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Résumé

Introduction. Les manifestations dermatologiques du lupus érythémateux aigu (LEA), subaigu et chronique (LEC) different par leur aspect
clinique, leur aspect histologique et leur évolution, ainsi que par la fréquence respective de I'association avec un lupus systémique. Notre
objectif était de comparer les profils épidémio-cliniques, immunologique des patients avec un LEA a ceux avec un LEC, ainsi que de la fré-
quence respective de l'association de ces lIésions cutanées avec les atteintes systémiques.

Patients et méthodes. // s’agit d’'une étude rétrospective et comparative sur une période de 10 ans allant de Janvier 2005 au Janvier 2015
chez les patients vus a 'lUSFR de Dermatologie du CHU de Befelatanana, Antananarivo.

Résultats. Soixante-dix-neuf patients étaient inclus, trente neuf patients présentaient des manifestations cutanées a type de LEA et 40 pa-
tients présentaient des manifestations cutanées a type de LEC. Une prédominance féminine nette était observée dans les 2 groupes avec un
sex ratio de 0,02 pour le LEA et de 0,14 pour le LEC. Les patients avec un LEA avaient une prévalence plus élevée d’atteintes articulaires et
rénales que les patients avec un LEC. Il n’y avait pas de différence entre les 2 groupes selon les profils hématologique et immunologique.
L’analyse du sous-groupe des patients ayant présenté un lupus discoide montrait I'absence de corrélation entre la topographie des Iésions et
l'atteinte systémique. Pourtant, les patients avec une forme généralisée avaient une forte prévalence de positivité des anticorps anti-
nucléaires.

Conclusion. Notre étude montrait les différences d’expressions clinique et paraclinique du LEA et du LEC.

Mots-clés : manifestations dermatologiques, lupus érythémateux, Antananarivo, Madagascar

Abstract

Introduction. Acute, subacute and chronic lupus erythematosus are distinguishable according to their clinical aspects, pathological features,
evolution and their association with systemic involvement. We aim to analyse and compare the prevalence and characteristics of the main
clinical and immunological manifestations of acute cutaneous lupus erythematosus and chronic cutaneous lupus erythematosus.

Patients and methods. We conducted a retrospective study during 10 years in patients seen in the department of Dermatology in Joseph
Raseta Befelatanana Hospital, Antananarivo.

Results. Seventy nine patients were included. Thirty nine patients presented acute cutaneous lupus erythematosus (ACLE) and 40 patients
presented chronic cutaneous lupus erythematosus (CCLE). The sex ratio were 0.02 for the ACLE and 0.14 for the CCLE. The patients with
ACLE had a higher prevalence of arhtralgia and renal manifestations compared with patients with CCLE. There was no difference between
the 2 groups on laboratory abnormalities. Analysis of patient subgroup with discoid lupus erythematosus (DLE) showed the absence of corre-
lation between the topography of the lesions and systemic involvement. However, patients with generalized DLE had a higher prevalence of
ANA compared with patients with localized DLE.

Conclusion. Our study showed a significant different in ACLE and CCLE.
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Introduction dans le cadre des connectivites. Cette maladie est ca-
ractérisée par un grand polymorphisme clinique allant

Le lupus érythémateux systémique (LES) est une d’une atteinte cutanée et/ou articulaire bénigne a des
maladie auto-immune non spécifique d’organes entrant  atteintes viscérales de gravité variable et par un poly-
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morphisme biologique [1].

Les manifestations dermatologiques sont fréquentes et
variées, rencontrées chez 70 a 85% des patients at-
teints de lupus. Elles ont un intérét diagnostique ma-
jeur. Elles peuvent étre classées en 3 groupes : lésions
lupiques ou lésions spécifiques, Iésions vasculaires ou
Iésions non spécifiques et Iésions non lupiques et non
vasculaires. Les lésions spécifiques sont classées en 3
sous-groupes : le lupus érythémateux aigu (LEA), le
lupus érythémateux subaigu (LES) et le lupus érythé-
mateux chronique (LEC) [2].

