode d’instalation
o
D&eacute;bit
&sect;
S&eacute;diment urinaire actif
&sect;
Thrombop&eacute;nie
Pr&eacute;sente
Peut &ecirc;tre pr&eacute;sente
&sect;
Anticorps anti ADNnatif
Absents
Le plus souvent pr&eacute;sents
&sect;
Compl&eacute;ment (C3, C4)
Le plus souvent normal
Le plus souvent bas
&sect;
Test de coombs direct
N&eacute;gatif
Peut &ecirc;tre positif
&sect;
ALAT-ASAT
Elev&eacute;es
Normales
&sect;
Uric&eacute;mie
Elev&eacute;e
Non connu
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c) Complications maternelles li&eacute;es aux traitements :
v Les cortico&iuml;des :
La prednisone et la prednisolone ne traversent pas la barri&egrave;re placentaire
contrairement &agrave; la b&eacute;tam&eacute;thasone et la dexam&eacute;thasone [37,40,45].
L’utilisation de fortes doses de cortico&iuml;des majore le risque infectieux. Le risque de
r&eacute;activation
d’une
toxoplasmose
maternelle
justifie
de
surveiller
les
taux
d’anticorps s&eacute;riques chez les femmes trait&eacute;s par corticoth&eacute;rapie. Le risque
d’infection &agrave; CMV a &eacute;galement &eacute;t&eacute; signal&eacute; [45,65].
v Les APS :
Les
principaux
effets
sont
oculaires
et
n&eacute;cessitent
une
surveillance
ophtalmologique. Les autres effets secondaires sont gastro-int&eacute;stinaux, cutan&eacute;omuqueux,
neuromusculaires,
cardiovasculaires,
h&eacute;matologiques,
ototoxiques,
neurologiques et h&eacute;patiques. [66]
Il a longtemps &eacute;t&eacute; recommand&eacute; d’interrompre l’HCQ chez les femmes enceintes.
Cela d&eacute;coulait de l’observation de cas de toxicit&eacute; r&eacute;tinienne et auditive chez l’animal
et chez l’homme lors de l’exposition in utero &agrave; la chloroquine. N&eacute;anmoins, compte
tenu de la longue demi-vie de l’HCQ et de son passage transplacentaire [67], cette
attitude n’assurait pas une protection totale vis-&agrave;-vis d’&eacute;ventuels effets secondaires.
En outre, la grossesse constituant en elle-m&ecirc;me un facteur de risque de pouss&eacute;e
lupique, il est vite apparu que l’arr&ecirc;t de l’HCQ pouvait &ecirc;tre d&eacute;l&eacute;t&egrave;re tant pour la
m&egrave;re que pour l’enfant [68].
Actuellement, m&ecirc;me si le nombre rapport&eacute; de grossesses sous HCQ est encore
insuffisant pour &eacute;liminer formellement une discr&egrave;te augmentation du risque fœtal, le
caract&egrave;re tr&egrave;s rassurant des donn&eacute;es publi&eacute;es [68,69,70] et le risque d&eacute;montr&eacute; de
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pouss&eacute;e &agrave; l’arr&ecirc;t de ce traitement conduisent &agrave; recommander de maintenir l’HCQ
chez les femmes enceintes lupiques [68].
v Les immunosuppresseurs :
Leur utilisation raisonn&eacute;e ne semble pas majorer la morbidit&eacute; et la mortalit&eacute;
fœtale et infantile.
Le m&eacute;thotrexate, le mycoph&eacute;nolate mof&eacute;til et le cyclophosphamide
sont
t&eacute;ratog&egrave;nes [65,71].
En cas d’absolue n&eacute;cessit&eacute;, le recours &agrave; l’azathioprine est possible. La
cyclosporine a pu &ecirc;tre utilis&eacute;e sans effet t&eacute;ratog&egrave;ne dans quelques observations
[71,72].
v L’aspirine
Les principaux effets ind&eacute;sirables sont :
•
Digestifs : gastralgies, ulc&egrave;res, h&eacute;morragie digestive
•
Risque h&eacute;morragique
•
R&eacute;actions allergiques
v Les immunoglobulines :
Les immunoglobulines &agrave; fortes doses et des &eacute;changes plasmatiques qui posent
des probl&egrave;mes particuliers d’h&eacute;modynamique. [72,73]
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III-2) Devenir des grossesses lupiques :
Le devenir des grossesses lupiques est moins bon que celui d’une population
g&eacute;n&eacute;rale. On constate une fr&eacute;quence importante des avortements spontan&eacute;s, des
pr&eacute;maturit&eacute;s et des retards de croissance intra-ut&eacute;rins [37]. (Tableau VIII)
Le devenir &agrave; long terme des enfants n&eacute;s de m&egrave;re lupique est habituellement
normal en dehors du cas particulier du lupus n&eacute;onatal.
Tableau VIII :
Devenir fœtal des enfants, d’apr&egrave;s une analyse de la litt&eacute;rature pour les 40 derni&egrave;res
ann&eacute;es [37]:
Nombre de
Avortements, MFIU
Pr&eacute;maturit&eacute;
ITG
s&eacute;ries
(%)
(%)
(%)
1960-1970
2 s&eacute;ries
28-43
6
4
1970-1980
4 s&eacute;ries
27-41
36
7
1980-1990
13 s&eacute;ries
8-34
9-57
11-29
1990-1993
4 s&eacute;ries
11-22
20-47
0
1993-2001
5 s&eacute;ries
11-17
39-54
0-1
p&eacute;riode
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A. Pertes fœtales :
Le taux de pertes fœtales au cours du lupus est sup&eacute;rieur &agrave; celui des populations
non lupiques. Elles peuvent correspondre &agrave; des avortements spontan&eacute;s avant la
20&eacute;me SA, ou &agrave; des MFIU au-del&agrave;. [40]
Globalement,
environ 20 % des grossesses
chez les patientes lupiques
se
terminent par une fausse couche pr&eacute;coce ou tardive. Ainsi, dans une &eacute;tude
cas-contr&ocirc;le men&eacute;e aux &Eacute;tats-Unis [74], le taux de pertes fœtales dans une
population de patientes lupiques est presque 5 fois plus &eacute;lev&eacute; que chez des
femmes non lupique.
Dans notre exp&eacute;rience aucune perte fœtale (avortement spontan&eacute; ou MFIU) n’a &eacute;t&eacute;
constat&eacute;e.
Les facteurs pr&eacute;dictifs de pertes fœtales les plus habituellement reconnus sont :
v L’activit&eacute; lupique :
Le tableau IX compare les r&eacute;sultats des &eacute;tudes publi&eacute;es sur ce point depuis 1963
jusqu’&agrave; 2005 :
Tableau IX : fr&eacute;quence des pertes fœtales au cours des grossesse lupique. Revue de
litt&eacute;rature 1963-2005 :
Etudes
Donn&eacute;e de la litt&eacute;rature entre1963 et 1999
(d’apr&egrave;s Yuen et al [50])
Activit&eacute; lupique lors
Pertes fœtales
de la conception
(%)
LES inactif
LES actif
8-12
25-52
Georgiou PE et al en 2000 [75]
LES inactif
14
LES actif
75
O. Meyer en 2004 [42]
LES inactif
10
LES actif
35
Clowse ME et al en 2005 [53]
LES inactif
12
LES actif
23
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Ces &eacute;tudes montrent que la relation entre les pertes fœtales et l’activit&eacute; de la
maladie lupique lors de la conception est clairement &eacute;tablie.
Dans la s&eacute;rie am&eacute;ricaine de Clowse ME et al [53], le risque de fausse couche
pr&eacute;coce (&lt; 20 SA) ne semblait pas particuli&egrave;rement plus &eacute;lev&eacute;,
MFIU (&gt; 20 SA) &eacute;taient
alors
que
les
en revanche multipli&eacute;es par 3.
v L’existence de n&eacute;phropathie lupique &eacute;volutive :
L’existence d’une atteinte r&eacute;nale lupique &eacute;volutive durant la grossesse constitue
un facteur de mauvais pronostic : 50 % de perte fœtale dans l’exp&eacute;rience de
Khamashta et al [in42].
Dans l’exp&eacute;rience de Steven J et al [76], en 2008, le taux de pertes fœtales chez
les patientes ayant une n&eacute;phropathie lupique &eacute;volutive est de 35% alors que chez les
patientes sans atteinte r&eacute;nale le taux ne d&eacute;passe pas 9%.
En Arabie Saoudite, en 2009, Alshohaib S [77], a &eacute;tudi&eacute;, de fa&ccedil;on prospective, les
complications fœtales chez 20 femmes ayant toutes une n&eacute;phropathie lupique
quiescente classe IV, suivies depuis 1998 et 2008 au sein de l’h&ocirc;pital universitaire
du Roi Abdul Aziz &agrave; Djeddah et a constat&eacute; que le taux de pertes fœtales est
comparable de celui de la population g&eacute;n&eacute;rale tandis que la n&eacute;phropathie est
quiescente au moins 6 mois avant la conception.
D’apr&egrave;s V&eacute;ronique Le Guern et al [40], chez les patientes ayant un ATCD de
n&eacute;phrite lupique avant la grossesse, les taux de pertes fœtales sont plus
importants allant de 8 &agrave; 36 %. Chez les patientes ayant un 1er
&eacute;pisode de
n&eacute;phrite lupique au cours d’une grossesse, ces taux sont encore sup&eacute;rieurs allant
de 36 &agrave; 52 % des grossesses, alors que si la n&eacute;phrite est contr&ocirc;l&eacute;e avant
la
grossesse avec une fonction r&eacute;nale stable, une prot&eacute;inurie peu importante, le
risque de pertes foetales se situe plut&ocirc;t entre 11 et 13 %.
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v La pr&eacute;sence des anticorps APL :
L’implication des aPL dans les fausses couches pr&eacute;coces &agrave; r&eacute;p&eacute;tition est
incontestable. Une &eacute;tude a ainsi montr&eacute;, chez 366 femmes ayant eu au moins 2
&eacute;pisodes de pertes foetales, que 76 (21 %) d’entre elles avaient soit des aCL, soit un
aCC, soit les deux. Parmi ces 76 femmes avec aPL, 50 % de ces pertes foetales
survenaient apr&egrave;s 10 SA, contre seulement 10% chez les patientes sans aPL. [78]
Un SAPL est fortement pr&eacute;dictif d’une perte fœtale. Ainsi, dans une population de
patientes ayant un SAPL connu, le pourcentage de pertes foetales pr&eacute;coces, au cours
du 1er trimestre, varie de 25 &agrave; 67 %. [79]
v La pr&eacute;sence d’anticorps anti SSA:
Elle constitue un autre facteur de risque de perte foetale. Peut-&ecirc;tre s’agit-il d’une
toxicit&eacute; directe de ces anticorps sur le tissu de conduction cardiaque [42].
B. Pr&eacute;maturit&eacute; :
La diminution du taux de pertes fœtales gr&acirc;ce &agrave; une surveillance &eacute;troite de la
grossesse, l’utilisation de la c&eacute;sarienne en cas de probl&egrave;me fœto-maternel,
l’adaptation des doses de cortico&iuml;des au cours de la grossesse, ont contribu&eacute; &agrave;
l’augmentation de la pr&eacute;maturit&eacute; avec un taux de 63 % dans l’&eacute;tude de la SNFMI,
chiffre stable malgr&eacute; la planification de la grossesse [80].
Les causes de pr&eacute;maturit&eacute; sont multiples incluant une rupture pr&eacute;matur&eacute;e des
membranes, une pr&eacute;&eacute;clampsie, un HELLP syndrome, une menace d’accouchement
pr&eacute;matur&eacute;. Il est bien entendu
r&eacute;sultant
d’un travail
n&eacute;cessaire
