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INTRODUCTION

Les maladies systémiques ou maladies auto-immunes non spécifiques d’organes, ou encore
connectivites, constituent un groupe hétérogene des maladies qui ont en commun une atteinte
diffuse, inflammatoire et chronique du tissu conjonctif.

Elles sont dues a une auto-agressivité du systeme immunitaire vis-a-vis de ses propres
constituants. Elles sont caractérisées par des poussées évolutives et leurs polymorphismes
cliniques. La physiopathologie de ces maladies releve des mécanismes variables. Leur
épidémiologie varie d’une pathologie a une autre.[1]

v Lupus systémiques (LS)

Prototype des maladies auto-immunes non spécifiques d’organes, c’est une connectivite
fréquente et d’expression variable, caractérisé par la production d’anticorps anti-nucléaire et
particuliérement d’anticorps anti ADN natif [2]. L’évolution de la grossesse chez une patiente
lupique peut étre émaillée par des poussées de LS, I’hypertension artérielle et ses complications
pouvant entrainer par la suite des thromboses, des fausses couches spontanées, la mort fcetale,
le retard de croissance intra utérin et la prématurité [3].

La prévalence du LS varie de 4 a 178 pour 100 000 habitants et son incidence de 0,3 a 23,7
pour 100 000 habitants par an en 2021 [4]. Une étude réalisée au Maroc en 2017 a rapporté une
fréquence de 47% de cas du LS et grossesse chez 32 gestantes atteintes de maladies systémiques
[3]

v" Syndrome de Gougerot Sjogren (SGS)

Le SGS est une maladie auto-immune caractérisée par une infiltration lymphocytaire des
glandes exocrines (salivaires et lacrymales), et des manifestations systémiques pouvant
atteindre d’autres organes, sa prévalence se situe entre 0,05 a 0,4% de la population adulte, son
incidence est autour de 4 a 5 nouveaux cas par an pour 100 000 habitants. Il touche
principalement la femme entre 40 et 60 ans, mais peut survenir a tout age. Le sexe ratio est
estimé a 9 femmes pour 1 homme [5].

La grossesse peut avoir un impact sur le SGS notamment si celui-ci se complique d’HTAP, qui
peut s’aggraver pendant la grossesse mais également dans le postpartum.

Quant a I’'impact de la maladie sur la grossesse, plusieurs études rapportérent une augmentation
des fausses couches ou des pertes feetales tardives, la patiente peut étre porteuse d’anticorps

anti-SSA /anti-SSB, entrainant un bloc auriculo-ventriculaire congénital [5].
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v' Polyarthrite rhumatoide (PR)

La PR est la plus fréquente de rhumatisme inflammatoire chronique chez la femme, Une
amélioration des poussées de PR est connue pendant la grossesse, elle aussi n’a pas assez
d’influence négative sur la grossesse [3]. Sa prévalence est de I’ordre de 0,3 a 0,8% de la
population adulte, elle est variable suivant les pays avec un taux moindre en Europe du sud et
une tendance a la diminution avec le temps [5]. En France, sa fréquence était estimée a 0,4%
en 2018]6].

L’¢étude du Maroc a rapporté une fréquence de 25% de cas de polyarthrite rhumatoide chez 32
gestantes [3].

v' Sclérodermie systémique (SS)

La SS est une maladie auto-immune du tissu conjonctif caractérisée par le développement
anormal d’une fibrose au niveau de la peau et une atteinte vasculaire, favorisant la survenue
d’hypertension artérielle et ses complications chez la femme enceinte [7]. La prévalence de la
maladie est encore mal connue. En France, cette prévalence a été évaluée a 132 a 228
cas/million d’habitants adultes, et on estime le nombre total de patients entre 6000 et 9000.
L’incidence annuelle (nombre de nouveaux cas diagnostiqués chaque année) est d’environ 2 a
3 pour 100 000 habitants en 2023 [8].

. Une fréquence de 3% de cas de SS et grossesse a été rapportée par I’étude de Maroc [3].

v Syndrome des anticorps anti phospholipide (SAPL)

Le SAPL est une maladie auto-immune caractérisée par la survenue de thromboses veineuses
et/ou artérielles et de complications obstétricales telles que, la pré-éclampsie, le HELLP
syndrome, les fausses couches précoces a répétition, la  mort feetale in utero, ou
d’accouchements prématurés. [9]

Ces manifestations sont associées a la présence d'anticorps anti phospholipides (aPL)
persistants qui font partie d'une famille trés hétérogeéne d'anticorps. On parle d’auto-anticorps
puisqu’il s’agit d’anticorps retrouvés dans le sang et qui luttent contre les propres cellules de
I’organisme [10].

v" Maladie de Behcet (MB)

La MB est une maladie systémique d’étiologie inconnue, liée a une vascularite, caractérisée par
une aphtose bucco-génitale récidivante, associée a des manifestations oculaires, cutanées,

vasculaires, digestives ou articulaires [11].
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Elle entraine au cours de la grossesse des complications obstétricales, notamment des fausses

couches, I’hypertension artérielle et des événements thromboemboliques. La grossesse favorise
les poussées d’aphtose au cours de cette pathologie.
La maladie de Behcet est observée dans le monde entier, mais elle est plus fréquente le long de
la route de la soie, notamment au Moyen-Orient, au japon et en Turquie ou la prévalence est
plus élevée estimée entre 19,6 et 420/100000 habitants. Dans d’autres pays d’Asie la prévalence
varie entre 2,1 et 19,5/100000 habitants. En Europe elle est plus faible, estimée entre 0,27 et
15,9/100000 habitants (Mahr et al, 2014) [12] [11]. L’étude du Maroc a rapporté une fréquence
de 19% de cas maladie de Behcet et grossesse [3].
v Myasthénie générale (MG)
La MG est une maladie auto-immune de la jonction neuromusculaire caractérisée par une
fatigabilité et faiblesse musculaire, s’aggravant a 1’effort et diminuant au repos. Elle est due a
la présence d’anticorps specifiques dirigés contre les protéines de la membrane post synaptique
[13].
Son incidence varie de 1,7 a 10,4 par million par an a 21 par million par an en Barcelone. Sa
prévalence a augmenté selon les derniéres statistiques, elle était d’environ 19 a 21 pour 100 000
habitants en 2014. Au Mali dans le service de médecine interne du CHU point-G il y’a eu 10
cas de Myasthénie grave sur 5 ans de 2011 & 2016 dont un cas a été publié en 2014 [14].

La fréguence hospitaliére des connectivites variait de 0,20% a 1,60% de cas selon les études
[15].

Une étude realisée en 2020 dans le service de médecine interne du CHU du Point G sur le
panorama des maladies auto-immunes et auto-inflammatoires a rapporté une fréquence
hospitaliére de 1,10% de cas[2].

Une étude menée au Maroc en 2017 chez 32 femmes enceintes dans une population d’étude de
12040 femmes enceintes a mis en évidence une fréquence globale de 0,26% cas des maladies
systémiques et grossesse [3].

L’influence des maladies systémiques sur la grossesse est réciproque, et dépend de la pathologie
sous-jacente. Pendant des années la grossesse a été contre-indiquée chez des patientes vivant
avec ces maladies systémiques , aujourd’hui grace a une meilleure connaissance de leurs
pathologies, il ne persiste que peu de contre-indications formelles a la grossesse [3].

IL y’a eu peu d’études sur I’association maladie systémique et grossesse, pathologie sous

diagnostiquée compliguant la grossesse, ainsi le service de Médecine interne et le service de
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Gynécologie obstétrique du CHU du point-G ont initié cette thése pour étudier leurs aspects
épidémiologiques cliniques et évolutifs.
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OBJECTIFS
1. Objectif général
Etudier les aspects épidémiologiques, cliniques et evolutifs des maladies systémiques et
grossesse.
2. Objectifs specifiques
v Décrire le profil sociodémographique des gestantes atteintes maladies de systémiques.
v Déterminer la fréquence des maladies systémiques et grossesse.
v Décrire les aspects cliniques des maladies systémiques et grossesse.
v

Déterminer le pronostic materno-feetal des maladies systémiques et grossesse.
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1. GENERALITES

1.1. Définition

Les maladies systémiques (connectivites) sont un ensemble des manifestations pathologiques
liées & la mise en jeu des effecteurs du systeme immunitaire, touchant plusieurs organes, elles
sont caractérisées par une altération du systeme immunitaire conduisant a la production
d’anticorps contre les propres cellules du corps [5].