Malgré lintérét croissant de la recherche sur le LES,
peu de connaissances sont disponibles sur I'analyse
des groupes de patients selon les manifestations der-
matologiques notamment dans les pays en développe-
ment. D’autant plus que la prévalence du LES n’est
pas négligeable a Madagascar, de l'ordre de 0,11%
selon une étude du janvier 2007 a décembre 2011 [3].
Nous rapportons une étude rétrospective et analytique
faite chez les patients vus en consultation et/ou en
hospitalisation dans le service de Dermatologie du
Centre Hospitalier Universitaire/Joseph Raseta Befela-
tanana (CHU/JRB). Notre objectif est d’analyser et de
comparer la prévalence et les principales manifesta-
tions cliniques et biologiques du lupus érythémateux
aigu par rapport au lupus érythémateux chronique, ain-
si que de la fréquence respective de I'association de
ces lésions avec les atteintes systémiques.

Matériels et méthodes

Il s’agit d’'une étude monocentrique rétrospective,
descriptive faite 8 'USFR de Dermatologie de I'Hépital
Joseph Raseta de Befelatanana, CHU d’Antananarivo.
L’étude s’étend sur une période de 10 ans : de 2005
au Janvier 2015, incluant les patients ayant rempli les
criteres de 'ACR 1997 pour le diagnostic de lupus éry-
thémateux. Les données ont été recueillies a partir des
dossiers médicaux des patients hospitalisés et vus en
consultation. Nous avons analysé les paramétres dé-
mographiques, cliniques et paracliniques des patients.
Les paramétres démographiques comprenaient I'age a
'apparition des symptémes et au moment de diagnos-
tic, le genre, la profession caractérisée par les secteurs
d’'activité primaire, secondaire, tertiaire ou autre. Le
délai de diagnostic est défini par le délai entre la date
d’apparition du premier symptéme et la date de la pre-
miére consultation. Les paramétres cliniques étudiés
étaient les signes généraux (fievre et amaigrissement),
le type de manifestations dermatologiques et leur topo-
graphie, les manifestations systémiques. Les para-
meétres paracliniques étudiés étaient 'hémogramme,
CRP, VS, anticorps anti-nucléaires (AAN), anticorps

anti-ADN natif, histologie cutanée.

L’analyse statistique était réalisée a 'aide du logiciel R.
-7

Nous avons utilisé le test Chi-carré “~ pour la compa-

raison des variables qualitatives et le test de Student t

et Mann-Whitney pour les variables quantitatives. Le

seuil de significativité retenu était p < 0,05.

Résultats

Pendant la période de notre étude, 79 patients ont
été inclus dont 39 présentaient des manifestations cu-
tanées a type de lupus érythémateux aigu (groupe 1)
et 40 patients présentaient des manifestations cuta-
nées a type de lupus érythémateux chronique (groupe
2).Une prédominance féminine nette était observée
dans les 2 groupes avec un sex ratio de 0,02 dans le
groupe 1 et de 0,14 dans le groupe 2.

Pour les patients avec un LEA, 'dge moyen lors de
l'apparition des symptdmes était de 27,5 ans. L'age
moyen au moment du diagnostic était de 29,8 ans et le
délai moyen de diagnostic était de 23 mois. Pour les
patients avec un LEC, I'’&ge moyen lors de I'apparition
des symptdmes (35,5 ans) (p=0,018), 'dge moyen au
moment du diagnostic (40,6 ans) (p=0,003) et le délai
moyen de diagnostic (67 mois) (p=0,0009) étaient plus
éleveés que chez les patients avec un LEA.

Aucune différence significative n’est trouvée entre les 2
groupes selon les antécédents d’exposition solaire, de
prise de médicaments au long cours et la présence
d’antécédent familial de lupus,. Pourtant, nous avons
constaté que les cestro-progestatifs étaient les médica-
ments les plus fréquemment pris au long cours par les
patients des 2 groupes (12,8% des patients du groupe
1 et 10% des patients du groupe 2).

Quarante-trois pour cent des patients du groupe 1
contre 12,5% des patients du groupe 2 présentaient
une fievre, la différence était significative avec un p =
0,002. Par contre, la présence d’amaigrissement était
comparable chez les 2 groupes (12,8% chez les pa-
tients du groupe 1 contre 10% des patients du groupe
2, p =0,69).