de diff&eacute;rencier
spontan&eacute; d&eacute;butant avant
37
les
pr&eacute;maturit&eacute;s
SA, d’une
pr&eacute;maturit&eacute;
induite, pour une raison m&eacute;dicale concernant la m&egrave;re ou l’enfant. C’est une
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complication estim&eacute;e &agrave; environ 33 % de toutes les grossesses lupiques [81].
Une large &eacute;tude &eacute;pid&eacute;miologique r&eacute;alis&eacute;e en Californie a permis d’&eacute;tudier
le devenir de 555 grossesses lupiques compar&eacute;es r&eacute;trospectivement &agrave; 600
000 grossesses non lupiques. Le taux de pr&eacute;maturit&eacute; &eacute;tait estim&eacute; dans cette
cohorte &agrave; 21 %, sup&eacute;rieur &agrave; celui observ&eacute; chez les patientes non lupiques [82].
Lorsque l’on s’adresse aux centres sp&eacute;cialis&eacute;s, il semblerait cependant que ces
taux de pr&eacute;maturit&eacute; soient plus &eacute;lev&eacute;s, estim&eacute;s entre 20 et 54 % [in 40] .
Les facteurs de risque de pr&eacute;maturit&eacute; sont en premier lieu l’activit&eacute; du lupus
avant et pendant
la grossesse,
mais &eacute;galement l’existence
d’anticorps
antiphospholipides. [40]
Chez notre 1&egrave;re patiente, ses deux grossesses furent men&eacute;es &agrave; terme (37SA),
aucun cas de pr&eacute;maturit&eacute; n’a &eacute;t&eacute; r&eacute;v&eacute;l&eacute;.
C. Retard de croissance intra-ut&eacute;rin :
En raison du fort taux de pr&eacute;maturit&eacute; dans cette population de patientes
lupiques, il est plus adapt&eacute;
de parler de poids de naissance en fonction de
l’&acirc;ge gestationnel plut&ocirc;t que de retard de croissance intra-ut&eacute;rin (RCIU). Un petit
poids
pour
l’&acirc;ge gestationnel
est d&eacute;fini comme &eacute;tant inf&eacute;rieur au 10&egrave;me
percentile par rapport aux normes nationales. [ 4 0 ]
Les &eacute;tudes sont cependant divergentes avec des taux de &laquo; petits poids &raquo; variant
entre 10 % et 35 % des grossesses lupiques. Le facteur de risque le plus
r&eacute;guli&egrave;rement
&eacute;voqu&eacute;
pour
expliquer
ces
donn&eacute;es
est
une insuffisance
placentaire, expliqu&eacute; par un taux major&eacute; de thrombose placentaire, avec un r&ocirc;le
certain jou&eacute; par la coexistence d’anticorps antiphospholipides [40].
Selon Petri et al. Dans une &eacute;tude randomis&eacute;e am&eacute;ricaine [83], le poids de
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naissance &eacute;tait moindre chez les enfants blancs et Afro-am&eacute;ricains par rapport &agrave; une
population contr&ocirc;le, ceci &eacute;tant plus net chez les enfants blancs (tableau X). Plus la
p&eacute;riode de gestation est longue, plus ce ph&eacute;nom&egrave;ne est marqu&eacute; ;
Tableau X : RClU et grossesses lupiques : poids de naissance en grammes [83].
Population
LES
contr&ocirc;le
Total
2557 +/- 805
2832 +/- 832
Afro-am&eacute;ricains
2408 +/- 755
2630 +/- 786
Caucasiens
2703 +/- 834
301 6 +/- 831
&lt;33 SA
1068 +/- 442
131 5 +/- 555
≥33 SA
2737 +/- 609
3014 +/- 655
D. Effets de la corticoth&eacute;rapie maternelle :
La prednisone ne traverse pas la barri&egrave;re placentaire, le risque d’insuffisance
surr&eacute;nalienne n&eacute;onatale est th&eacute;orique. En revanche, ce risque est attendu en cas de
prescription
de
b&eacute;tam&eacute;thasone
et/ou
de
dexam&eacute;thasone
dont
le
passage
transplacentaire est utilis&eacute; pour traiter les fœtus in utero dans le cadre du bloc
auriculoventriculaire cong&eacute;nital (BAVc). [84]
L’utilisation de cortico&iuml;des s’accompagne d’un risque infectieux. L’enqu&ecirc;te de la
SNFMI a not&eacute; cinq cas d’infections n&eacute;onatales s&eacute;v&egrave;res : quatre septic&eacute;mies et un
cas de toxoplasmose cong&eacute;nitale. Le risque de r&eacute;activation d’une toxoplasmose
maternelle sous l’effet de la corticoth&eacute;rapie justifie de surveiller les taux s&eacute;riques et,
s’ils sont ascendants ou m&ecirc;me stables mais &eacute;lev&eacute;s, de proposer un traitement
prophylactique et de rechercher une infection par l’analyse du placenta et du sang du
cordon, voire de discuter un diagnostic ant&eacute;natal. Lorsque la grossesse est planifi&eacute;e,
le taux d’infection n&eacute;onatale de 4 % est similaire &agrave; celui de la population g&eacute;n&eacute;rale.
[45]
Dans notre exp&eacute;rience, aucun cas d’infection n&eacute;onatale n’a &eacute;t&eacute; constat&eacute;.
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E. Lupus n&eacute;onatal et bloc auriculoventriculaire cong&eacute;nital BAVc
Le lupus n&eacute;onatal regroupe des manifestations li&eacute;es &agrave; la transmission passive
d’anticorps maternels : anticorps anti-SSA et anti-SSB, voire anti-RNP. Il se traduit
diversement, selon les cas, par un BAVc ou d’autres manifestations cardiaques, une
&eacute;ruption cutan&eacute;e, une photosensibilit&eacute; et, beaucoup plus rarement, par une h&eacute;patite,
une pneumonie, une an&eacute;mie h&eacute;molytique, une leucop&eacute;nie et/ou une thrombop&eacute;nie
[85].
Le terme de lupus n&eacute;onatal est en fait trompeur dans la mesure o&ugrave; la plupart des
m&egrave;res ne pr&eacute;sentent pas de LES mais d’autres maladies auto-immunes telles que
des syndromes de Sjogren ou des connectivites indiff&eacute;renci&eacute;es, voire aucune
pathologie cliniquement av&eacute;r&eacute;e. [86]
v Manifestations cardiaques :
Le bloc atrioventriculaire (BAV) complet est la manifestation la plus s&eacute;v&egrave;re du
lupus n&eacute;onatal, dans la mesure o&ugrave; il est irr&eacute;versible et comporte un taux &eacute;lev&eacute; de
morbidit&eacute; et de mortalit&eacute;. Le risque de BAVc chez un enfant n&eacute; de m&egrave;re porteuse d’un
anti-SSA
est
de 1 &agrave; 2
%,
le
risque
de
r&eacute;cidive
&eacute;tant
&eacute;valu&eacute;
&agrave;
10–17
%
[85,86,87,88,89]. La pr&eacute;sence de signes cliniques est essentiellement li&eacute;e au
rythme ventriculaire, qui se situe habituellement entre 15 et 70 battements par
minute. Plus ce rythme est lent, plus le risque d’anasarque et d’insuffisance
cardiaque n&eacute;onatale est &eacute;lev&eacute; [90].
Le BAV complet est le plus souvent diagnostiqu&eacute; in utero par l’examen
ultrasonographique pr&eacute;natal, entre 18 et 24 semaines d’&acirc;ge gestationnel. Cette
&laquo;fen&ecirc;tre &raquo; est li&eacute;e &agrave; la p&eacute;riode de passage transplacentaire des autoanticorps (qui ne
commence pas avant le 3e mois de grossesse) et au d&eacute;veloppement embryonnaire
du syst&egrave;me de conduction cardiaque, qui n’est pas achev&eacute; avant la 22e semaine
67
environ. Dans la majorit&eacute; des cas, le BAV complet n&eacute;cessite la pose d’un pacemaker
en p&eacute;riode n&eacute;onatale. Le d&eacute;c&egrave;s in utero est possible, en g&eacute;n&eacute;ral li&eacute; &agrave; une d&eacute;faillance
cardiaque majeure. D’autres manifestations cardiaques ont &eacute;t&eacute; rapport&eacute;es, telles
que
des
blocs
incomplets
et
plus
r&eacute;cemment
des
bradycardies
sinusales
[87,88,90].
v Manifestations cutan&eacute;es :
Les manifestations cutan&eacute;es surviennent en moyenne &agrave; 6 semaines de vie avec
une &eacute;ruption qui peut cependant &ecirc;tre pr&eacute;sente d&egrave;s la naissance (25 % des cas) o&ugrave; ne
survenir qu’&agrave; 5 mois de vie [91]. Une photosensibilit&eacute; des l&eacute;sions est retrouv&eacute;e chez
94 % des 57 enfants avec atteinte cutan&eacute;e du registre de Buyon [92]. L’apparition
des l&eacute;sions semble d’autant plus pr&eacute;coce que l’enfant est expos&eacute; au soleil et des
l&eacute;sions
apparues
dans
les
suites
de
phototh&eacute;rapie
n&eacute;onatale
pour
hyperbilirubin&eacute;mie ont &eacute;t&eacute; d&eacute;crites [91]. Les l&eacute;sions consistent en des macules ou
des papules &eacute;ryth&eacute;mateuses arrondies, parfois recouvertes par de fines squames
[92], similaires aux l&eacute;sions de lupus &eacute;ryth&eacute;mateux cutan&eacute; subaigu (pathologie au
cours de laquelle la pr&eacute;sence d’anticorps anti-SSA/Ro est particuli&egrave;rement
fr&eacute;quente). Le visage (notamment la r&eacute;gion p&eacute;riorbitaire) est tr&egrave;s fr&eacute;quemment
touch&eacute; mais l’&eacute;ruption peut &ecirc;tre situ&eacute;e sur tout le corps y compris dans le cuir
chevelu. Il n’y a pas d’atteinte muqueuse [91].
v Manifestation h&eacute;patiques :
L’atteinte h&eacute;patique est sp&eacute;cifique ou secondaire &agrave; une insuffisance cardiaque
dans le contexte de BAVc. Bien que rarement rapport&eacute;e, sa pr&eacute;valence est estim&eacute;e &agrave;
9 %. [91]
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v Manifestations h&eacute;matologiques :
Les anomalies h&eacute;matologiques d&eacute;crites peuvent toucher les trois lign&eacute;es et
comprennent une an&eacute;mie h&eacute;molytique &agrave; Coombs positif, une neutrop&eacute;nie et une
thrombop&eacute;nie [93]. Leur pr&eacute;valence n’est pas connue, les num&eacute;rations n’&eacute;tant pas
faites syst&eacute;matiquement chez les enfants n&eacute;s de m&egrave;re avec anticorps anti-SSA/Ro .
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IV) Surveillance de la grossesse lupique :
La grossesse peut actuellement &ecirc;tre envisag&eacute;e de fa&ccedil;on plus sereine lorsque
le LES est stable depuis un an. Il s’agit toutefois d’une grossesse &agrave; risque qui
demande
une
collaboration
entre
les
diff&eacute;rents
intervenants
:
internistes,
n&eacute;phrologues et gyn&eacute;cologues-obst&eacute;triciens.
Le diagnostic du lupus associ&eacute; &agrave; la grossesse &eacute;tant pos&eacute; il faut &eacute;tablir un bilan
maternel et fœtal dont d&eacute;pendront le pronostic et la conduite &agrave; tenir.
IV-1) surveillance maternelle :
M. De Bandt [37] propose une surveillance maternelle clinique r&eacute;guli&egrave;re, elle doit