La grossesse : Selon Merger R, La grossesse est I’ensemble des phénoménes se déroulant entre
la fécondation et I’accouchement durant lesquels I’embryon, puis le feetus, se développe dans

[’utérus maternel.

1.2. Rappel

v' Base de la réaction auto-immune

Des anomalies génétiques discretes prédisposent le systeme immunitaire dans un
environnement particulier et sous l’influence d’événements aléatoires, au développement

progressif et chronique d’une réponse immunitaire anormale :

= Un exces de production et/ou un défaut de clairance des cellules en apoptose induit
I’accumulation des débris cellulaires (corps apoptotique, ADN et ARN dans des complexes

immuns). Les polynucléaires neutrophiles sont une source d’auto-antigéne.

= les cellules dendritiques captent ces auto-antigenes et activent les lymphocytes T auto-
réactifs qui controlent a leurs tours 1’activation et la sécrétion d’auto-anticorps pour les
lymphocytes B [16].

v" Immunologie de la grossesse

Au cours de la grossesse le systeme immunitaire maternel est modifié par la production

d’hormones, substances lipidiques et des cytokines, qui sont indispensables pour empécher le

processus de rejet du feetus, qui est considéré comme étranger a 1’organisme maternel ; les

interactions immunologiques foeto-maternelles surviennent au niveau du placenta, de la décidue

utérine et le compartiment sanguin maternel.

Mécanisme protecteur au niveau du placenta :

Au niveau du placenta le feetus est protégé par :

-I’absence d’expression du complexe majeur d’histo comptabilité qui protege le feetus de la

reconnaissance et de ’attaque des lymphocytes T maternels.

-I’expression de la molécule HLAG, molécule de HLA de classe non conventionnel permet

d’empécher I’attaque des cellules NK.
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Le placenta peut également protéger le feetus des cellules T de la mére au moyen d’un
mécanisme actif d’épuisement de tryptophane dont les cellules T ont besoin pour leur activité.
Ainsi les cellules T allo-réactives maternelles dirigées contre les protéines du CMH paternel
seraient maitrisées dans le placenta par la déplétion du tryptophane.

Au niveau du compartiment sanguin maternel, les cellules feetales passent dans la circulation
maternelle via le trophoblaste. Il existerait une tolérance spécifique des lymphocytes T du
compartiment sanguin maternel contre les antigénes paternels grace a la production de certaines
cytokines type TH2 [5].

v' Réle de Pimmunité innée

Les leucocytes au site de I’implantation du trophoblaste :

Au niveau du site de I’implantation de placenta et plus particuliérement de la décidue, les
macrophages jouent deux réles :

IIs participent a la défense anti bactérienne, mais aussi par la phagocytose des débits cellulaires
produites par I’apoptose des tissus concernés par 1’invasion du trophoblaste, nécessaire pour
une bonne implantation. Ces débris sont potentiellement immunogeénes et sont capables de
provoquer une réaction inflammatoire délétére pour la poursuite de la grossesse. Les
macrophages produisent également des cytokines anti inflammatoires qui participent au
maintien de la grossesse [3].

v Equilibre Th1/Th2 dans la circulation maternelle

e Profil cytokinique gestationnel

Lors de la grossesse normale, on observe une diminution de la production de I’'IL2 et de L’INF
gamma, qui sont de cytokine Thl, accompagnée d’une synthése accrue de L’IL10, qui est un
modele Th2. En revanche dans les grossesses pathologiques aboutissant a des avortements
spontanés, on note un profil inversé avec une augmentation de I’IL2 et d’INF gamma [17].

En fin les maladies auto-immunes comme la polyarthrite rhumatoide ou le lupus érythémateux
dissémine, modifie le profil Th1/Th2 maternel. Par exemple la polyarthrite rhumatoide qui
s’accompagne d’une forte réponse Thl, entre souvent en rémission au cours de la grossesse.
Les symptomes de la maladie reapparaissent en moyenne huit semaines apres la naissance.

A I’inverse on observe une exacerbation des poussées lupique pendant la grossesse chez les

femmes atteintes de cette maladie considérée comme un modéle de maladie Th2 [3].
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1.3. Lupus systémique et Grossesse [18].

1.3.1. Définition du lupus systémique

Le lupus systémique (LS) est une maladie auto-immune non spécifique d’organe (connectivite),
fréquente, caractérisée par une atteint systémique, cutanéo-articulaire, viscérale (rein, systeme
nerveux, sereuse) et hématologique ; évoluant par poussées entrecoupées des rémissions
multiples.

Sa mode de présentation polymorphe rend impossible une définition purement clinique de
I’affection aussi, une définition purement immunologique, telle que 1’existence d’anticorps
anti-ADN natif en absence des manifestations cliniques, serait absurde et ce d’autant que leur
spécificité est de 95 a 98 % et que leur sensibilité ne dépasse pas 70 %. Donc le college
Américaine de Rhumatologie (ACR) a proposé des 1971 des critéres de classification de la
maladie lupique, modifié en 1997.

Ces critéres sont en passe d’étre surplomber par les critéres SLICC (Systémic Lupus
International Collaborating Clinics) disponible depuis 2012, plus sensible mais moins
spécifique. Il faut au moins 4 criteres dont 1 critéres clinique, 1 critéres immunologique ou il
y’a une glomérulonéphrite lupique prouvé histologiquement associé a la présence d’AAN ou

Anti-DNA. Ils s’ont des critéres clinique et non des criteres diagnostics.

Criteres de classification du SLICC 2012 (Systemic Lupus International

Collaborating Clinics) pour le lupus systémique [19].

v" Criteres cliniques
1. Lupus cutané aigu (incluant au moins 1’un des critéres suivants) : Erythéme malaire (ne
compte pas si lupus discoide)
Lupus bulleux
Nécrolyse toxique épidermique lupique Eruption maculo-papuleuse lupique Eruption lupique
photosensible en I’absence de dermatomyosite ou Lupus cutané subaigu (Iésions psoriasiformes
ou polycycliques non indurées résolutives sans cicatrices, ou parfois avec une dépigmentation
post- inflammatoire ou des télangiectasies)
Forme frontiére lupus discoide / lichen plan
2. Lupus cutané chronique (incluant au moins 1’un des critéres suivants) :
Lupus discoide classique localisé (au-dessus du cou) généralisé (au-dessus et en dessous du
cou) Lupus hypertrophique ou verruqueux Panniculite lupique ou lupus cutanéprofundus Lupus

chronique muqueux
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Lupus tumidus Lupus engelure

Forme frontiére lupus discoide / lichen plan

3. Ulceres buccaux

Palatins bouche langue

OU Ulcérations nasales en 1’absence d’autre cause telle que vascularite, maladie de Behc, et,

infection (herpes virus), maladie inflammatoire chronique intestinale, arthrite réactionnelle, et

aliments acides

4. Alopécie non cicatricielle (éclaircissement diffus de la chevelure ou fragilité capillaire avec

mise en évidence de cheveux cassés) en I’absence d’autres causes comme une pelade, des

médicaments, une carence martiale et une alopécie androgénique

5. Synovite impliquant plus de deux articulations, caractérisée par un gonflement ou un

épanchement

OU Arthralgies de plus de 2 articulations avec derouillage matinal de plus de 30 minutes.

6. Sérites

Pleurésie typique > 24 h OU Epanchement pleural OU Frottement pleural

Douleur péricardique typique (aggravée par le décubitus et améliorée en antéflexion) > 24 h

OU Epanchement péricardique OU Frottement péricardique

OU Signes électriques de péricardite

en I’absence d’autre cause telle qu’une infection, une insuffisance rénale ou un syndrome de

Dressler

7. Atteinte rénale

Rapport protéinurie / créatinine urinaire (ou protéinurie des 24 h) représentant une protéinurie

> 500 mg/24 h (la bandelette urinaire est supprimée)

OU Cylindres hématiques

8. Atteinte neurologique Convulsions Psychose

Mononévrite multiple en I’absence d’autre cause connue comme une vascularite primitive

Myélite

Neuropathie périphérique ou atteinte des paires craniennes en 1’absence d’autre cause connue

comme une vascularite primitive, infection et diabéte Syndrome confusionnel aigu en I’absence

d’autres causes (toxique, métabolique, urémique, médicamenteuse. . .)