L’érythéme malaire était la Iésion spécifique la plus
rencontrée au cours du LEA (89,7% des cas). La loca-
lisation palmaire des Iésions cutanées était plus fré-
quente aussi dans le groupe 1 (41% des cas), avec un
p = 0,0004. La fréquence des manifestations dermato-
logiques non spécifiques tels que l'alopécie, le phéno-
méne de Raynaud et la photosensibilité des lésions
cutanées étaient comparables dans les 2 groupes.
L’alopécie était diffuse chez 95% des patients avec un
LEA tandis que I'alopécie était cicatricielle chez 85,7%
des patients avec un LEC.
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Le lupus discoide était la forme clinique de lupus chro-
nique la plus rencontrée (chez 80% des patients). Les
autres formes rencontrées étaient 4 cas de panniculite
lupique, 3 cas de lupus tumidus et 1 cas de lupus a
engelure. Parmi les 32 patients avec un lupus dis-
coide, 78% présentait une forme localisée et 22% pre-
sentait une forme généralisée qui est caractérisée par
la présence de lésions cutanées au dessus et au des-
sous de la nuque.

Les patients avec un LEA avaient une prévalence plus
élevée d’arthralgie (p = 0,001) et de néphropathie lu-
pique (p=0,01) que les patients avec un LEC.

La comparaison des paramétres démographiques et
cliniques chez les patients des 2 groupes est montrée
par le tableau I.

Tableau I. Comparaison des paramétres démographiques et cliniques
chez les patients avec un LEA et LEC (n=79)

Variables LEA* LEC*  p
(n=39)  (n=40)
Genre
Femme 38 35 NS
Age moyen d’apparition
des symptomes (ans) 27,5 35,5 0,018
Age moyen au moment
du diagnostic (ans) 29,8 40,6 0,003
Délai moyen de diagnostic
(mois) 23 67 0,0009
Signes généraux
Fievre 17 5 0,002
Amaigrissement 5 4 NS
Topographie des lésions
Téte 32 32 NS
Tronc 6 7 NS
Bras 6 3 NS
Mains 16 3 0,0004
Membres inférieurs 5 2 NS
Manifestations non spécifiques
Alopécie 24 14 0,018
Phénoméne de Raynaud 8 5 NS
Manifestations systémiques 26 18
Manifestations articulaires 22 9 0,001
Manifestations rénales 12 4 0,01

*LEA : lupus érythémateux aigu ; “LEC lupus érythémateux chronique

Les patients avec un LEA avaient une prévalence plus
élevée de VS accélérée par rapport aux patients avec
un LEC (p=0,017) (valeurs moyennes de la VS a la
1ére heure : 74,9mm dans le groupe 1 contre 49mm
dans le groupe 2). Pourtant, il n’y a pas de différence
significative entre les 2 groupes selon les anomalies a
'hémogramme, le CRP et les profils immunologiques.
La comparaison des paramétres biologiques chez les
patients avec un LEA et un LEC est représentée par le
tableau II.

Tableau Il. Comparaison des parametres biologiques chez les patients
avec un LEA et un LEC (n=79).

Variables LEA*  LECA p
Bilans hémato-biochimiques
Anémie 22 7 NS
Leucopénie 12 5 NS
Hyperleucocytose 3 3 NS
Thrombopénie 5 1 NS
VS moyenne (mm) 749 49 0,017
CRP > 12mg/L 12 6 NS
Bilans immunologiques
ANA 17 10 NS
Anti-ADNn 12 5 NS

*LEA : lupus érythémateux aigu ; "LEC lupus érythémateux chronique ; CRP :
protéine C-réactive ; ANA : anticorps antinucléaire

L’analyse du sous-groupe des patients avec un lupus
discoide ne trouvait pas de différence significative
entre les patients avec un lupus discoide généralisé et
ceux avec une forme localisée selon les parametres
démographiques et les manifestations cliniques. Pour-
tant, les patients avec une forme généralisée avaient
une forte prévalence de positivité de ’AAN par rapport
aux patients ayant eu une forme localisée (p=0,03). La
comparaison des parameétres démographiques, des
principales manifestations cliniques et paracliniques
des patients selon les 2 formes de lupus discoide est
représentée par le tableau Ill.