&ecirc;tre au moins mensuelle, adapt&eacute;e &agrave; la situation clinique, jusqu’&agrave; la 20&eacute;me SA puis
toutes les 2 semaines jusqu’&agrave; la 32&eacute;me SA. A partir de la 32&eacute;me SA le rythme des
consultations devient hebdomadaire.
La surveillance clinique se base essentiellement sur :
v La TA qui sera d&eacute;termin&eacute; de fa&ccedil;on pr&eacute;cise et r&eacute;p&eacute;t&eacute;e,
v Un examen clinique r&eacute;gulier &agrave; la recherche des signes cliniques pouvant
&eacute;voquer une pouss&eacute;e lupique et des signes d’aggravation d’une atteinte
pr&eacute;existante,
v Chercher des signes infectieux, si les cortico&iuml;des sont administr&eacute;s.
O. Bl&eacute;try [94] trouve qu’il parait prudent de r&eacute;aliser une surveillance biologique
toutes les 6 &agrave; 8 semaines au cours de la grossesse, cette surveillance biologique
sera bas&eacute;e principalement sur :
v L’h&eacute;mogramme avec num&eacute;ration des plaquettes,
v Les param&egrave;tres de la fonction r&eacute;nale, la cr&eacute;atinine plasmatique, la prot&eacute;inurie
des 24 heures, l’examen du s&eacute;diment urinaire,
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v L’haptoglobine qui est pratiquement la seule prot&eacute;ine de l’inflammation
interpr&eacute;table pendant la grossesse (les autres sont physiologiquement
&eacute;lev&eacute;es).
v L’augmentation des transaminases doit faire craindre un HELLP syndrome, ou
une complication possible du LES et du SAPL.
v La recherche des anticorps AAN, Anti ADNnatif et les APL.
IV-2) surveillance foetale :
A c&ocirc;t&eacute; des &eacute;l&eacute;ments de la surveillance maternelle, G. Ruiz-Irastorsa et al [95],
proposent d’autres &eacute;l&eacute;ments essentiels auront un int&eacute;r&ecirc;t important pour le
pronostic fœtal :
v La pr&eacute;sence et le taux de l’anticorps anti SSA ou SSB :
Les femmes poss&eacute;dant cet anticorps, seraient &agrave; un risque plus grand d’avoir un
enfant atteint de BAVc surtout si le taux de ces anticorps est &eacute;lev&eacute;.
Aucune de nos patiente n’a b&eacute;n&eacute;fici&eacute; de ce bilan.
v Le titrage de l’anticoagulant lupique et de l’anticorps anticardiolipidique, est
le meilleur pr&eacute;dicateur du risque fœtal
Une surveillance fœtale serr&eacute;e, clinique et &eacute;chographique, s’impose d&eacute;s la viabilit&eacute;
fœtale et repose sur :
•
L’&eacute;chographie fœtale et placentaire : &agrave; la recherche de malformation fœtale,
une anomalie de la croissance fœtale, ou encore appr&eacute;cier la maturit&eacute;
placentaire et la quantit&eacute; du liquide amniotique.
•
L’&eacute;chographie doppler et l’&eacute;tude du flux placentaire
•
L’&eacute;tude du rythme cardiaque fœtal
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La surveillance fœtale permet actuellement de d&eacute;pister les rares cas de BAVc. Elle
est rarement utile en pr&eacute;vention primaire compte tenu de la raret&eacute; de cette
complication (1120 000 naissances), mais elle sera n&eacute;cessaire en cas d'ant&eacute;c&eacute;dent
de lupus n&eacute;onatal, &agrave; fortiori s'il s'agit d'un BAV car le risque de r&eacute;cidive &agrave; &eacute;t&eacute; &eacute;valu&eacute;
entre 5 et 12% [90].
L'apparition du BAVc se situe g&eacute;n&eacute;ralement entre 20 et 24 SA [95]. Le d&eacute;pistage
est r&eacute;alis&eacute; entre 16 et 24 SA : I’ auscultation des bruits du cœur fœtaux peut
permettre d'&eacute;voquer un trouble du rythme cardiaque une &eacute;chocardiographie fœtale
confirme une bradycardie fœtale
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V) PRISE EN CHARGE THERAPEUTIQUE :
V-1) Prise en charge de la maladie lupique au cours de la grossesse :
a) Pr&eacute;vention d’une pouss&eacute;e lupique au cours de la grossesse :
Les auteurs s’accordent que le meilleur moyen de pr&eacute;venir une pouss&eacute;e de lupus
au cours de la grossesse, est le respect d’une p&eacute;riode de quiescence de la maladie
au moins &eacute;gale &agrave; 6 mois. [40]
b) Traitement d’une pouss&eacute;e lupique au cours de la grossesse :
v En l’absence d’activit&eacute; clinique ou biologique du lupus pendant la grossesse :
Il n’y a pas d’indication &agrave; la mise en place d’un traitement sp&eacute;cifique. Il n’y a
en particulier pas de raison de proposer une corticoth&eacute;rapie prophylactique car
le risque de voir appara&icirc;tre une hypertension art&eacute;rielle, un diab&egrave;te gestationnel
avec des cons&eacute;quences pour le fœtus (pr&eacute;maturit&eacute;, RCIU) n’est pas nul. [40]
v Une activit&eacute; mod&eacute;r&eacute;e de la maladie, peut &ecirc;tre trait&eacute; par de faibles doses de
prednisone (inf&eacute;rieures &agrave; 20 mg/jour). [40]
v Les
pouss&eacute;es
&eacute;ventuellement
s&eacute;v&egrave;res
sous
forme
justifient
des
fortes
doses
de
cortico&iuml;des,
de bolus intraveineux, lorsque
la situation
maternelle l’exige. [40]
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V-2) Prise en charge du SAPL :
L’objectif du traitement propos&eacute; au cours d’une grossesse chez une femme ayant
un SAPL d&eacute;fini est double. Il s’agit dans un 1er temps de pr&eacute;venir les complications
fœtales et maternelles en diminuant le risque de pertes fœtales pr&eacute;coces ou
tardives, le risque de pr&eacute;&eacute;clampsie, de retard de croissance, de pr&eacute;maturit&eacute; par
insuffisance placentaire. Il s’agit dans un 2e temps de r&eacute;duire, voire d’&eacute;liminer, le
risque de survenue d’une thrombose art&eacute;rielle ou veineuse chez la m&egrave;re.
Le traitement du SAPL au cours de la grossesse a consid&eacute;rablement &eacute;volu&eacute; au
cours des 10 &agrave; 15 derni&egrave;res ann&eacute;es [96]. Plusieurs lignes th&eacute;rapeutiques ont &eacute;t&eacute;
propos&eacute;es, &eacute;valu&eacute;es au cours d’essais th&eacute;rapeutiques randomis&eacute;s, Voici les
propositions de prise en charge th&eacute;rapeutique dans 3 situations diff&eacute;rentes. [4]
(Tableau XI)
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Tableau XI
Situation clinique :
1) SAPL d&eacute;fini par plusieurs
fausses couches pr&eacute;coces (&gt;3)
Traitement :
aspirine faible dose et HBPM &agrave; dose
iso-coagulante en injection unique
ou une MFIU
2) SAPL d&eacute;fini par un ATCD de
thrombose veineuse ou
aspirine et HBPM dose curative en
deux injections quotidiennes.
art&eacute;rielle
3) Chez une patiente ayant des
Il n’y a, selon les recommandations,
APL positifs et pas de
pas d’indication &agrave; proposer un
grossesses ant&eacute;rieures
traitement pendant la grossesse.
Cependant, 85 % des m&eacute;decins
interrog&eacute;s quant &agrave; la conduite &agrave; tenir
dans cette situation proposent une
faible dose d’aspirine pendant toute la
dur&eacute;e de la grossesse
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V-3) Prise en charge en cas de pr&eacute;sence d’anticorps anti-SSA :
V.3.1) Traitement prophylactique :
v M&eacute;re porteuse d’anti SSA sans ATCD obst&eacute;tricaux particuliers :
Pas d’indication particuli&egrave;re &agrave; la prise de cortico&iuml;des (ils sont &agrave; prescrire en fonction
de l’&eacute;ventuelle pathologie maternelle sous-jacente) [91].
v M&egrave;re ayant eu ant&eacute;rieurement un enfant avec BAV ou une autre manifestation
de lupus n&eacute;onatal :
Il est extr&ecirc;mement difficile de tirer des conclusions &agrave; partir des &eacute;tudes sur ce
sujet, compte tenu de la raret&eacute; de cette situation.
Shinohara et al. [in91] ont sugg&eacute;r&eacute; qu’un traitement par prednisolone ou
b&eacute;tam&eacute;thasone commenc&eacute; avant 16 SA pourrait r&eacute;duire le risque de r&eacute;currence de
BAVc. Le caract&egrave;re r&eacute;trospectif de cette &eacute;tude rend cependant l’interpr&eacute;tation des
r&eacute;sultats difficile. De plus, les auteurs ne diff&eacute;renciaient pas la prednisolone de la
b&eacute;tam&eacute;thasone. Si ces deux traitements sont &eacute;quivalents, la prednisolone devrait
&ecirc;tre pr&eacute;f&eacute;r&eacute;e puisqu’elle passe peu la barri&egrave;re placentaire et ne peut &ecirc;tre activ&eacute;e par
le syst&egrave;me enzymatique h&eacute;patique foetal [91].
V.3.2) Traitement curatif in ut&eacute;ro:
Les interventions pr&eacute;natales visent &agrave; diminuer la r&eacute;ponse auto-immune et les
l&eacute;sions cardiaques inflammatoires, et &agrave; acc&eacute;l&eacute;rer le rythme cardiaque foetal. [45]
Les cortico&iuml;des ont &eacute;t&eacute; utilis&eacute;s, notamment la dexam&eacute;thasone qui n’est pas
m&eacute;tabolis&eacute;e par le placenta et passe chez le fœtus sous forme active. Ces
traitements cortico&iuml;des ont fait la preuve de leur efficacit&eacute; sur les signes
inflammatoires (&eacute;panchements pleuraux, ascite et anasarque foetal) chez quelques
enfants. Cependant, on ne sait toujours pas si le traitement est capable de corriger
76
un bloc de 3e degr&eacute; une fois &eacute;tabli (c’est-&agrave;-dire lorsque la fibrose du syst&egrave;me de
conduction est pr&eacute;sente). En raison de possibles effets secondaires maternels
propres &agrave; tous les glucocortico&iuml;des, et des risques foetaux sp&eacute;cifiques (oligoamnios
et insuffisance surr&eacute;nale) la dexam&eacute;thasone (4 mg/j) doit &ecirc;tre r&eacute;serv&eacute;e aux blocs
incomplets de survenue r&eacute;cente, ou aux blocs complets s’accompagnant de signes
de d&eacute;faillance fœtale tels qu’une anasarque, des &eacute;panchements, une ascite ou une
insuffisance cardiaque. Elle doit &ecirc;tre prescrite pr&eacute;cocement. Elle doit dans tous les
cas &ecirc;tre interrompue apr&egrave;s quelques semaines si aucun b&eacute;n&eacute;fice n’est obtenu. [90]
Sur la base de ces consid&eacute;rations, la conduite th&eacute;rapeutique &agrave; tenir dans le cas
d’un BAV in utero est la suivante : (D’apr&egrave;s R. Cimaz et al [90])
&Oslash; Si le bloc est incomplet (c’est-&agrave;-dire du second degr&eacute;) la dexam&eacute;thasone est