9. Anémie hemolytique

10. Leucopénie (< 4000/mm3, un épisode suffit) en I’absence d’autre cause connue (syndrome

de Felty, médicaments, hypertension portale. . .)
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OU Lymphopénie (< 1000/mma3 un épisode suffit) en I’absence d’autre cause
(corticothérapie, médicaments, infections. . .)

11. Thrombopénie (< 100 000/mm3 un épisode suffit) en I’absence d’autre cause (médicaments,
hypertension portale, PTT. . .)

Criteres immunologiques

1. Titre d’anticorps antinucléaires supérieurs a la norme du laboratoire

2. Anticorps anti-ADN natif supérieurs a la norme du laboratoire (> 2 fois la dilution de
référence si test ELISA)

3. Présence d’un anticorps dirigé contre I’antigéne Sm

4. Anticorps antiphospholipides positifs déterminés par : Présence d’un anticoagulant circulant
Sérologie syphilitique faussement positive

Anticorps anticardiolipine (IgA, 1gG, or IgM) a un titre moyen ou fort Anticorps anti-p2-
glycoprotéinel (IgA, 1gG, or IgM)

5. Diminution du complément

C3 bas

C4 bas

CH50 bas

6. Test de Coombs direct positif (en I’absence d’anémie hémolytique)

Classification (on retient un lupus systémique si) :

4 Critéeres (dont au moins un critére clinique ET au moins un critere immunologique)

ou

Glomérulonéphrite lupique et anticorps antinucléaires (ou anticorps anti-ADN natif)

Les ¢léments ajoutés dans la classification du SLICC (par rapport a la classification de I’ACR)
ont été soulignés. La leucopénie et la lymphopénie ont été combinées tandis que les critéres

hématologiques ont été séparés en 3. Les criteres immunologiques 2, 3 et 4 ont été sépareés.

1.3.2. Pathogénie de I’association lupus et grossesse

La grossesse est une situation physiologique d’immunodépression car elle doit autoriser au
systéeme immunitaire une tolérance vis-a-vis de la greffe semi-allogene que constitue le feetus ;
ainsi on observe au cours d’une grossesse normale une polarisation cytokinique de type Th2
par les lymphocytes sous 1’action des cestrogénes. Dans le modele murin de lupus systémique,
des doses croissantes d’cestrogenes comme celle observees au cours de la grossesse sont a
I’origine des modifications physiologiques et immunologiques associées a une augmentation

de I’activité du lupus. Ces modifications conduisent a I’inhibition des cytokines de type Thl,
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alors que I’immunité humorale, la production d’anticorps et des cytokines de type Th2. Parmi
ces cytokines I’interleukine 10 a un rdle central. En effet 1’interleukine 10 inhibe la fonction
lymphocytaire T il s’agit paralléelement d’un puissant stimulateur de I’lymphocyte B et de la
production d’anticorps anti-ADN au cours du lupus ; elle est produite par les kératinocytes
expos€s aux rayons ultraviolets, et par le placenta au cours de la grossesse d’ou la possible
contribution au tableau clinique. Elle inhibe la production des cytokines pro-inflammatoires
comme TNF-alpha. L’administration d’anticorps anti- IL 10 a la souri NZB / WF1, modele
murin de lupus spontané, retard I’apparition des manifestations auto-immunes.
L’administration de TNF- alpha retard 1’apparition des lésions rénales chez ces souris qui ont
une production réduite de TNF-alpha d’origine génétique. Le taux d’interleukine 10 circulant
est ainsi corrélé a I’activité de la maladie lupique ainsi qu’au titre d’anticorps anti- ADN [3].
1.3.3. Influence réciproque de lupus systémique et grossesse

1.3.3.1. Impact du lupus systémique sur la grossesse

v' Complications maternelles

e Prééclampsie et HELLP syndrome

La prééclampsie est définit par 1’association d’une pression artérielle élevée (PAS>140 et / ou
PAD>90 mm Hg) avec une protéinurie >0,3g/24h apres 20 semaines d’aménorrhées. C’est une
affection gravidique sévere avec une mortalité et une morbidité feetale persistante et également
des accidents maternels a type d’hématome rétro-placentaire, HELLP syndrome et éclampsie.
Le pronostic vital maternel est engagé en 1’absence de traitement qui, une fois la maladie
installée, est fondé sur ’extraction foetale.

Les femmes lupiques enceintes ont un risque majoré de présenter une prééclampsie. Les études

épidémiologiques sont peu nombreuses mais on retient un chiffre de 0,5 a 7 % de prééclampsie
compliquant les grossesses dans la population générale [17].
En revanche, les taux de prééclampsie compliquant les grossesses lupiques sont nettement plus
élevés avec des chiffres allant de 13 a 35 %. Ce risque augmente lorsqu’il existe une
néphropathie préexistante, la prééclampsie peut se développer chez plus de 30 % des patientes
ayant une néphropathie préexistante. La présence d’anticorps anti phospholipides constitue un
facteur de prééclampsie précoce.

Il est important de distinguer une prééclampsie d’une poussée lupique car les traitements sont
radicalement différents. Toutes les deux peuvent étre responsables d’hypertension, de
protéinurie, d’cedémes et d’aggravation de la fonction rénale [18]. Une hypocomplémentémie

(C3, C4) et I’élévation des anticorps anti-DNA sont utiles pour faire le diagnostic de poussée
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lupique mais il faut savoir que prééclampsie et poussée lupique peuvent coexister. L’élévation
de I'uricémie est un argument en faveur d’une prééclampsie.
Le tableau si dessous résume les éléments cliniques et biologiques qui permettent de faire la

part des choses.
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Tableau | : Différence clinique et biologique entre poussée lupique et prééclampsie

Signes Prééclampsie Poussée lupique Distincuf
Tension artérielle 1 - ou't Non
Protéinurie Brutale Brutale ocu Non
progressive
Son débit important variable
Hématurie + - — +
Culot urinaire Hématies rares Hématies -
fréquentes
Thrombopénie | i Non
Transaminases 4 out Rarement a-- Non
Créatinine e e Non
Uricémie t L Non
Complément (C3, - ou i i - —
C4, CH50)
Ac anti DNA L 1 =
Réponse aux Non Oui -
stéroides

v' Complications thromboemboliques

La grossesse augmente également le risque de thrombose d'environ 3 fois, méme chez les
femmes en bonne santé. L’étude de Megan E. B. Clowse [20] a constaté que le risque de
thrombose a encore augmenté chez les femmes souffrant de lupus 10 fois aprés ajustement pour
I'age maternel. Cela a conduit a 1,7% des grossesses lupiques ayant une complication
thrombotique. Les facteurs de risque thrombotiques, comme la thrombophilie (en particulier
des anticorps antiphospholipides), I'hypertension, le tabagisme, et I'immobilité devraient étre
traitées de maniere prophylactique chez les femmes souffrant de lupus pendant la grossesse
[20].

e Complications infectieuses

Les femmes enceintes souffrant de lupus systémique sont a risque d'infection due a

I’immunodépression liée a la grossesse, a la maladie et aux immunosuppresseurs [20].
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e Anomalies hématologiques

Elles portent sur les trois lignées :

= Une anémie : le plus souvent inflammatoire, lors des poussées. Elle est hémolytique auto-
immune dans 5 & 10 % des cas, et elle est rarement due a d’autres causes (insuffisance

rénale, érythro-blastopénie, microangiopathie thrombotique...)

= La leucopénie modérée, habituelle lors des poussées, résulte d une lymphopénie et parfois
d’une neutropénie [21].