Discussion

Notre étude, comparant les patients ayant présenté
des lésions de lupus érythémateux aigu et ceux ayant
présenté des lésions de lupus érythémateux chro-
nique, a permis de révéler les différences d’expression
clinique, des atteintes systémiques et du profil immu-
nologique des patients de ces 2 groupes.

Dans notre étude, le LEA apparaissait chez les sujets
jeunes par rapport au LEC. Selon la littérature, le lupus
discoide, qui est la forme la plus fréquente de lupus
chronique, peut apparaitre a tout 4ge mais plus fré-
quente entre 20 et 40 ans. |l apparait rarement pen-
dant l'enfance [4]. Une étude faite par Vera-
Recabarren a trouvé aussi que le LEC apparait chez
les patients plus agés (4ge moyen a l'apparition des
symptdmes 41,3 + 14,7 ans) [5]. Notre étude révélait
que l'age d’apparition des symptdémes chez les mal-
gaches quels que soit le type de manifestations derma-
tologiques était plus jeune par rapport a celui des po-
pulations européennes [6]) et caucasiennes [4]. Cette
différence peut étre expliquée par la race (d’origine
africaine) ; en effet, notre résultat est comparable a
celui d’'une étude faite chez des descendants africains
a French Guiana [7]. L’age d’apparition des symp-
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Tableau Ill. Comparaison des paramétres démographiques, cliniques et paracliniques des patients avec un lupus discoide localisé et généralisé (n=36).

Variables LDL* (n=25) LDG* (n=11) p-value
n (%) n (%)
Paramétres démographiques
Femme 20 11 NS
Age d'apparition des symptomes (ans) 38,1+16,3 33,7 £ 16,1
Age au moment du diagnostic (ans) 42,3+ 16,4 38,8+ 16,3
Signes généraux
Fiévre 2 3 NS
Amaigrissement 3 1 NS
Manifestations systémiques
Manifestations systémiques en général 8 6 NS
Manifestation articulaire 5 2 NS
Manifestation rénale 5 2 NS
Parameétres biologiques
Anémie 2 3 NS
Leucopénie 2 3 NS
Thrombopénie 0 1 NS
AAN négatif 0 6 0,03
Ac anti-ADN natif négatif 8 2 NS

*LDL : lupus discoide localisé ; ALDG : lupus discoide généralisé ; ANA : anticorps antinucléaire

tdbmes est important parce que plus le début de la ma-
ladie est précoce, plus grand est le risque de présenter
une atteinte rénale et des complications infectieuses
au cours de I'évolution.

Le délai moyen de diagnostic était plus long en cas de
LEC qu’en cas de LEA, avec une différence significa-
tive. Ceci peut étre expliqué par l'apparition tardive,
plus insidieuse et moins sévere du LEC par rapport au
LEA. Notre résultat est concordant a celui de Santiago-
Casas et collaborateurs qui trouvait que les patients
avec un lupus discoide avaient une durée d’évolution
de la maladie plus longue avant le diagnostic (9,4 ans
contre 7,6 ans : p < 0,001) [8].

Les patients avec un LEA présentaient une prévalence
élevée de fievre, d’érythéme malaire, d’alopécie et de
phénomeéne de Raynaud. Selon Werth, I'aspect cli-
nique classique du LEA est I'érythéme malaire ou I'éry-
theme en vespertilio qui préceéde habituellement l'at-
teinte systémique quelques semaines ou quelques
mois [9]. La forme généralisée de LEA est rare, sou-
vent liée a une exacerbation d’'une atteinte systémique.
Meuth et al trouvaient aussi dans leur étude que tous
les patients avec LEA présentaient un érythéme ma-
laire [10]. Concernant l'alopécie, notre résultat confére
a celui de Santiago-Casas qui a trouvé une association
entre l'alopécie cicatricielle et le lupus discoide (OR:
5,71) [8] ainsi que celui de Sehgal qui a précisé que
l'alopécie cicatricielle touchait surtout les femmes entre
20 et 60 ans atteintes de lupus discoide [11].