recommand&eacute;e &agrave; la dose de 4 mg/j chez la m&egrave;re.
&Oslash; Si le bloc est complet et r&eacute;cent la dexam&eacute;thasone est recommand&eacute;e
&eacute;galement, et interrompue si aucun changement ne survient apr&egrave;s quelques
semaines.
&Oslash; Si le bloc est associ&eacute; &agrave; des signes de myocardite ou de d&eacute;faillance cardiaque,
la dexam&eacute;thasone est recommand&eacute;e.
&Oslash; Si le bloc est complet et pr&eacute;sent depuis plus de 2 &agrave; 4 semaines, sans
&eacute;panchement ni signes d’anasarque, on fera une surveillance &eacute;chographique
r&eacute;guli&egrave;re sans traitement
Le salbutamol, un agoniste s&eacute;lectif b&ecirc;ta-adr&eacute;nergique, peut &ecirc;tre utile pour
augmenter le rythme cardiaque foetal, pour am&eacute;liorer la fonction ventriculaire et
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l’anasarque foetal. Cela peut &ecirc;tre particuli&egrave;rement utile pour atteindre un &acirc;ge
gestationnel plus avanc&eacute;. Il peut &ecirc;tre donn&eacute; &agrave; la maman par voie orale, &agrave; la dose de
2 mg, 6 &agrave; 10 fois par jour, selon la compliance maternelle [90].
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VI) L’ACCOUCHEMENT CHEZ LES PARTURIENTES LUPIQUES :
La fr&eacute;quence des accouchements par c&eacute;sarienne est plus &eacute;lev&eacute;e que dans la
population g&eacute;n&eacute;rale (de 33 &agrave; 44%), significativement accrue en cas de pr&eacute;maturit&eacute;
[97].
Dans l'&eacute;tude du registre fran&ccedil;ais des grossesses lupiques [80], Le Thi Huong et
al. observaient une fr&eacute;quence des accouchements par c&eacute;sarienne de 37%
significativement plus &eacute;lev&eacute;e en cas de pr&eacute;maturit&eacute; ainsi que dans la population
fran&ccedil;aise o&ugrave; le taux de c&eacute;sarienne en 1981 &eacute;tait de 10,8%. Les indications de
c&eacute;sarienne &eacute;taient dans 29% la pr&eacute;sence d'une hypotrophie ou d'une souffrance
foetale sans &eacute;volutivit&eacute; lupique et dans 29% une &eacute;volutivit&eacute; lupique (souvent
accompagn&eacute;e de souffrance foetale).
Le traitement par HBPM rend pr&eacute;f&eacute;rable la programmation de l'accouchement
dans l'optique de r&eacute;aliser une fen&ecirc;tre th&eacute;rapeutique, permettant l'acc&egrave;s &agrave; une
analg&eacute;sie p&eacute;ridurale.
VII) LE POST-PARTUM :
VII.1) Activit&eacute; de la maladie lupique :
Le post-partum reste une p&eacute;riode d&eacute;licate &agrave; traverser chez la femme lupique. Le
risque de pouss&eacute;e lupique persiste dans le post-partum.
Pour De Bandt [37], il semble que les femmes qui n'ont pas de pouss&eacute;es de la
maladie durant la grossesse aient un risque plus important de pouss&eacute;e post-natale
(RR 2,4). La survenue d'une pouss&eacute;e de lupus dans le post-partum tardif peut &ecirc;tre
m&eacute;connue de l'obst&eacute;tricien. Les donn&eacute;es concernant les trois mois post-partum sont
peu fr&eacute;quentes dans la litt&eacute;rature.
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VII.2) Allaitement :
L’allaitement maternel est autoris&eacute;, m&ecirc;me chez les femmes recevant des
cortico&iuml;des
ou
des
immunosuppresseurs
antimalariques
et
les
AINS
&agrave;
de
cycle
type
hydroxychloroquine.
ent&eacute;roh&eacute;patique
Les
contreindiquent
l’allaitement maternel. Le pic d’aspirine dans le lait survenant deux heures apr&egrave;s le
pic
s&eacute;rique,
ce
traitement
&agrave;
dose
anti-agr&eacute;geante
ne
contre-indique
pas
l’allaitement s’il est fait &agrave; distance de la prise [42].
VII.3) Prophylaxie thromboembolique :
Selon les recommandations pour la pratique clinique de la Soci&eacute;t&eacute; Fran&ccedil;aise
d'Anesth&eacute;sie R&eacute;animation [98], la pr&eacute;sence d'un SAPL avec ant&eacute;c&eacute;dent de
thrombose veineuse constitue un risque &eacute;lev&eacute; de thrombose veineuse dans le
postpartum. Le risque devient mod&eacute;r&eacute; en l'absence d'ant&eacute;c&eacute;dent de thrombose
veineuse. Dans ces situations, l'instauration d'un traitement pr&eacute;ventif par HBPM &agrave;
forte dose est recommand&eacute;e pendant six &agrave; huit semaines (par exemple :&eacute;noxaparine
4000 Ullj). La prescription d'une thromboprophylaxie du post-partum n'a pas &eacute;t&eacute;
syst&eacute;matique et dans le cas o&ugrave; elle aurait &eacute;t&eacute; instaur&eacute;e la dur&eacute;e du traitement est
variable.
VII.4) Contraception hormonale:
Compte tenu d'observations anciennes de cas de lupus survenant en d&eacute;but d'une
contraception orale (CO) ainsi que l'observation de pouss&eacute;es lupiques chez des
patientes sous CO, la CO a &eacute;t&eacute; longtemps d&eacute;conseill&eacute; chez les femmes ayant un
lupus, la pr&eacute;f&eacute;rence &eacute;tait donn&eacute;e &agrave; une CO &agrave; base de progestatifs seuls [99].
De nos jours, cette attitude est entrain de se modifier. D'une part, parce que les
pilules contraceptives de nouvelle g&eacute;n&eacute;ration contiennent de plus faibles doses
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d'œstrog&egrave;nes. D'autre part, une &eacute;tude prospective SELENA (Safety of Estrogens in
Lupus Erythematosus National Assessment) [in100] ; a port&eacute; sur un collectif de
183 femmes lupiques dont avaient &eacute;t&eacute; exclues les patientes avec un syndrome
d'anticorps antiphospholipides ou porteuses d'anticorps antiphospholipides. Les
auteurs n'ont pas observ&eacute; de diff&eacute;rences dans le nombre de pouss&eacute;es chez les
patientes
sous
CO
(pilule
triphasique
35
mg
&eacute;thinylestradiol/0,5-1
mg
nor&eacute;thindrone) pendant un an par rapport aux femmes sous placebo. Une deuxi&egrave;me
&eacute;tude
mexicaine
[101]
a
randomis&eacute;
162
femmes
entre
une
pilule
estroprogestative de deuxi&egrave;me g&eacute;n&eacute;ration, un st&eacute;rilet (DIU) et un microprogestatif.
L&agrave; encore, aucune diff&eacute;rence entre les trois groupes sur les crit&egrave;res cliniques ou les
SLEDAI. Cinq grossesses ont &eacute;t&eacute; observ&eacute;es, deux sous CO, deux avec le
microprogestatif et une avec le DIU.
En pratique ; Chez les patientes lupiques qui ont une maladie stable ou inactive
et qui ne sont pas porteuses d'anticorps antiphospholipides, la contraception orale
avec des œstrog&egrave;nes minidos&eacute;s, ou des progestatifs seuls ne semble donc pas &ecirc;tre
associ&eacute;e &agrave; une augmentation des pouss&eacute;es. Par contre, le risque d'&eacute;v&eacute;nement
thromboembolique associ&eacute; &agrave; la CO est significativement augment&eacute; en pr&eacute;sence
d'anticorps antiphospholipides. Cette derni&egrave;re situation repr&eacute;sente donc une
contre-indication absolue &agrave; la CO [100].
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Grossesse lupique,
en pratique, quelle
strat&eacute;gie ?
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En cas de maladie lupique, la grossesse et le post-partum restent une p&eacute;riode
d&eacute;licate &agrave; traverser tant pour la m&egrave;re que pour l’enfant. Une &eacute;troite collaboration
entre la patiente et ses praticiens est n&eacute;cessaire afin de programmer cet &eacute;v&eacute;nement
et le mener &agrave; terme sans complication grave.
I. Consultation pr&eacute;-conceptionnelle :
La litt&eacute;rature s’accorde, avant d’envisager une grossesse chez une jeune femme
lupique, de r&eacute;aliser une consultation pr&eacute;-conceptionnelle pour planifier
une
grossesse dans les meilleures conditions.
Une telle consultation est fondamentale pour : [45]
a) Identifier les contre-indications &agrave; une grossesse,(Tableau XII)
Tableau XII :
Contre-indications de la grossesse chez les femmes lupiques [95] :
Pouss&eacute;e &eacute;volutive s&eacute;v&eacute;re actuelle ou r&eacute;cente (r&eacute;nale, neurologique,
cardiovasculaire) ;
Insuffisance r&eacute;nale chronique ;
Corticod&eacute;pendance (≥0,5mg/kg par jour de prednisone)
ATCD de thrombose art&eacute;rielle c&eacute;r&eacute;brale, hypertension art&eacute;rielle pulmonaire
et valvulopathie mal tol&eacute;r&eacute;e.
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b) Estimer au mieux le risque individuel : le pass&eacute; obst&eacute;trical, les facteurs de
mauvais pronostic (Tableau XIII)
Tableau XIII :
Les facteurs de mauvais pronostic des grossesses lupiques [95] :
o Age&gt;40 ans ;
o Grossesse multiple ;
o Maladie lupique active ;
o N&eacute;phropathie lupique ;
o Insuffisance r&eacute;nale ;
o Insuffisance cardiaque,
o Hypertension art&eacute;rielle pulmonaire ;
o Atteinte pulmonaire interstitielle ;
o Pr&eacute;sence d’APL ;
o Pr&eacute;sence d’anticorps antiSSA/SSB
c) Evaluer les param&egrave;tres cliniques et paracliniques d’&eacute;volutivit&eacute; de la maladie
lupique,
d) Faire le point sur les s&eacute;rologies (toxoplasmose, rub&eacute;ole)
e) Informer la patiente du d&eacute;roulement de la grossesse et des &eacute;l&eacute;ments d’alarme.
f) Mettre en route une surveillance multidisciplinaire,(clinique, biologique et
&eacute;chographique)
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g) Revoir l’ensemble des traitements de LES :
La corticoth&eacute;rapie,
id&eacute;alement
ramen&eacute;e
&agrave;
sa
dose
minimale efficace,
l’hydroxychloroquine (Plaquenil), l’azathioprine peuvent et doivent &ecirc;tre maintenus
lorsque cela est n&eacute;cessaire. En revanche, d’autres immunosuppresseurs tels que
le cyclophosphamide,
imp&eacute;rativement &ecirc;tre
le m&eacute;thotrexate,
interrompus
le
mycoph&eacute;nolate mof&eacute;til
au moins 3 mois avant la conception, si ce
n’est davantage [102]. En cas d’ant&eacute;c&eacute;dent de
hypertension
doivent
n&eacute;phrite
lupique
ou d’une
art&eacute;rielle d’une autre cause, il est indispensable d’interrompre les
inhibiteurs de l’enzyme de conversion et les antagonistes des r&eacute;cepteurs