= La survenue d'une thrombopénie inférieure a 150 000 plaquettes/mm3 est fréquente chez
les femmes lupiques pendant la grossesse, notamment en cas de présence d'anticorps anti
phospholipides [22]

= Les troubles de I’hémostase sont dominés par la présence d’un anticorps anti
prothrombinase (15 a 35% des cas), aussi appelé anticoagulant circulant de type lupique. Il
est dépisté in vitro par un allongement du temps de céphaline activée non corrigé par
I’adjonction de plasma témoin. In vivo, ’anti prothrombinase n’est pas responsable
d’hémorragies, mais au contraire s’associe a une incidence accrue de thromboses artérielles
et/ou veineuses dans le cadre du syndrome des anticorps anti phospholipides [23].

e Mortalité maternelle

Les principales causes de mortalité chez la femme enceinte lupique sont I’infection, les

complications thromboemboliques, l'insuffisance rénale, I'insuffisance cardiaque et surtout

coronaire et l'atteinte du systeme nerveux (accidents vasculaires cérébraux, crises comitiales,

méningites, myélites aigués transverses...) [16].

v' Complications feetales et néonatales

e Arrét de la grossesse

Le devenir des grossesses lupiques est moins bon que celui de la population générale [24]. Leur

fréquence était évaluée dans les séries rétrospectives entre 8 et 39%, les études prospectives

font état d’une fréquence moindre quand la grossesse survient en cas de maladie lupique connue

[25]. Globalement, environ 20 % des grossesses chez les patientes lupiques se terminent par

une fausse couche précoce ou tardive. Les facteurs de risque habituellement identifiés

concernant I’arrét de la grossesse sont :

« Une forte activité de la maladie lupique

» La présence d’un syndrome des anticorps anti phospholipides

» Laprésence d’une néphropathie lupique

e Prématurité
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La prématurité, étant un accouchement avant 37 semaines, est favorisee par deux principales
situations chez la patiente lupique :

-le caractére « actif » du lupus avant et pendant la grossesse.

-I'administration de fortes doses de corticoides.

e Retard de croissance intra-utéerin

Les études sont cependant divergentes avec des taux de « petits poids » variant entre 10% et 35
% des grossesses lupiques. Le facteur de risque le plus régulierement évoqué pour expliquer
ces données est une insuffisance placentaire, expliqué par un taux majoré de thrombose
placentaire, avec un réle certain joué par la coexistence d’anticorps anti phospholipides. [1]

e Lupus néonatal

Le lupus néonatal regroupe des manifestations liées a la transmission passive au foetus
d’anticorps maternels : anticorps anti-SSA et anti-SSB, voire anti-RNP [26]. Le terme de lupus
néonatal est en fait trompeur dans la mesure ou la plupart des meres ne présentent pas de lupus
systémique mais d’autres maladies auto-immunes telles que le syndrome de Gougerot-Sjogren
ou des connectivites indifférenciées, voire aucune pathologie cliniguement avérée.

e Pathogénie

Ces anticorps traversent la barriere placentaire a partir de 16 semaines de grossesse et gagnent
les tissus feetaux. Leur role pathogene est attesté par le fait que, a I’exception du BAV complet,
les manifestations cliniques du syndrome de lupus néonatal disparaissent en méme temps que
les anticorps de la circulation feetale.

e Lessignes cardiaques

Le bloc atrioventriculaire (BAV) complet est la manifestation la plus sévére du lupus néonatal,
dans la mesure ou il est irréversible et comporte un taux élevé de morbidité et de mortalité.
Son risque chez un enfant né de mére porteuse d’un anti-SSA est de 1 a 2%, le risque de récidive
étant évalué a 17%[27] .Les discordances de survenue de BAV au sein de paires de jumeaux
monozygotes indiquent que d’autres facteurs encore inconnus entrent en jeu [26]. D’autres
manifestations cardiaques ont été rapportées, telles que des blocs incomplets et plus récemment
des bradycardies sinusales. 1l est intéressant de noter que ces anomalies électrocardiographiques
disparaissent en méme temps que les anticorps maternels du sang de I’enfant. [27].

e Eruption cutanee lupique

Une éruption cutanée peut étre présente dans la période néonatale, mais elle apparait plus
souvent entre le 2eme et le 3eme mois de vie parfois plus tardivement jusqu'a sept mois apres

la naissance. Typiquement, il s'agit de plaques érythémateux-squameuses annulaires ou
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polycyclique atteignant préférentiellement les zones exposées au soleil avec une prédilection
pour les régions périorbitaires. L’exposition aux rayons ultraviolets peut étre un facteur
déclenchant et peut exacerber une éruption préexistante. D'autres lésions sont rapportées, en
particulier : Les télangiectasies, les cicatrices atrophiques périorbitaires, les hypo ou hyper-
chromies tenaces, un purpura, un rash, une stomatite et les lésions discoides. Les lésions
cutanées étant localisées et transitoires, aucun traitement n’est habituellement nécessaire en
dehors de la protection solaire, cependant on peut conseiller une courte corticothérapie locale
pour éviter des cicatrices résiduelles si les Iésions sont importantes.

e Anomalies biologiques

Des anomalies hématologiques ont été décrites, essentiellement une anémie et une
thrombopénie. Des perturbations du bilan hépatique sont également possibles, de la simple
augmentation asymptomatique des transaminases a une cholestase sévere. Elles peuvent étre
présentes des la naissance ou se révéler cliniqguement apres plusieurs semaines de vie. De méme
que les manifestations cutanées et contrairement au BAV complet, ces anomalies sont
transitoires et ne nécessitent habituellement aucun traitement.

v Mortalité périnatale

Les grossesses chez les femmes souffrant de lupus systémique sont connues par leur morbidité
et mortalité périnatale excessive [28,29]

1.3.3.2. Impact de la grossesse sur le lupus systemique

> Poussée lupique au cours de la grossesse

v’ Définition d’une poussée lupique

Il faut réaliser qu’il n’y a pas de définition uniforme de la poussée lupique bien que de
nombreuses échelles d’activité de la maladie soient disponibles [17].

Le fait que les poussées soient possiblement un peu moins fréquentes au cours du 3éme
trimestre, serait expliqué sur le plan physiopathologique par I’augmentation moins importante
qu’attendue de la synthése d’Interleukine 6 (IL6).

» Influence de la grossesse sur la néphropathie lupique

Lorsque la créatininémie depasse 140 a 180 umol/l, le risque maternel ainsi que le risque feetal
de complications sont tellement élevés que ces grossesses ne doivent pas étre autorisées. [28]
Ul faut cependant garder a I’esprit que les poussées rénales durant la grossesse peuvent évoluer
de fagon dramatique avec installation d’une insuffisance rénale et méme aboutir a la mort
maternelle. La mise en jeu du pronostic vital peut conduire a discuter dans quelques situations

de néphropathie lupique active une interruption thérapeutique de grossesse [27].
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1.3.3.3. Prise en charge des grossesses lupiques

Une patiente lupique débutant une grossesse doit idéalement étre prise en charge par un médecin
spécialiste de sa maladie (interniste, rhumatologue) et un obstétricien au sein d’une maternité
habituée a prendre en charge des maladies maternelles lourdes, ceci est essentiel pour une
évolution optimale de la Grossesse. [1]

» Auvant la conception

Avant d’envisager une grossesse chez une femme lupique une consultation pré conceptionnelle
revét d’une importance capitale, elle permet de :

. Reconnaitre une contre-indication a la grossesse.

. De s’assurer de la rémission de la maladie.

La rémission se définit par I’absence de tout symptome clinique en rapport avec la maladie
lupique et la normalité du bilan biologique, limité au dosage du complément (complément total,
fractions C3 et C4), et aux marqueurs inflammatoires (vitesse de sédimentation, fibrinogéne).
Cette rémission peut étre spontanée ou nécessiter un traitement de fond (corticothérapie égale
ou inférieure @ 10mg/j d’équivalent prednisone). La prise d’antipaludéens de synthése n’est pas
un obstacle a la grossesse [30].

La nécessité d’un autre traitement immunosuppresseur pour maintenir en rémission le lupus
parait contre-indiquer une grossesse d’une part a cause du role tératogéne potentiel de ces
médicaments et d’autre part du fait de la sévérité du lupus.

Apres évaluation clinique et paraclinique des parametres d’évolutivité, la grossesse ne pourra
étre autorisée que si le lupus est stable depuis au moins 6 mois.