Dans notre étude, le LEA est plus associé a une at-
teinte systémique que le LEC. Tous les types de lupus
cutané peuvent étre associés a une atteinte systé-

mique [12], la fréquence de cette association étant trés
variable selon le type de lupus. Ainsi, plus de 90% des
patients avec un LEA ont ou auront une atteinte systé-
mique, les lésions dermatologiques étant révélatrices
dans 50 a 60% des cas. Inversement, 60 a 80% des
patients ayant un lupus érythémateux systémique ont
des lésions de LEA. Plus de 50% des patients de LES
ont une forme systémique, mais les atteintes viscé-
rales graves (en particulier rénales ou neurologiques)
ne seraient présentes que dans prés de 10% des cas.
Dix a vingt pour cent des patients avec lupus discoide
ont ou auront une atteinte systémique. Quinze a trente
pour cent des patients avec un lupus systémique ont
des lésions cutanées de lupus discoide, révélatrices
dans 5% des cas. Il n’existe pas de critére prédictif
formel du risque d’évolutivité vers un lupus systé-
mique. Ce risque est plus élevé dans les formes dissé-
minées. Quarante pour cent des patients avec une
panniculite lupique ont une forme systémique. A
linverse, un aspect de panniculite n’est noté que chez
2 a 3% des lupus systémiques [2].

Les patients du groupe 1 avaient une prévalence plus
élevée d’arthralgie par rapport a ceux du groupe 2.
Notre résultat est concordant avec la littérature. Vue
précédemment que les patients avec LEA ont ou au-
ront une atteinte systémique dans plus de 90% des
cas, la plus fréquente des atteintes systémiques était
l'atteinte articulaire (rencontrée dans 68,4% des cas)
selon I'étude faite par Koskenmies et al [13]. Santiago-
Casas a rapporté aussi dans son étude que les mani-
festations articulaires sont moins fréquentes chez les
patients avec des Iésions de lupus discoide (OR 0,73)
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[8].

La prévalence de la néphropathie lupique est moins
élevée chez les patients du groupe 2 comparée a celle
du groupe 1. L’atteinte rénale reste une des complica-
tions les plus sévéres du lupus érythémateux dissémi-
né, influencant le traitement et le pronostic de cette ma-
ladie systémique. On sait que 40 a 60% des patients
lupiques vont présenter une néphropathie durant I'évo-
lution de leur maladie. La prévalence de l'atteinte ré-
nale dans le lupus est variable selon les études et les
séries publiées. Plusieurs études ont démontré la pré-
valence faible de la néphropathie lupique associée au
lupus discoide qui est la forme la plus fréquente de lu-
pus chronique [8, 14].

Les patients du groupe 1 avaient une VS a la 1ére
heure plus élevée que ceux du groupe 2. Ceci peut étre
corrélé a la fréquence plus basse des atteintes systé-
miques chez les patients du groupe 2. En effet, la VS
moyenne des patients ayant présenté un LEC sans at-
teinte systémique était moins accélérée que celle des
patients ayant présenté un LEC avec atteinte systé-
mique (69mm contre 39,1mm). Notre résultat est com-
parable a ceux d’autres études. Biazar a trouvé dans
son étude une élévation de la VS chez 30,8% des pa-
tients avec LEA contre 26,1% des patients avec LEC
[6]. L’association entre I'accélération de la VS et 'activi-
té du lupus a été un sujet de controverse parce que les
données disponibles étaient contradictoires. Par
exemple, la VS n’est pas une variable du SLEDAI
(Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity In-
dex), ni du BILAG (British Isles Lupus Activity Group),
mais elle est incluse dans le SLAM (Systemic Lupus
Activity Measure). Plusieurs études ont démontré la
corrélation entre I'accélération de la VS et l'activité du
lupus. Nasiri et al ont décrit I'association significative
entre I'accélération de la VS et le score BILAG chez
100 patients lupiques [15]. Stojan et al ont conclu aussi
dans leur étude que la valeur de la VS était associée de
facon significative a l'activité du lupus, y compris chez
les patients avec un anticorps anti-ADN natif négatif et
une hypocomplémentémie, et que la variation de la VS
entre 2 suivis était associée a un changement de l'acti-
vité de la maladie [16].