de
l’angiotensine
au
II au
profit d’antihypertenseurs que
l’on peut
maintenir
cours de la grossesse tels que la methyldopa (Aldomet), le lab&eacute;talol (Trandate)
ou
les
inhibiteurs
calciques. Il
convient
&eacute;galement avant
la grossesse
d’interrompre les bisphosphonates donn&eacute;s en pr&eacute;vention d’une ost&eacute;oporose
cortico-induite. [40]
Le tableau XIV regroupe les principales mol&eacute;cules autoris&eacute;es ou non au cours
d’une grossesse lupique.
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Tableau XIV :
Les principaux m&eacute;dicaments autoris&eacute;s ou non au cours d’une grossesse lupique
[37] :
Autoris&eacute;s :
• Cortico&iuml;des
• Aspirine (faible dose)
• Antipalud&eacute;ens (surtout l’hydroxychloroquine)
• Azathioprine
• H&eacute;parines (toutes formes)
Autoris&eacute;s uniquement apr&egrave;s avis sp&eacute;cialis&eacute; :
• B&ecirc;tabloquants
• Nif&eacute;dipine
• Antid&eacute;presseurs
• Anticonvulsivants
• Ciclosporine
• AINS (second trimestre)
• Antivitamine K (second trimestre)
Interdits :
• Cyclophosphamide
• M&eacute;thotrexate
• Le flunomide
• Mycoph&eacute;nolate mof&eacute;til
• AINS et aspirine forte dose (au cours du 3e trimestre)
• Thiazidiques
• IEC
• Inhibiteurs calciques
86
Apr&egrave;s
&eacute;valuation clinique
et paraclinique des param&egrave;tres
d’&eacute;volutivit&eacute;, la grossesse pourra &ecirc;tre autoris&eacute;e si le lupus est
stable depuis au moins 6 mois.
II Surveillance multidisciplinaire :
Lorsque la grossesse d&eacute;bute, la planification de la surveillance doit &ecirc;tre &eacute;tablie. Le
m&eacute;decin interniste de r&eacute;f&eacute;rence doit en &ecirc;tre inform&eacute;. Le rythme des consultations
doit &ecirc;tre pr&eacute;cis&eacute; ainsi que celui de la surveillance biologique sp&eacute;cifique au lupus. La
d&eacute;cision du lieu de r&eacute;alisation de la surveillance biologique doit &ecirc;tre prise. En effet,
il faudra &eacute;viter la r&eacute;p&eacute;tition d'examens co&ucirc;teux mais il faudra &eacute;galement s'assurer
que tous les m&eacute;decins intervenant dans la surveillance de cette grossesse soient en
possession des r&eacute;sultats. Une surveillance en hospitalisation de jour peut &ecirc;tre
instaur&eacute;e, notamment en cas d'&eacute;loignement du domicile de la patiente, ce qui
permet de coupler tous les examens et &eacute;ventuellement la consultation de m&eacute;decine
interne. En effet, l'obst&eacute;tricien responsable peut ne pas conna&icirc;tre parfaitement les
diff&eacute;rents traitements et les examens indispensables. II devra donc &ecirc;tre guid&eacute; par
I'interniste. A partir de la 32&egrave;me SA le rythme des consultations devient bihebdomadaire voire hebdomadaire avec programmation d'un d&eacute;clenchement.
La surveillance multidisciplinaire sera clinique, biologique et &eacute;chographique
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a) Surveillance clinique :
On insiste sur la surveillance de la tension art&eacute;rielle avec la recherche de signes
fonctionnels, la prise de poids, la pr&eacute;sence d'œd&egrave;mes pouvant orienter vers une pr&eacute;
&eacute;clampsie. La hauteur ut&eacute;rine permet de d&eacute;pister un retard de croissance intraut&eacute;rin
b) Surveillance biologique :
La surveillance biologique sera r&eacute;alis&eacute;e toutes les six &agrave; huit semaines. Les
diff&eacute;rents dosages propos&eacute;s par Meyer [42] sont r&eacute;sum&eacute;s dans le tableau suivant :
Tableau XV : Protocole de surveillance biologique mensuel (ou bimestriel) de la
femme lupique enceinte [42]
1. NFS-Plaquettes*
2. Cr&eacute;atinine-Glyc&eacute;mie
3. Uric&eacute;mie, SGOT, SGPT, Phosphatases alcalines
4. Prot&eacute;inurie
5. CH50, C3, C4
6. AAN, anti-ADNnatif
7. AntiSSA (Ro) et SSB (La)**
8. APL : anticoagulant circulant, anticardiolipines**
9. Toxoplasmose***
*bi-hebdomadaire en cas de traitement par h&eacute;parine au d&eacute;but, puis toutes les
semaines,
**examens initiaux
***et dont la r&eacute;p&eacute;tition est facultative
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c) Surveillance &eacute;chographique :
v Echographie obst&eacute;tricale :
Cet examen permet de mettre en &eacute;vidence pr&eacute;cocement d’une anomalie de la
croissance fœtale, ainsi que d’appr&eacute;cier la maturit&eacute; placentaire et la quantit&eacute; du
liquide amniotique.
Une &eacute;chographie de datation permet de confirmer l’&eacute;volutivit&eacute; de la grossesse,
suivie de l’&eacute;chographie du 1&eacute;r trimestre entre 12 et 14 SA.
L’&eacute;chographie du 2&eacute;me trimestre est compl&eacute;t&eacute;e par un doppler des art&egrave;res
ut&eacute;rines, qui sera contr&ocirc;l&eacute;e vers 25 SA en cas de pr&eacute;sence d’un Notch ou d’une
augmentation des r&eacute;sistances vasculaires. Un contr&ocirc;le de la croissance peut &ecirc;tre
r&eacute;alis&eacute; avant l’&eacute;chographie du 3&eacute;me trimestre. Le rythme des &eacute;chographies est
rapproch&eacute; au 3&eacute;me trimestre en fonction de la clinique.
Des variations de la quantit&eacute; du liquide amniotique en exc&egrave;s comme en d&eacute;faut
peuvent &ecirc;tre observ&eacute;es, le RCIU d’origine ut&eacute;ro-placentaire est le plus souvent
accompagn&eacute; d’une baisse de la quantit&eacute; de LA. Il faut &eacute;galement pr&ecirc;ter attention &agrave;
la constatation d’un exc&egrave;s de LA en particulier chez les patientes sous
corticoth&eacute;rapie, cet exc&egrave;s orientera le clinicien vers un diab&egrave;te gestationnel.
v Echocardiographie fœtale :
Les recommandations [103] sont de r&eacute;aliser une &eacute;chocardiographie fœtale
syst&eacute;matiquement &agrave; la 16&eacute;me ou 18&eacute;me semaine, r&eacute;p&eacute;t&eacute;e 15 jours apr&egrave;s, chez
toutes mamans porteuses d’anticorps anti-SSA ou SSB, ainsi qu’en cas d’ATCD de
BAVc.
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III Attitude th&eacute;rapeutique au cours de la grossesse :
L'attitude th&eacute;rapeutique au cours de la grossesse est partiellement empirique.
Nous pouvons retenir les propositions de l'&eacute;quipe de m&eacute;decine interne de la Piti&eacute;Salp&ecirc;tri&egrave;re [42] :
v Maintien du traitement ant&eacute;rieur :
•
antimalariques de synth&egrave;se : la posologie est adapt&eacute;e &agrave; la fonction r&eacute;nale ;
•
corticoth&eacute;rapie : I'instauration ou la majoration des doses est &agrave; discuter avec
le m&eacute;decin interniste r&eacute;f&eacute;rent ;
v En cas de SAPL : le traitement est fonction de l'expression du SAPL (Tableau
XI)
v L'aspirine est &agrave; arr&ecirc;ter vers 34-36 SA ;
Lorsqu'il
para&icirc;t
impossible
de
diff&eacute;rencier
une
pouss&eacute;e
lupique
d'une
pr&eacute;&eacute;clampsie, le traitement doit comporter une augmentation de la corticoth&eacute;rapie,
une mise au repos, I'instauration ou l'adaptation d'un traitement antihypertenseur et
une indication d'extraction foetale doit &ecirc;tre discut&eacute;e en fonction du terme [104].
IV. Accouchement :
L'accouchement
est
programm&eacute;
aux
alentours
de
37
SA
avec
fen&ecirc;tre
th&eacute;rapeutique en cas de traitement par HBPM
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V. Post-partum :
&Oslash; II est conseill&eacute; de poursuivre un traitement par HBPM pendant six &agrave; huit
semaines.
&Oslash; L'allaitement est &agrave; discuter en fonction des traitements maternels.
&Oslash; Une contraception par microprogestatifs est propos&eacute;e &agrave; la sortie.
&Oslash; Une visite obst&eacute;tricale post-natale est &agrave; r&eacute;aliser environ deux mois apr&egrave;s
I'accouchement aupr&egrave;s de l'obst&eacute;tricien r&eacute;f&eacute;rent. De m&ecirc;me, une consultation
aupr&egrave;s du m&eacute;decin interniste r&eacute;f&eacute;rent sera programm&eacute;e avec un bilan de la
maladie lupique.
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Le lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique est une affection qui touche habituellement la
jeune femme, en p&eacute;riode d’activit&eacute; g&eacute;nitale.
La grossesse est une p&eacute;riode particuli&egrave;rement importante pour une femme
atteinte de lupus. Cette p&eacute;riode a &eacute;galement une dimension psychologique et
affective majeure dont il faut tenir compte et s'astreindre &agrave; pr&eacute;parer m&eacute;dicalement
et humainement.
Les manifestations &eacute;volutives du lupus peuvent survenir &agrave; n’importe quel moment
de la grossesse et en post-partum, et ce essentiellement lorsque le lupus est actif
lors de la conception. En revanche, lorsque le LES est inactif depuis au moins six
mois avant la conception, la r&eacute;mission persiste dans la majorit&eacute; des cas surtout si
une prise en charge ad&eacute;quate, est mise en route.
Le pronostic fœtal reste encore m&eacute;diocre essentiellement du fait de la pr&eacute;maturit&eacute;
et des pathologies vasculaires placentaires insuffisamment trait&eacute;es par l'aspirine et
l'h&eacute;parine.
La programmation d'une surveillance coordonn&eacute;e est indispensable au bon
d&eacute;roulement de la grossesse. Cela permet de d&eacute;pister pr&eacute;cocement les pouss&eacute;es de
la maladie et d'adapter le traitement au plus vite. Le dialogue entre les diff&eacute;rents
intervenants est indispensable
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R&eacute;sum&eacute;
Le lupus &eacute;ryth&eacute;mateux
syst&eacute;mique est une maladie relativement fr&eacute;quente
touchant de fa&ccedil;on pr&eacute;pond&eacute;rante la femme &agrave; l’&acirc;ge de procr&eacute;ation.
Notre &eacute;tude rapporte deux observations d’association du lupus &eacute;ryth&eacute;mateux
syst&eacute;mique et grossesse collig&eacute;s &agrave; notre service. Apr&egrave;s un rappel sur la maladie,
nous avons eu recours &agrave; une bibliographie r&eacute;cente pour illustrer les effets