» Rechercher un syndrome des anticorps anti phospholipides

La recherche d’anticorps anti phospholipides est systématique. Leur découverte de fagon isolée,
en I’absence d’antécédents de phlébite ou de fausses couches n’est pas suffisante pour

introduire un quelcongue traitement spécifique en début de grossesse [31].
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1.3.4-Traitement du lupus systémique au cours de la grossesse

» Moyens thérapeutiques

e Mesures générales

Dans tous les cas, des mesures générales doivent étre prises :

= Correction des facteurs de risque cardiovasculaires : lutter contre le surpoids, controler la
glycémie, le bilan lipidique, la pression artérielle.

= Photoprotection : I’exposition aux rayons du soleil peut favoriser les poussées cutanées,
voire viscérales. Il faut donc encourager en période estivale 1’application de créme solaire
écran extréme. Pour étre bien efficace, ces cremes doivent étre appliquées toutes les 2

heures, voire toutes les 3 a 4 heures pour les formes les plus récentes de longue durée.
= Eviter I'utilisation de médicaments photosensibilisant comme les AINS en topique [31].

= Arrét total du tabac avant la grossesse.

% La corticothérapie

Les glucocorticoides, tels que la prednisone et la prednisolone ne traversent pas la barriéere
placentaire. Il n’y a donc pas a craindre d’insuffisance surrénalienne du nouveau-né. En
revanche, Ils sont source de morbidité maternelle élevée si leur posologie dépasse 30 mg par
jour : hyperglycémie, diabete induit, hypertension artérielle, problemes infectieux : urinaires,
réactivation d’une toxoplasmose maternelle, infection a cytomégalovirus, voire septicémie
maternelle [32]. Les corticoides fluorés tels que la dexaméthasone ou la bétaméthasone, parfois
indiqués en traitement d’un bloc auriculoventriculaire congénital, pourraient avoir cependant
des effets secondaires sur le feetus, avec en particulier des risques neurologiques centraux, avec
des troubles cognitifs [1] .La bétaméthasone ou la dexaméthasone sont les seuls corticoides non
dégradés par le placenta, la dexaméthasone n’est pas dénuée de risque pour le feetus avec en
particulier des hypotrophies sévéres et I’atrophie cérébrale feetale [17].

% Hydroxychloroquine

C’est un traitement, en regle générale, parfaitement bien toléré, offrant le meilleur rapport
bénéfice/risque parmi les différents traitements disponibles. Il est aujourd’hui fortement
recommandé¢ de le poursuivre pendant la grossesse, puisqu’au cours de 300 grossesses menées
sous hydroxychloroquine, aucune anomalie foetale n’a été observée. Aucune toxicité rétinienne
ni auditive n’a par ailleurs été détectée chez les nouveau-nés de mamans traitées par
hydroxychloroquine [33]

Autres :
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% L’azathioprine

C’est probablement I’immunosuppresseur le moins toxique a proposer au cours de la grossesse.
L’allaitement est en revanche contre-indiqué sous ce traitement [1].

% Le cyclophosphamide

Il est contre indiqué et doit étre arrété trois a six mois avant la conception [34]. Une exposition
du feetus a cet immunosuppresseur au cours du premier trimestre expose a des anomalies
foetales.

% Les anti-inflammatoires non stéroidiens

IIs sont a utiliser avec parcimonie, en fin du premier trimestre et au deuxiéme trimestre, jamais
au cours du 3e trimestre principalement en raison de la possibilité d’une fermeture prématurée
du canal artériel et des conséquences rénales chez le nouveau-né [1].

% Les immunoglobulines intraveineuses

IIs peuvent étre utilisées au cours de la grossesse, particulierement au cours de problemes
hématologiques (thrombopénie auto-immune peu corticosensible ou s’aggravant en cours de
grossesse). Elles ont parfois été utilisées en traitement d’une atteinte rénale. Il n’y a cependant
aucune donnée précise de la littérature sur ce point. Certaines préparations d’immunoglobulines
intraveineuses riches en sucrose exposent cependant a une insuffisance rénale [1].

Les héparines de bas poids moléculaire n’ont pas d’AMM (autorisation de mise au march¢)
durant la grossesse, mais ont été utilisées sans inconvénient avec des résultats équivalents. Elles
offrent ’avantage, par rapport a I’héparine non fractionnée, d’une meilleure biodisponibilité,
d’une demi-vie plus longue avec un risque moins élevé de thrombopénie et peut-étre
d’ostéoporose [35]

Une supplémentation par calcium et vitamine D sera systématique pour limiter la perte osseuse
induite par les héparines [18].

> Indications

v’ Prévention d’une poussée lupique au cours de la grossesse

Le respect d’une période de quiescence de la maladie au moins égale a 6 mois est le meilleur
moyen de prévenir une poussée de lupus au cours d’une grossesse. Dans cette idée, il ne faut
donc pas interrompre un traitement de fond par hydroxychloroquine lorsque celui-ci permet de

controler la maladie [1].
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v Traitement d’une poussée lupique au cours de la grossesse [1].

e En I’absence d’activité clinique ou biologique du lupus pendant la grossesse. Il n’y a pas
d’indication a la mise en place d’un traitement spécifique. Il n’y a en particulier pas de
raison de proposer une corticothérapie prophylactique car le risque de voir apparaitre une
hypertension artérielle, un diabéte gestationnel avec des conséquences pour le feetus
(prématurité, retard de croissance intra-utérin) n’est pas nul [27].

e Une activité modérée de la maladie, s’exprimant par exemple par des manifestations
articulaires spécifiques peut cependant justifier des doses de prednisone qui doivent rester
inférieures a 20 mg/jour. Ces faibles doses de corticoides pourraient étre responsable d’une
augmentation du risque de fente palatine, méme si ce risque demeure faible (20 naissances/
10 000 grossesses exposées a des corticoides) [1].

En cas de poussées severes : De plus fortes doses de corticoides peuvent se justifier,

éventuellement sous forme de bolus intraveineux, mais seulement lorsque la situation

maternelle 1’exige [36].

v" Prise en charge en cas de syndrome des anticorps anti phospholipides

En cas de présence d’anticorps anti phospholipides sans signe clinique nous prescrivons

I’aspirine 80 mg/j seule en premicre intention en ’absence d’antécédents thrombotiques et

obstétricaux.

L’héparine a dose anticoagulante est associée a I’aspirine en premicre intention en cas

d’antécédents thrombotiques.

L’héparine a dose is0 coagulante est associée a 1’aspirine en cas d’antécédents obstétricaux

survenus malgré ’aspirine. Un échec ameéne a discuter 1’adjonction d’immunoglobulines

intraveineuses dont I’indication est affaire de services spécialisés. [35]

Voici les propositions de prise en charge thérapeutique dans 3 situations différentes :
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Tableau 11: Propositions de prise en charge thérapeutique dans les trois situations

différentes du SAPL [35].

Situation clinique

Traitement

1) SAPL défini par plusieurs fausses couches

précoces (>3) ou une mort feetale in utero

Aspirine faible dose et HBPM & dose iso

coagulante en injection unique

2) SAPL défini par un antécédent de thrombose

veineuse ou Artérielle

Aspirine et HBPM dose curative en deux

injections quotidiennes

3) Chez une patiente ayant des APL positifs et pas de

grossesses antérieures

Il n’y a, selon les recommandations pas
d’indication a proposer un traitement pendant
la grossesse. Cependant, 85 % des médecins
interrogés quant a la conduite a tenir dans
cette situation proposent une faible dose

d’aspirine pendant la durée de la grossesse.

Grossesse lupique : Prise en charge pratique :

Triade : Planifier + Surveiller+ Anticiper

La grossesse chez la femme lupique se programme :

La consultation pré conceptionnelle est fondamentale pour chercher les conditions nécessaires
pour autoriser la grossesse :

-Lupus inactif depuis au moins 6 mois.

La dose de prednisone doit étre inférieur a 20 mg/j avec ou sans antipaludéen de synthese.
L’atteinte rénale doit étre modérée (créatinémie<150umol/l). Rechercher les contre-
indications : [37].

-Poussée récente ou en cours.

- Insuffisance renale (créatininémie >150 micromol/l).