Aucune corrélation significative n’est trouvée entre le
taux de CRP et le type de manifestations dermatolo-
giques spécifiques. Il est bien reconnu que la CRP est
souvent normale ou modérément élevée chez les pa-
tients avec un lupus érythémateux systémique actif
[17]. Quelques manifestations comme [latteinte sé-
reuse, la polyarthrite et I'atteinte rénale peuvent engen-
drer une élévation de la CRP. L’élévation de la CRP
peut étre due aussi a une infection intercurrente a une
poussée lupique [18].

La positivité de 'AAN et I'anticorps anti-ADN natif était
plus fréquente chez les patients du groupe 1 que chez
les patients du groupe 2, mais la différence n’était pas
significative dans notre étude. Notre résultat est compa-
rable a celui de Biazar et al qui ont découvert que
80,6% des patients avec LEA contre 53,6% des pa-
tients avec LEC avaient 'AAN positif, et que 32,4% des
patients avec LEA contre 18,2% des patients avec LEC
avaient I'anticorps anti-ADN natif positif [6]. Plusieurs
études ont démontré aussi que la positivité de 'AAN et
de I'anticorps anti-ADN natif était moins fréquente chez
les patients avec un lupus discoide qui est la forme la
plus fréquente du lupus érythémateux chronique [15,
19].

L’analyse du sous-groupe des patients avec un lupus
discoide montrait que les patients avec un lupus dis-
coide généralisé avaient une forte prévalence de positi-
vité de I'AAN par rapport aux patients ayant eu une
forme localisée. Notre résultat différe de celui de la litté-
rature, plusieurs études ont déterminé que les patients
avec un lupus discoide généralisé développaient plus
d’'atteintes systémiques que les patients avec un lupus
discoide localisé. En lItalie, Cardinali et al ont trouvé
que 30% des patients avec un lupus discoide générali-
sé contre 7,3% des patients avec un lupus discoide
localisé développaient une atteinte systémique [20]. A
Singapour, PP et collaborateurs ont trouvé aussi que
29% des patients avec un lupus discoide généralisé
contre 6% des patients avec un lupus discoide localisé
avaient une atteinte systémique [21]. En Espagne, a
part la forte prévalence d’atteinte systémique chez les
patients avec un lupus discoide généralisé (13,1%
contre 1,1%), Vera-Recabarren et al trouvaient que ces
patients présentaient une prévalence plus élevée de
photosensibilité, d’anémie et de positivité d’anticorps
anti-ADN natif que chez les patients avec un lupus dis-
coide localisé [5].

Conclusion

Notre étude montrait que le lupus érythémateux aigu
apparaissait et était diagnostiqué avant 'dge de 30 ans.
Sur le plan clinique, les patients avec un LEA avaient
une prévalence plus élevée de fievre, d’alopécie diffuse
et de manifestations articulaires que les patients avec
un LEC. L’atteinte systémique était plus élevée aussi
en cas de LEA qu’en cas de LEC, notamment I'atteinte
rénale. Sur le plan biologique, il n'y avait pas de diffé-
rence entre les 2 groupes sur les profils hématologique
et immunologique, par contre, 'accélération de la VS
était plus rencontrée chez les patients avec un LEA. Le
lupus discoide était la forme de LEC la plus rencontrée
dans notre étude. L’analyse de ce sous-groupe montrait
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que les patients avec une forme généralisée avaient
une forte prévalence de positivité des AAN.

Force est de constater que nos résultats constituent un
échantillon, pouvant étre non représentatif de I'en-
semble du territoire malgache, mais ils pourraient cons-
tituer une base pour un diagnostic plus précoce et pour
'amélioration de la prise en charge des patients lu-
piques dans notre pays.
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