r&eacute;ciproques de l’association lupus et grossesse.
Selon les auteurs, la f&eacute;condit&eacute; n'est pas affect&eacute;e chez les patientes lupiques,
par cons&eacute;quent ; la fr&eacute;quence de l’association lupus et grossesse est non
n&eacute;gligeable. Les complications d’une grossesse lupique int&eacute;ressent la m&egrave;re et
l’enfant, les femmes les plus expos&eacute;es sont celle qui ont
une atteinte r&eacute;nale
pr&eacute;existante et les l&eacute;sions actives de la maladie lors de la conception.les chiffres de
perte
fœtales
sont
plus
&eacute;lev&eacute;s
s’il
existe
un
syndrome
des
anticorps
antiphospholipides associ&eacute; . la pr&eacute;maturit&eacute; reste difficile a maitriser. Le syndrome
lupique n&eacute;onatal est li&eacute; &agrave; l’existence d’anticorps anti-Ro.
La Grossesse chez les femmes
lupiques devrait &ecirc;tre consid&eacute;r&eacute;e comme une
grossesse &agrave; haut risque et la conception doit &ecirc;tre planifi&eacute;e, pendant une p&eacute;riode
d‘accalmie. Une surveillance &eacute;troite et une prise en charge th&eacute;rapeutique ad&eacute;quate
sont n&eacute;cessaires
pour le contr&ocirc;le optimal de la maladie et pour augmenter les
chances d'une grossesse r&eacute;ussie.
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Summary
Systemic lupus erythematosus is relatively common disease which affects
predominantly women of childbearing age.
Two cases of the association of SLE and pregnancy, grasped from our service,
are archived from our study. After a review of the disease, we used a recent
bibliography to illustrate the effects of pregnancy on the lupus and vice-versa.
According to the authors, fertility is not affected in patients with lupus making
the issue of pregnancy important to many patients. The Complications of lupus
pregnancy concerns mother and baby, women at higher risk are those who have
pre-existing renal lesions and active disease at the conception. Prematurity remains
an important cause of morbidity. Fetal loss is more frequent if the patient has an
antiphospholipid syndrome. Neonatal lupus was determined by anti-Ro/SSA
antibodies.
Pregnancy in SLE patients should be considered as a high-risk pregnancy and
conception should be planned, during a quiescent period. Close monitoring for
optimal disease control and multidisciplinary obstetrical care are necessary
throughout the gestation period to increase the chances of a successful pregnancy.
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اﻟﻤﻠﺨﺺ
ﯾﺼ ﯿﺐ داء اﻟﺬﺋﺒ ﺔ اﻟﺤﻤ ﺮاء اﻟﻤﻨﺘﺸ ﺮ ﺷ ﺮﯾﺤﺔ ﺳ ﻜﺎﻧﯿﺔ ھﺎﻣ ﺔ ﻧﺴ ﺒﯿﺎ،
ﻣﺘﻜﻮﻧﺔ ﺧﺼﻮﺻﺎ ﻣﻦ اﻟﻨﺴﺎء ﻓﻲ ﺳﻦ اﻹﻧﺠﺎب.
ﺗﺘﻄ ﺮق دراﺳ ﺘﻨﺎ ﻟﺤ ﺎﻟﺘﻲ ﺣﻤ ﻞ ﻟ ﺪى ﺳ ﯿﺪﺗﯿﻦ ﻣﺼ ﺎﺑﺘﯿﻦ ﺑ ﺪاء اﻟﺬﺋﺒ ﺔ
اﻟﺤﻤﺮاء اﻟﻤﻨﺘﺸﺮ ،ﺑﻌﺪ ﺗﺬﻛﯿﺮ ﻣ ﻮﺟﺰ ﺑﺨﺼ ﻮص ھ ﺬه اﻟﻌﻠ ﺔ ،ﺗﻄﺮﻗﻨ ﺎ ﻓ ﻲ
ﺗﺤﻠﯿﻠﻨ ﺎ ﻟﻠﺘﻔ ﺎﻋﻼت واﻟﺘ ﺄﺛﯿﺮات اﻟﺘ ﻲ ﺗﻠﺤ ﻖ ﺑ ﺎﻷم واﻟﺠﻨ ﯿﻦ إذا ﻣ ﺎ اﻗﺘ ﺮن
اﻟﺤﻤﻞ ﺑﺎﻟﺬﺋﺒﺔ اﻟﺤﻤﺮاء وﻣﺪى ﺗﺄﺛﯿﺮ اﻟﺤﻤﻞ ﻋﻠﻰ ﺗﻄﻮره.
ﺟ ﻞ اﻟﺪراﺳ ﺎت ﺗﺸ ﯿﺮ إﻟ ﻰ أن اﻹﺻ ﺎﺑﺔ ﺑﮭ ﺬا اﻟ ﺪاء ﻻ ﺗ ﺆﺛﺮ ﻋﻠ ﻰ
اﻟﺨﺼﻮﺑﺔ ﻣﻤﺎ ﯾﺠﻌﻞ اﺣﺘﻤﺎل وﻗﻮع اﻟﺤﻤﻞ ﻋﻨﺪ ﻣﺮﺿﻰ اﻟﺬﺋﺒﺔ ﺟﺪ وارد.
ﯾﻌ ﺮض اﻟﺤﻤ ﻞ ﻋﻨ ﺪ ﻣﺮﺿ ﻰ اﻟﺬﺋﺒ ﺔ ﻟﻤﻀ ﺎﻋﻔﺎت ﺗﺨ ﺺ اﻷم
واﻟﺠﻨ ﯿﻦ ،وﺗﺒﻘ ﻰ اﻟﻨﺴ ﺎء اﻷﻛﺜ ﺮ ﻋﺮﺿ ﺔ ھ ﻦ اﻟﻼﺗ ﻲ ﺗﻌ ﺎﻧﯿﻦ ﻣ ﻦ إﺻ ﺎﺑﺔ
ﻛﻠﻮﯾﺔ أو ﻓﻲ ﺣﺎﻟﺔ وﺟﻮد آﻓﺎت ﻋﻀﻮﯾﺔ ﻧﺸﯿﻄﺔ.
ﺗﺴ ﺘﻔﺤﻞ ﻣﺸ ﻜﻞ اﻟ ﻮﻻدات اﻟﻤﺒﻜ ﺮة وﺗﺒﻘ ﻰ ﺣ ﺎﻻت ﻓﻘ ﺪان اﻷﺟﻨ ﺔ
ﻣﺮﺗﻔﻌﺔ إذا ﻣﺎ اﻗﺘﺮﻧ ﺖ اﻟﺬﺋﺒ ﺔ ﺑﻮﺟ ﻮد ﻣﻀ ﺎدات اﻟﻔﻮﺳ ﻔﻮدھﻨﯿﺎت وﯾ ﺮﺗﺒﻂ
اﻧﺘﻘﺎل ﻣﺮض اﻟﺬﺋﺒﺔ اﻟﺤﻤﺮاء إﻟﻰ اﻟﻮﻟﯿﺪ ﺑﻮﺟ ﻮد ﻣﻀ ﺎد ﺟﺴ ﻤﻲ ﻣ ﻦ ﻧ ﻮع
.AntiRo
ﯾﻨﺒﻐﻲ اﻋﺘﺒﺎر ﻓﺘ ﺮة اﻟﺤﻤ ﻞ ﻋﻨ ﺪ ﻣﺮﺿ ﻰ اﻟﺬﺋﺒ ﺔ ﻓﺘ ﺮة ﺧﻄﯿ ﺮة ﯾﺠ ﺐ
اﻟﺘﺨﻄﯿﻂ ﻟﮭﺎ ﻓﻲ ﻣﺮﺣﻠﺔ ﺳﻜﻮن اﻟﻤﺮض ،اﻟﻤﺮاﻗﺒﺔ اﻟﺼﺎرﻣﺔ واﻟﻌﻼﺟ ﺎت
اﻟﻤﻼﺋﻤ ﺔ ﺗﺮﻓ ﻊ ﻣ ﻦ ﻓ ﺮص اﻟﺤﻤ ﻞ اﻟﻨ ﺎﺟﺢ وﺗﻤﻜ ﻦ ﻣ ﻦ إﯾﺼ ﺎل أﻏﻠﺒﯿ ﺔ
ﺣﺎﻻت اﻟﺤﻤﻞ اﻟﻤﻮازﯾﺔ ﻟﮭﺬا اﻟﻤﺮض إﻟﻰ ﻣﺮﺣﻠﺔ اﻟﻮﻻدة.
97
BIBLIOGRAPHIE
98
1.
E.Grosshans, J.Sibilia
Le lupus &eacute;ryth&eacute;mateux : son histoire et son polymorphisme
Revue du Rhumatisme 72 (2005) 114–116
2.
O. Meyer
Lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique.
EMC rhumatologie orthop&eacute;die 2(2005 ) 1-3
3.
J-M Bonnetblanc et al
Lupus &eacute;ryth&eacute;mateux diss&eacute;min&eacute; et syndrome des anticorps antiphospholipides.
Annales de dermatologie et de v&eacute;n&eacute;rologie 2008 135S F103-112
4.
O. Meyer
Lupus et syndrome des anticorps antiphospholipides. Crit&egrave;res de diagnostic et de
suivi
Revue du rhumatisme monographies (2010), doi:10.1016/j.monrhu.2010.02.006
5.
A. Saraux et al.
Epid&eacute;miologie du lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique
Revue du Rhumatisme 72 (2005) 117–119
6.
C. Contin Bordes et al
Lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique: de la physiopathologie au traitement.
La revue de m&eacute;decine interne (d&eacute;cembre 2009) Vol 30, num 12S1 pages H9H13
7.
Robson MG, Walpost MJ.
Pathogenesis of systemic lupus erythematosus (SLE).
Clin Exp Allergy 2001 ;3 1 :678-85.
8.
Subra SF, Druet P, Fournie GJ.
Physiopathologie des maladies lupiques.
Revue : Lupus 2000;7:529-36.
99
9.
F. Feng et al
The induction of the lupus phenotype by oestrogen is via an oestrogen receptor-∝dependant pathway
Clinical immunology (2010) 134 ; 226-236
10. Glinda S. Cooper, Kathleen M. Gilbert et al
Recent Advances and Opportunities in Research on Lupus: Environmental Influences
and Mechanisms of Disease
Environ Health Perspect. 2008 June; 116(6): 695–702.
11. G. Andr&eacute;
Traitement hormonaux et protection ovarienne au cours du lupus syst&eacute;mique
Revue du Rhumatisme 72 (2005) 546-553.
12. O.Meyer
Lupus et autres connectivites et vie hormonale
Gyn&eacute;cologie, obst&eacute;trique et fertilit&eacute; 31 (2003) 746-756
13. S.Ketari et al
R&ocirc;le de l’œstrog&egrave;ne dans le lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique
Gyn&eacute;cologie Obst&eacute;trique &amp; Fertilit&eacute; 33 (2005) 783–790
14. A.Perdriger .
G&eacute;n&eacute;tique du lupus et environnement
Revue du Rhumatisme 72 (2005) 120–125
15.
Editorial/ Rein, lupus et grossesse
La revue de m&eacute;decine interne 23(2002)813-818. 76 [27]
16.
Yiann E. Chen et al
Value of a Complete or Partial Remission in Severe Lupus Nephritis
Clin J Am Soc Nephrol. 2008 January; 3(1): 46–53.
100
17. Olfa Ben Abdallah, Sarra Toumi et al
Neuropsychiatric manifestations in systemic lupus erythematosus
European Journal of Internal Medicine 20S (2009), S1–S283
18. Claire Goulvestre
Anticorps antinucl&eacute;aires
Presse Med. 2006; 35: 287-95
19. Miyakis S, Lockshin MD, Atsumi T, et al.
International consensus statement on an update of the classification criteria for
definite antiphospholipid syndrome (APS).
J Thromb Haemost 2006;4:295–306.
20. Z.Amoura
Le lupus syst&eacute;mique de 1968 &agrave; 2008 : la r&eacute;volution silencieuse
La revue de m&eacute;decine interne 29 (2008) 689-690
21. Ghaussy NO et al
Cigarette smoking and disease activity in systemic lupus erythematosus.
J Rheumatol 2003;30:1215–21.
22. Z. Amoura, J.-C. Piette
Traitement du lupus syst&eacute;mique
La Revue de m&eacute;decine interne 28S (2007) S306–S309
23. E.Hachulla , O.Moranne , F.Liot&eacute;
Principes g&eacute;n&eacute;raux des traitements du LES et mesures pr&eacute;ventives
Revue du Rhumatisme 72 (2005) 537–545
24. Perrotta S, Locatelli F, La Manna A, Cennamo L, De Stephano P, Nobili B.
Anti-CD20 monoclonal antibody (Rituximab) for life-threatening autoimmune
haemolytic anemia in a patient with systemic lupus erythematosus.
J Haematol 2002;116:465-7.
101
25. Mersill JT.
Rituximab in antiphospholipid syndrome.
Curs Rheumatol Rep 2003;5:381-2.
26. Kneith C, Wilhem M, Tony HP.
Effective B ce11 depletion with rituximab in the treatment of autoimmune diseases.
Immunobiology 2002;206:5 19-27.
27. Weide R, Heymanns J, Pandorf A, Koppler H.
Successful long-term treatment of systemic lupus erythematosus with rituximab
maintenance therapy.
Lupus 2003;12:779-82.
28. Fra GP, Avanzi GC, Bartoli E.
Remission of refractory lupus nephritis with a protocol including rituximab.
Lupus 2003; 12:783 -7.
29. Fanny Monneaux and Sylviane Muller
Molecular therapies for systemic lupus erythematosus: clinical trials and future
prospects
Arthritis Res Ther. 2009; 11(3): 234.
30. Williams.D and davison.J
Chronic kidney disease in pregnancy
BMJ 2008; 336:211
31. Michael J Kupferminc
Thrombophilia and pregnancy
Reprod Biol Endocrinol. 2003; 1: 111
32.
J.Conard et al;
Grossesse
et
maladies
thromboemboliques
veineuses:
recommandations
professionnelles
Journal des maladies vasculaires (2009) 34; 300-313
102
33. Josephine Patricia Dhar, MD and Robert J. Sokol, MD
Lupus and Pregnancy: Complex Yet Manageable
Clinical Medicine and Research (2006) vol 4, number 4: 310-321
34. B. Moulin, A. Hertig, E. Rondeau
Rein et Pr&eacute;&eacute;clampsie.
Ann Fr Anesth Reanim (2010), doi:10.1016/j.annfar.2010.02.022
35. Gilles Kayem and Fr&eacute;d&eacute;ric Batteux ;
Immunologie de la grossesse
Presse med 2008 ;37 :1612-1619
36. J-M Berthelot ;
Modification de la r&eacute;ponse immune durant la grossesse : implication dans la
polyarthrite rhumato&iuml;de et le lupus syst&eacute;mique
Revue de rhumatisme 72 (2005) 686-694
37. Michel de Bandt
Lupus et grossesse
Revue de rhumatisme 72 (2005) 554-562
38. Andrea T. Borchers, Stanley M. Naguwa, Carl L et al.
The implications of autoimmunity and pregnancy
Journal of Autoimmunity 34 (2010) J287-J299
39. Kristina M. Adams Waldorf and J. Lee Nelson
Autoimmune disease during pregnancy and the microchimerism legacy of pregnancy
Immunol Invest. 2008; 37(5): 631–644.
40. V&eacute;ronique Le Guern, Emmanuelle Pannier and Fran&ccedil;ois Goffinet
Lupus &eacute;ryth&eacute;mateux syst&eacute;mique et grossesse
Presse med 2008 ; 37 : 1627-1635
103
41.
Doria A, Cutolo M, Ghirardello A et al.
Steroid hormones and disease activity during pregnancy in SLE
Arthritis Rheum 2002;47(2):202-9.
42. O.Meyer;
Quand et comment autoriser une grossesse chez une patiente lupique?
Revue de rhumatisme 71 (2004) 337-342
43. Norella C. T. Kong ;
Pregnancy of a lupus patient a challenge to the nephrologist
Nephrol Dial Transplant (2006) 21: 268–272
44. Clara J. Day, Graham W. Lipkin and Caroline O. S. Savage