-HTA sévére (2 hypotenseurs ou plus).

-Hypertension artérielle pulmonaire
-Valvulopathie mal tolérée.
-Antécédents thrombotiques graves.
-Corti codépendance >0,5 mg/Kg /j.

Estimer au mieux le risque individuel, le passé obstétrical et les facteurs de mauvais pronostic:

Les facteurs de mauvais pronostic des grossesses lupiques : [38]
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= Age>40 ans ;
" Grossesse multiple ;
" Maladie lupique active ;

" Néphropathie lupique ;

" Insuffisance rénale ;

" Présence d’anticorps anti phospholipides ;
" Hypertension artérielle pulmonaire

" Atteinte pulmonaire interstitielle

" Insuffisance cardiaque

. Présence d’anticorps anti-SSA/SSB.

e Informer sur les risques maternels et feetaux, sur les éléments d’alarme, le déroulement de
la grossesse, et I’importance de la surveillance et du traitement.

e Instaurer d’éventuels traitements, interrompre les éventuels médicaments tératogenes.

e Mettre en route une surveillance multidisciplinaire.

> Instaurer une surveillance réguliere

= Clinique

Poids, tension artérielle, bandelette urinaire, signes cutanés, articulaires....

= Echographique

- Biométrie mensuelle.

- Echocardiographie feetale mensuelle dés 18 SA si présence d’a-SSA ou d’aSSB.

- Doppler des arteres utérines, doppler ombilical.

= Biologiques

Biologie standard : NFS-plaquettes, uricémie, créatininémie, glycémie a jeun, ALAT, CPK,

LDH.

" 1/mois avant 20 SA.

" 1/ 2 semaines de 20 a 30 SA.

. 1/ semaine aprés 30 SA.2- Activité du lupus : CH50, C3, C4, 3-haptoglobine : 1/ mois.

Autoanticorps : AAN, DNA natif, ACC : 1/ 2 mois.

» Ajuster le traitement :

Maintien du traitement antérieur :

= Les antis malariques de synthéese : la posologie est adaptee a la fonction rénale, elle ne doit
pas dépasser 6,5mg/kg/j.
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= La corticothérapie : Il est particulierement recommandé de ne pas diminuer la
corticothérapie au cours de la grossesse, | ‘instauration ou la majoration des doses est a
discuter avec le médecin interniste référent.

-Si la patiente n’est sous aucun traitement :

Il doit étre instauré en préconceptionnel. Un traitement systématique associant une

corticothérapie (prednisone 10mg/j) et de ’aspirine a dose antiaggrégante (diminution du risque

de préeclampsie et de syndrome des anticorps anti phospholipides). L’aspirine est a arréter vers

34-36 semaines d’aménorrhées.

-L'existence d'un anticoagulant circulant de type lupique (anti prothrombinase) ou d'anti-

cardiolipines a un titre significatif impose la prescription d'un traitement anticoagulant au cours

de la grossesse, de plus en plus fréeguemment par héparine de bas poids moléculaire.

. En cas de signes cliniques et/ou biologiques évocateurs de poussee :

L'adaptation thérapeutique portera essentiellement sur I'augmentation des doses de corticoides

[23], 1a nouvelle posologie sera maintenue a ce niveau pour le reste de la gestation. Lorsqu’il

parait impossible de différencier une poussée lupique d’une prééclampsie, le traitement doit

étre mené sur plusieurs fronts : augmentation de la corticothérapie, repos, mise en route ou

adaptation du traitement antihypertenseur, voire discussion d’une extraction en fonction du

terme.

Donc dés le diagnostic de grossesse : [37]

= Bilan biologique : Biologie standard + sérologies + bilan d’activité du lupus+ les anticorps

= Revoir le traitement du lupus (antipaludéen de synthése, corticothérapie, hypotenseurs, ...)

= Débuter le traitement préventif des complications de la grossesse.

¢ Lupus

e Prednisone 10 mg/j (ou dose antérieure)

e Aspirine 100 mg/j

e Antipaludéen de synthése +/-

-Immunoglobulines intraveineuses ou échange plasmatique exceptionnellement.

% Syndrome des anticorps anti phospholipides

- Antécédents de fausses couches spontanées précoces (>3) ou d’une mort feetale in utéro:

Aspirine + HBPM (0,4/))

- Antécédent de thrombose veineuse ou artérielle :

Aspirine + HBPM (0,1cc/10kg/12h)

- Si aucun antécédent et anticorps anti phospholipides positifs : Aspirine seule
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%+ L'accouchement des parturientes lupiques

Le moment et la voie d'accouchement peuvent étre influencés par des événements liés au lupus
mais, le plus souvent, les indications sont guidées par les criteres obstétricaux habituels :
I'accouchement par les voies naturelles n'est pas contre-indiqué si les conditions locales le
permettent.

Les indications de césarienne les plus fréquentes sont I'hypotrophie et la souffrance feetale aigué
en dehors de toute évolutivité lupique [22]. Cependant, une poussée lupique peut, bien sdr,
amener a une décision de césarienne si elle menace le pronostic feetal ou maternel. Le traitement
par HBPM rend préférable la programmation de I'accouchement dans I'optique de réaliser une

fenétre thérapeutique, permettant I'acces a une analgésie péridurale.

1.3.4. Le post-partum
Le post-partum reste une période délicate a traverser chez la femme lupique.
Le risque de poussée lupique persiste dans le post-partum.

1.3.5. L’allaitement

L'allaitement est autorisé chez les femmes traitées par corticoides ou anti malariques de
synthese. A l'inverse, le traitement par immunosuppresseurs ou anti-inflammatoires non
stéroidiens (AINS) a cycle entéro-hépatique contre-indique l'allaitement. [39]

Le pic d’aspirine dans le lait survenant deux heures apres le pic sérique, ce traitement a dose

antiagrégante ne contre-indique pas 1’allaitement s’il est fait a distance de la prise [40].

1.3.6. Prophylaxie thromboembolique

Selon les recommandations pour la pratique clinique de la Société Francaise d'Anesthésie
Réanimation [41], la présence d'un syndrome des anticorps anti phospholipides avec antécédent
de thrombose veineuse constitue un risque élevé de thrombose veineuse dans le postpartum. Le
risque devient modéré en I'absence d'antécédent de thrombose veineuse. Dans ces situations,
I'instauration d'un traitement préventif par HBPM a forte dose est recommandée pendant six a
huit semaines (par exemple : Enoxaparine 4000 Ul/j).

1.3.7. Contraception

La mise en place d’une politique de contraception efficace et bien tolérée revét une grande
importance compte tenu du jeune age des patientes lupiques et de la nécessité¢ d’éviter une
grossesse en période défavorable [42].

Les contraceptifs oraux contenants des cestrogénes de synthése méme faiblement dosés (30-
50ug d’ethinyls estradiol) [43] sont contre-indiqués non seulement du fait des risques

thromboemboliques mais aussi et surtout du fait de I’influence néfaste des cestrogenes sur le
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systeme immunitaire et entrainent ainsi une exacerbation de la maladie dans environ 44% des
cas dans un délai moyen de 3 mois suivant le début de la contraception [43].

L’alternative est représentée par les progestatifs purs normodosés et utilisés en prise discontinue
ou microdosés utilisés de maniere continue, mais leur innocuité vis-a-vis des thromboses
veineuses ne parait pas certaine. Cependant, le risque thrombotique des progestatifs de
troisieme génération n'est pas prouvé. Le bénéfice d'une telle contraception (désogestrel :
Cérazette®) étant supérieur au risque de mener une grossesse lors d'une maladie non équilibrée
ou trop rapprochee, elle est proposée en contraception courante et dans les suites de couche.

» En pratique

Chez les patientes lupiques qui ont une maladie stable ou inactive et qui ne sont pas porteuses
d'anticorps anti phospholipides, la contraception orale avec des cestrogénes minidosés, ou des
progestatifs seuls ne semble donc pas étre associée a une augmentation des poussees. Par contre,
le risque d'événement thromboembolique associé a la contraception orale est significativement
augmenté en présence d'anticorps anti phospholipides. Cette derniére situation représente donc
une contre-indication absolue a la contraception orale [44].