Lupus nephritis and pregnancy in the 21st century
Nephrol Dial Transplant (2009) 24: 344–347
45. Huong, B. Wechsler and J.-C. Piette ;
Grossesse et lupus syst&eacute;mique
La Revue de m&eacute;decine interne 29 (2008) 725-730
46. Le Thi Huong D, Amoura Z et al.
Risk of ovarian failure and fertility after intravenous cyclophosphamide. A study in
84patients.
J Rheumatol 2002;29:2571–6.
47. Moore RA, Derry S.
Systematic review and
metaanalysis of randomised trials and cohort studies of
mycophenolate mofetil in lupus nephritis.
Arthritis Res Ther 2006;8:R182.
48. Patrick FK Yong et David P D’Cruz
Mycophenolate mofetil in the treatment of lupus nephritis
Biologics. 2008 June; 2(2):297-310
104
49. Backos M, Rai R, Regan L.
Antiphospholipid antibodies and infertility.
Hum Fertil (Camb) 2002;5:30–4.
50. Sai Yan Yuen et al,
Pregnancy Outcome in Systemic Lupus Erythematosus (SLE) is Improving: Results
from Case Control Study and Literature Review
Open Rheumatol J. 2008; 2: 89–98.
5 1 . A.Doria e t a l ,
Challenge of lupus pregnancies
Rheumatology 2008;47:iii9–iii12
52. E.Hachulla and D.Launay
Complications maternelles graves des maladies auto-immunes
R&eacute;animation 16 (2007) 393-402
53. Clowse ME, Petri M et al;
The impact of increased lupus activity on obstetric outcomes.
Arthritis Rheum 2005;52 (2):514-21
5 4 . Moroni G, Ponticelli C.
Pregnancy after lupus nephritis.
Lupus 2005;14:89–94
55. Tandon A, Ibanez D, Gladman DD, Urowitz MB.
The effect of pregnancy on lupus nephritis.
Arthritis Rheum 2004;50:394-6
56. Soubassi L, Haidopoulos D, Sindos M et al.
Pregnancy outcome in women with pre-existing lupus nephritis.
J Obs Gynaecol 2004;24:630–4.
105
57. Le Thi Huong D, Wechsler B, Vauthier-Brouzes D et al.
Pregnancy in past or present lupus nephritis: a study of 32 pregnancies from a
single centre.
Ann Rheum Dis 2001;60:599–604.
58. Carmona F, Font J, Moga I et al.
Class III–IV proliferative lupus nephritis and pregnancy: a study of 42 cases.
Am J Reprod Immunol 2005;53:182–8.
59. Clowse et al,
A national Study of the complications of lupus in pregnancy
Am J Obstet Gynecol. 2008 August ; 199(2): 127.e1–127.e6
60.
Winer N, Tsasaris V.
Latest developments: management and treatment of preeclampsia.
J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris)2008;37(1):5-15.
61. Chakravarty et al.
Factors that predict prematurity and
preeclampsia
in pregnancies that are
complicated by syStemic lupus erythematosus.
Am J Obstet Gynecol 2005;192(6):1897-904.
62.
Chakravarty EF, Nelson L, Krishnan E.
Obstetric hospitalizations in the United States for women with systemic lupus
erythematosus and rheumatoid arthritis.
Arthritis Rheum 2006; 54(3):899-907.
63. Tsatsaris V, Fournier T, Winer N.
Pathophysiology of preeclampsia.
J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 2008;37(1):16-23.
64.
Qazi U, Lam C, Karumanchi SA, Petri M.
Soluble Fms-like tyrosine kinase
associated with preeclampsia in pregnancy in
systemic lupus erythematosus.
J Rheumatol 2008;35(4):631-4.
106
65. Ostensen M, Khamashta M et al.
Anti-inflammatory and immunosuppressive drugs and reproduction.
Arthritis Res Ther 2006;8:209.
66. Editorial/ Pourquoi faut-il traiter tous les patients atteints de lupus syst&eacute;mique
par hydroxychloroquine ?
Revue du rhumatisme 77 (2010) 4–6
67.
CostedoatChalumeau N, Amoura Z, Aymard G al.
Evidence of transplacental passage of hydroxychloroquine in humans.
Arthritis Rheum 2002;46:1123–4.
68. Costedoat-Chalumeau N, Amoura Z, Huong DL, Lechat P, Piette JC.
Safety of hydroxychloroquine in pregnant patients with connective tissue diseases.
Review of the literature.
Autoimmun Rev 2005;4:111–5
69. Clowse ME, Magder L, Witter F, Petri M.
Hydroxychloroquine in lupus pregnancy.
Arthritis Rheum 2006;54:3640–7.
70.
Costedoat-Chalumeau N, Amoura Z, et al.
Safety of hydroxychloroquine in pregnant patients with connective tissue diseases: a
study of 133 cases compared with a control group.
Arthritis Rheum 2003;48:3207–11.
71.
Elisabeth Elefant, Marie-Pierre Cournot, Fa&iuml;za Assari, Catherine Vauzelle
Immunosuppresseurs utilis&eacute;s dans les maladies syst&eacute;miques : que faire
en cas de grossesse?
Presse med 2008 ;37 :1620-1626
72.
Ostensen M, Lockshin
Update
on
safety
during
M, Doria
pregnancy
A et
of
al.
biological
agents
and
some
immunosuppressive antirheumatic drugs.
Rheumatology 2008;47(Suppl 3):iii28–31.
107
7 3 . R. Perricone, C. De Carolis et al.
Intravenous immunoglobulin therapy in pregnant patients affected with SLE and
recurrent spontaneous abortion
Rheumatology 2008;47:646–651
74. Dhar JP, Essenmacher LM, Ager JW, Sokol RJ.
Pregnancy
outcomes
before
and
after a diagnosis of
systemic lupus
erythematosus.
Am J Obstet Gynecol 2005;193(4):1444-55.
75. Georgiou PE, Politi EN, Katsimbri P, Sakka V, Drosos AA.
Outcome of lupus pregnancy: a controlled study.
Rheumatology (Oxford) 2000;39(9):1014-9.
76. Steven J. Wagner, Iasmina Craici, Darcy Reed et al,
Maternal and Fetal Outcomes in Pregnant Patients with Active Lupus Nephritis
Lupus. 2009 April; 18(4): 342–347.
77.
Alshohaib S.
Outcome of pregnancy in patients with inactive systemic lupus erythromatosus and
minimal proteinuria.
Saudi J Kidney Dis Transpl 2009;20:802-5
78. Ruiz-Irastorza G, Khamashta MA.
Antiphospholipid syndrome in pregnancy.
Rheum Dis Clin North Am 2007;33(2):287-97.
79. Empson M, Lassere M, Craig JC, Scott JR.
Recurrent pregnancy loss with antiphospholipid antibody: a systematic review of
Therapeutic trials .
Obstet Gynecol 2002;99(1):135-44
108
80. Le Thi Huong D, Wechsler B, Piette JC, Bletry O, Godeau P.
Registre fran&ccedil;ais des grossesses lupiques. Le bilan.
Rev Med Interne 1994;15:305–17
81. Clark CA, Spitzer KA, Nadler JN, Laskin CA.
Preterm deliveries in women with systemic lupus erythematosus.
J Rheumatol 2003;30(10):2127-32.
82. Yasmeen S, Wilkins EE, Field NT, Sheikh RA, Gilbert WM.
Pregnancy outcomes in women with systemic lupus erythematosus.
J Matern Fetal Med 2001;10(2):91-6.
83. Petri M.
Hopkins Lupus Cohort. 1999 update.
Rheum Dis Clin North Am. 2000;26(2):199-213.
8 4 . Costedoat-Chalumeau N, Amoura Z, Le Thi Hong D et al.
Questions
about dexamethasone use for the prevention of anti-SSA related
congenital heart block.
Ann Rheum Dis 2003;62:1010–2.
8 5 . Costedoat-Chalumeau N, Amoura Z, Villain E et al.
Prise en charge obst&eacute;tricale des patientes &agrave; risque de lupus n&eacute;onatal. Revue de la
litt&eacute;rature.
J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 2006;35:146–56.
8 6 . Costedoat-Chalumeau N, Amoura Z, Lupoglazoff JM et al.
Outcome of pregnancies in patients with anti-SSA/Ro antibodies: a study of 165
pregnancies, with special focus on electrocardiographic variations in the children
and comparison with a control group.
Arthritis Rheum 2004;50:3187–94
87. Carolina Llanos, Peter M. Izmirly, Margaret Katholi et al
Recurrence Rates of Cardiac Manifestations Associated with Neonatal Lupus and
Maternal/Fetal Risk Factors
Arthritis Rheum. 2009 October; 60(10): 3091–3097.doi: 10.1002/art.24768.
109
88. A. Tincani, C. B. Rebaioli, M. Taglietti and Y. Shoenfeld
Heart involvement in systemic lupus erythematosus, anti-phospholipid syndrome
and neonatal lupus
Rheumatology 2006;45:iv8–iv13
89. K.Ayed,Y. Gorgi, I. Sfar, M. Khrouf
Bloc auriculoventriculaire cong&eacute;nital associ&eacute; &agrave; des autoanticorps anti-SSA/SSB
maternels : &agrave; propos de quatre observations
Pathologie Biologie 52 (2004) 138–147
90. R. Cimaz, A. Duquesne
Le lupus n&eacute;onatal
Archives de p&eacute;diatrie 13 (2006) 473–478
91. N. Costedoat-Chalumeau et al.
‹‹ Lupus n&eacute;onatal ›› : Revue de la litt&eacute;rature.
La revue de m&eacute;decine interne 24 (2003) 659–671
92. Buyon JP, Neiman AR, Lee LA, Weston WL,
Cutaneous manifestations of neonatal lupus without heart block: characteristics of
mothers and children enrolled in a national registry.
J Pediatr 2000;137:674–80.
93. Kitridou RC.
The neonatal lupus syndrome. In: Hahn WAH, editor. Dubois’ lupus erythematosus.
LippincottWilliams andWilkins; 2002.p. 1023–35.
94. O. Bl&eacute;try, V. Molina, A. Somogyi
Surveillance biologique des pathologies auto-immunes pendant la grossesse
Gyn&eacute;cologie Obst&eacute;trique &amp; Fertilit&eacute; 31 (2003) 151–156
95.
Guillermo Ruiz-Irastorza, A. Khamashta et al
Managing lupus patients during pregnancy
Best Practice &amp; Research Clinical Rheumatology 23 (2009) 575–582
110
96.
V&eacute;ronique Le Guern, Fran&ccedil;ois Goffinet
Grossesse et anticorps antiphospholipides
Presse Med. 2008; 37: 1666–1675
97.
Wechsler B, Le Thi Huong D, Piette JC.
Pregnancy and systemic lupus erythematosus.
Ann Med Interne (Paris). 1999; 1 50(53-70)
98. Soci&eacute;t&eacute; Fran&ccedil;aise d'Anesth&eacute;sie et de R&eacute;animation.
Pr&eacute;vention de la maladie thromboembolique veineuse p&eacute;riop&eacute;ratoire et obst&eacute;tricale.
Recommandations pour la pratique clinique 2005.
99. Petri M, Kim MY, Kalunian KC et al.
Combined oral contraceptives in women with systemic lupus erythematosus.
N Engl J Med 2005;353:2550–8.
100.
Editorial/ contraception des femmes &agrave; risqu&eacute; et en particulier des lupiques:
doit-on reviser nos certitudes?
Revue du Rhumatisme 73 (2006); 869-871
101. Sanchez-Guerrero J, Uribe AG, Jimenez-Santana L et al.
A trial of Contraceptive methods in women with systemic lupus erythematosus.
N Engl J Med 2005;353:2539–49.
102. Temprano KK, Bandlamudi R, Moore TL.
Antirheumatic drugs in pregnancy and lactation.
Semin Arthritis Rheum 2005;35(2):112-21.
103. N. Monsarrat , V. Houfflin-Debarge et al
Echographie et Doppler fœtaux dans le b l o c a u r i c u l o v e nt r i c u l a i r e cong&eacute;nital
d’origine immunologique.
EMC, Gyn&eacute;cologie Obst&eacute;trique &amp; Fertilit&eacute; 37 (2009) 633–644
104. Le Thi Hong D, Wechsler B, Piette JC.
Grossesse et maladies syt&eacute;miques.
EMC, Gyn&eacute;cologie/Obst&eacute;trique. 2001;5-048-C-20, 6 p.
111