Une contraception par I’intermédiaire de dispositifs intra-utérins est possible si la patiente n’est
pas sous stéroides ou immunosuppresseurs et qui n’a pas de contre-indications au dispositif
intra-utérin.

1.4.Polyarthrite rhumatoide et grossesse

1.4.1. Définition de la polyarthrite rhumatoide

La polyarthrite rhumatoide (PR) est une maladie auto-immune et inflammatoire chronique avec
atteinte préférentielle de la synoviale des articulations des membres provoquant la destruction
cartilagineuse et osseuse, finalement un handicap fonctionnel [5].

1.4.2. Pathogénie

Plusieurs facteurs interviennent dans le déclenchement de la PR : des facteurs hormonaux, le
terrain génetique et aussi des facteurs environnementaux ; lorsque tous ces facteurs sont réunis,
ils activent une réponse immunitaire innée et acquise incontrélée qui se traduit par une réaction
inflammatoire exagérée de la membrane synoviale [3].

1.4.2.1. Facteurs hormonaux

L’implication hormonale dans le développement de la PR est suggérée par sa plus grande

incidence chez la femme, avec un sexe ratio de un homme pour quatre femmes [3].
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1.4.2.2. Facteurs environnementaux

Les agents infectieux viraux (Epstein Barr), bactériens (E. coli) et mycobactéries ont été
incriminés dans le déclenchement de la PR. Une infection commune sur un terrain
génetiquement prédisposé pourrait déclencher la maladie par mimétisme moléculaire de

certains composants de ces agents infectieux avec des composants de 1’articulation [3].

1.4.2.3.Facteurs génétiques

Le taux de concordance pour la PR chez les jumeaux homozygotes atteints est en moyenne de
13%. L’association génétique la plus forte est observée avec les génes codants pour les
molécules HLA de classe 11 exprimées a la membrane des cellules présentant I’antigéne ; la PR
étant associée aux alleles HLADRB1*0401, DRB1*0404, DRB1*0101 [3].

1.4.3. Critéres de classification

Les critéres de classification ont évolué depuis les premiers critéres de I’ARA en

1958 jusqu’aux critéres de I’ACR 1987(. Les derniers ont été établis en 2010 par la
collaboration de I’ACR et de ’EULAR afin d’augmenter leur sensibilité dans le cadre de la PR
débutante [45]

Concernant les érosions, des critéres ont été proposés en 2013 par ’EULAR, et sont définis
par une érosion (rupture de la corticale), dans au moins 3 articulations distinctes, concernant
soit les articulations interphalangiennes proximales (IPP), les métacarpo-phalangiennes (MCP),
les poignets (comptant pour une seule articulation) et les métatarso-phalangiennes (MTP),
visualisées sur les radiographies des mains et des pieds [45].

Distal

Latéral

Figure 1 : PR Aspects radiographiques [45]

A. Erosions rhumatoides caractéristiques des doigts traduisant l'agressivité de la synovite
rhumatoide. B. Atteintes rhumatoides du carpe et des doigts.

C. Atteintes rhumatoides des avant-pieds.
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Tableau 111 : Critéres de classification 1987 de ’ACR pour la PR

Critéres de classification 1987 de I’ ACR pour la PR. PR si > 4/7

1. Raideur matinale

2.  Arthrite d’au moins 3 articulations. Il faut considérer 14 articulations :
- Interphalangiennes proximales, métacarpophalangiennes, poignets,

- Coudes, genoux, chevilles, métatarsophalangiennes
Arthrite touchant la main
Arthrite symétrique
Nodules rhumatoides

Facteur rhumatoide

N o o kW

Signes radiographiques : anomalies radiographiques typiques du PR sur des clichés postéro-

antérieurs des mains et des poignets, avec érosions 0sseuses et ostéoporose périarticulaire

1.4.4. Influences réciproques

1.4.4.1. Impact de la PR sur la grossesse

La polyarthrite rhumatoide a un meilleur pronostic obstétrical que les autres maladies auto-
immunes comme le syndrome des anti phospholipides ou le lupus [46]. Certaines études ont
mis en évidence une petite augmentation de RCIU [23], [47] en relation avec une maladie active
a la conception. Une hypothése trés intéressante incrimine 1’influence des cytokines circulantes
dans la croissance feetale [48]. Une PR active en début de grossesse est associée a un taux élevé
de cytokines pro-inflammatoires dans la circulation maternelle, contrairement & une grossesse
normale. Plus le taux d’I1-6 est éleve au premier trimestre, plus le poids moyen a la naissance
(ajusté pour le terme et le sexe) est faible, méme apres régression logistique ajustant sur des
facteurs confondants. A I’inverse une élévation de la cytokine anti-inflammatoire 11-10 est
associee a une augmentation du poids de naissance. Ces cytokines influenceraient la
placentation, et donc la croissance foetale en agissant sur des facteurs de croissance placentaires
et sur la dégradation de la matrice extracellulaire. Il a été aussi mis en évidence une légere
augmentation significative du risque d’accouchement prématuré compris entre 1,8 et 3 dans

certaines études, non confirmée par d’autres [49,50]. Il n’y a pas d’augmentation significative
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du taux de césarienne, méme si I’indication est parfois posée en raison de douleurs et d’atteinte

des articulations sacro-iliaques.

1.4.4.2. Impact de la grossesse sur la polyarthrite rhumatoide

En regle générale, la grossesse est associée a une amélioration des symptémes, sauf si la
conception a débuté sur pathologie active et non stable [51]. L’amélioration est de I’ordre de
50 a 80% [52]. Elle n’est pas corrélée a un changement de taux des anticorps (anti-CCP et
facteurs rhumatoides), mais les patientes séronégatives présentes plus d’amélioration des
symptomes pendant la grossesse comparée aux patientes positives pour I’'un ou ’autre des
anticorps [53]. La réponse immunitaire dans la PR est de type Thl (lymphocytes T helpers 1)
ce qui engendre la production de cytokines pro-inflammatoires. Or, la grossesse favorise la
réponse immunitaire Th2 avec augmentation de la production de cytokines anti-inflammatoire
(11-4 et 11-10) [54,55], participant ainsi a I’amélioration des symptomes. Ce switch Th1/Th2 est

corrélé a I’augmentation des hormones stéroides pendant la grossesse [56,57]

1.4.5. Suivi et traitement pendant la grossesse

Un suivi conjoint avec obstétricien/rhumatologue ou interniste donne un bon pronostic. La
surveillance sera adaptée a 1’évolution de la grossesse. En raison du risque un peu accru de
RCIU, on préconise des Doppler et des échographies intermédiaires de croissance feetale vers
28 et 36 SA en plus de trois échographies usuelles. En cas de PR associée a une maladie avec
anticorps anti-SSA/SSB, des échographies cardiaques foetales hebdomadaires sont rajoutées de
16 a 26 SA.

Les antalgiques, les opioides, sont indiqués devant la douleur, mais les AINS sont contre-
indiqués pendant le troisieme trimestre de la grossesse. Les corticoides sont utilisables a faible
dose(15 a 20 mg/j) , avec une réserve aux doses plus élevées en raison d’éventuels risques
d’accouchement prématuré et de fente labio-palatine [58].

Parmi le traitement de fond (DMARD : disease modifying anti rhumatic drugs),
I’hydroxychloroquine, la sulfasalazine avec une supplémentation en acide folique,
’azathioprine inférieur a 2 mg/kg/j peuvent étre utilisés en cours de grossesse.
L’accouchement par voie basse n’est pas contre-indiqué, mais une césarienne sera discutée en
cas d’atteinte importante des articulations sacro-iliaques [58].

1.4.6. Le post-partum

Est une période a risque car il existe d’une part un risque de développer une PR [59] surtout
dans la premiére année, et d’autre part un risque accru de réactivation de la maladie. La poussée

inflammatoire articulaire dans le post-partum s’explique par la chute brutale de la progestérone
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et des cestrogenes et la diminution du nombre des cellules T régulatrices [6], avec switch inverse
Th2/Th1 a dominante pro-inflammatoire. Par ailleurs, la prolactine a un réle pro inflammatoire
en interférant avec les cellules immunitaires B par un effet stimulant, ce qui entraine une
augmentation de la synthése d’immunoglobulines, de cytokines et d’autoanticorps [60].
Drailleurs I’allaitement augmente le risque de développer une PR dans 1’année [6] .