Documents connexes







[image: Présentation PowerPoint]





Présentation PowerPoint












[image: Éducation Thérapeutique au Patient(e)s et Lupus Erythémateux]





Éducation Thérapeutique au Patient(e)s et Lupus Erythémateux












[image: Synthese Entretien Natal Precoce]





Synthese Entretien Natal Precoce












[image: 7 8 2e mois Côté maman]





7 8 2e mois Côté maman












[image: Quels sont les traitements validés du lupus érythémateux chronique]





Quels sont les traitements validés du lupus érythémateux chronique












[image: DESCRIPTION ET INTERPRÉTATION DES COMPORTEMENTS]





DESCRIPTION ET INTERPRÉTATION DES COMPORTEMENTS












[image: Télécharger]





Télécharger












[image: Journ e mondiale du lupus]





Journ e mondiale du lupus












[image: UNE APPLICATION DE LA SPECIFICITE DES ANTICORPS]





UNE APPLICATION DE LA SPECIFICITE DES ANTICORPS



















Téléchargement



publicité




















Ajouter ce document à la (aux) collections










Vous pouvez ajouter ce document à votre ou vos collections d'étude.



S'identifier

Disponible uniquement pour les utilisateurs autorisés






Titre






La description

(optionnel)







Visible à





Toutes les personnes






Juste moi





Créer une collection




















Ajouter ce document à enregistré









Vous pouvez ajouter ce document à votre liste sauvegardée



S'identifier

Disponible uniquement pour les utilisateurs autorisés






















Produits




Les documents


Flashcards









Soutien




Plainte


Partenaires










© 2013 - 2024 studylibfr.com toutes les autres marques commerciales et droits dauteur appartiennent à leurs propriétaires respectifs



GDPR


Confidentialité


Conditions d'utilisation








Faire une suggestion


Avez-vous trouvé des erreurs dans linterface ou les textes? Ou savez-vous comment améliorer linterface utilisateur StudyLib? Nhésitez pas à envoyer des suggestions. Cest très important pour nous!


Ajouter des commentaires














 








Suggérez-nous comment améliorer StudyLib



(Pour les plaintes, utilisez

un autre formulaire
)











Votre e-mail


Entrez-le si vous voulez recevoir une réponse







Évaluez nous




1




2




3




4




5








Annuler


Envoyer






























[image: ]