1.5. Syndrome de Goujerot Sjogren et grossesse

1.5.1. Définition

Le syndrome de Goujerot Sjogren (SGS), est une maladie auto-immune non spécifique
d’organe, caractérisée par une infiltration lymphocytaire des glandes exocrines, dont salivaires
et lacrymales, résultant en un syndrome sec avec xérostomie, xerophtalmie et une sécheresse
vaginale.

11 est primaire lorsqu’il est isolé, et secondaire s’il est associé a une autre maladie auto-immune

dont la PR, le lupus, la sclérodermie [61].

1.5.2. Pathogénie

L’origine du SGS est inconnue mais le primum movens de la maladie est probablement une
anomalie de la cellule épithéliale qui acquiert toutes les caractéristiques pour attirer les cellules
du systeme immunitaire, ainsi tous les épithéliums peuvent étre théoriquement atteints. Le
processus pathologique est particulierement marqué au niveau des glandes salivaires et
lacrymales, progressivement infiltrées par des cellules mononuclées, aboutissant en général a
une sclérose totale. Les anomalies de cellules épithéliales aboutissent a 2 types d’anomalies des
cellules lymphoides :

-Le premier serait une anomalie de cellules du systéme immunitaire comme le montrent les
infiltrats inflammatoires de cellules mononuclées trouvées dans les glandes salivaires des
malades. Ces infiltrats sont surtout constitués des cellules T activées, et parfois de lymphocytes
B activées, qui sont a I’origine d’un grand nombre de signes cliniques de la maladie, en
particulier I’assechement des muqueuses et des conjonctives, de la néphrite interstitielle, de la
pneumonie interstitielle et de la méningo-encéphalite.

-Le second type de trouble immunitaire est I’activation Oligo clonale des cellules B. 1l en résulte
une hypogammaglobulinémie, des pics oligo clonaux a 1’électrophores des protéines, et la
production d’auto-anticorps, dont le facteur rhumatoide, les anti-SSA (anti-Ro) et les anti-SSB
(anti-La).
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La forte prépondérance de SGS chez les femmes, en particulier celles ayant accouché, suggére
une relation étroite entre cette maladie et la grossesse d’ou la notion de microchimerisme feetal
(présence de cellule d’origine feetal au sein des tissus maternels), mais leur role reste a préciser.
Une étiologie virale a été suspectée dans le SGS, du fait de la fréquence du portage virale dans
la cavité buccale. L’attention est focalisée sur trois type de virus, le virus d’Epstein-Barr, les

rétrovirus et le virus de I’hépatite C. [61].
1.5.3. Influence réciproque de syndrome de Gougerot-Sjdgren et grossesse

1.5.3.1. Impact de syndrome de Gougerot-Sjogren sur la grossesse

En cas de SGS primaire a anticorps négatifs, il n’y a aucun effet sur la grossesse. S’il est
secondaire, c’est la maladie causale qui en fera le pronostic obstétrical. Le pronostic de la
grossesse dépend surtout de I’existence ou non d’anticorps anti-SSA et anti-SSB, leur role
pathogene sur les tissus conducteurs cardiaques du feetus peut étre responsable d’un bloc
auriculo-ventriculaire congénital (BAV cg) définitif complet ou partiel [62]. Il apparait entre
20 et 24 SA en général, il est associé a une mortalité néonatale importante d’environ 20% [63].
11 peut étre responsable d’anasarque foeto-placentaire par insuffisance cardiaque, de myocardite,
de Brady arythmie et de mort feetale. L’autre complication due au passage transplacentaire des
anti-SSA et/ou SSB, qui peut étre associé ou non BAV cg, est le lupus néonatal qui peut
apparaitre au stade feetal jusqu’a 6 semaines apres la naissance, ou a quelques mois de vie [64].
Par ailleurs, il a été mis en évidence chez les patientes atteintes du SGS [15], une augmentation
du risque de fausse couche spontanée et de perte foetale avec un risque relative de 2, sans

relation avec la présence d’anti-SSA/SSB [65].

1.5.4. Impact de la grossesse sur le syndrome de Gougerot-Sjégren
La grossesse ne provoque aucun effet sur le SGS primaire. En cas de SGS secondaire la
grossesse aura tendance a améliorer les symptomes de la maladie en cas de PR et a I’inverse,

d’augmenter le risque de poussée en cas de lupus systémique associé. [66,67].

1.5.5. Suivi et traitement pendant la grossesse

On préconisera un suivi standard en cas de SGS primaire isolé. Le suivi sera adapté a
I’évolution de la grossesse et de la pathologie auto-immune associée en cas de SGS secondaire
avec une collaboration obstétricien/interniste ou rhumatologue. On conseille des échographies
supplémentaires de croissance foetale vers 26 et 36 SA du fait de risque 1égérement augmenté
de RCIU retrouvé dans certaines études [68].

Le traitement est principalement symptomatique dans le cadre du SGS primaire, la plupart de

patientes ne nécessitent que le traitement du syndrome sec. Des mesures hygiéno-diététiques
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simples comme 1’éviction d’atmosphére seches (chauffages, air conditionné) et 1’utilisation
d’humidificateurs, de chewing gums sans sucre, les larmes artificiels peuvent aider mais le plus
souvent avec une efficacité faible. Une corticothérapie (10 a 20 mg/j de prednisone) dés le début
de la grossesse sera discuté, les immunosuppresseurs sont parfois justifiés Le benéfice de
I’hydroxychloroquine a été clairement démontré [68].

1.5.6. Post-partum

Le rble pro-inflammatoire de la prolactine participe a 1’apparition de pathologies auto-immunes

dans le post-partum dont le SGS [61].
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2. METHODOLOGIE
2.1. Cadre

Notre étude s’est déroulée dans les services de gynécologie-obstétrique et de médecine interne
du CHU du Point G.

2.1.1. Présentation du CHU du Point G

L’hopital du Point G a été construit en 1906. 1l est situé sur une colline a laquelle il emprunte
son nom. Il a été fonctionnel en 1912 sous I’administration de Médecins militaires relevant de
la section mixte des Médecins et infirmiers coloniaux basés a Dakar (Sénégal). Erigé en hopital
national en 1959, I’hopital du Point « G » a eu le statut d’établissement public a caractere
administratif (EPA) en 1992 doté de personnalité morale et de I’autonomie financiére suivant
la loi N° 92.025/A.N.R.M du 05 Octobre 1992. En 2002, il est devenu un établissement public
hospitalier (EPH) suivant la loi N° 02-048 du 22 Juillet 2002.

Géographiquement, 1’hopital est bati sur une colline située au Nord de la ville de Bamako a 8
km du centre-ville, face a la colline de Koulouba. Il couvre une superficie de 25 hectares.
L’hopital a un bloc opératoire comprenant cing salles d’opérations dont une salle pour le service
de Gynécologie - Obstétrique. Le bloc opératoire comprend également une unité de stérilisation

centrale.

2.1.2. Présentation du service de médecine interne

Le service de Médecine Interne est I’un des services médicaux du CHU point-G,

Le personnel est composé¢ de médecins spécialistes en médecine interne, d’hépato-gastro-
entérologie, de médecins étudiants en spécialisation de médecine interne, de thésards,
d’infirmiers et de manceuvres ou garcon de salle.

C’est dans un contexte considérant la vétusté, I’exigiiité de I’ancien service des temps colons et
surtout de 1’inadéquation entre I’application des nouvelles compétences médicales requises et
I’existence des plateaux techniques révolus malgré des multiples tentatives de travaux correctifs
mais aussi dans un souci de respect minimum de 1’intimité des patients que I’avénement du
nouveau service de Médecine Interne a été plus que salutaire.

Erigé en 2 étages en couleur jaune d’or (synonyme de richesse) et par endroit de couleur verte
sur 685m2x3 de surface avec assez de commodités requises et investit le 2 février 2013 apreés 2
a 3 ans de fin des travaux de construction pour probléme d’équipements, ce service en forme
de cuve (convexe en avant et concave en arriere) est limité au NORD par le central d’épuration

des eaux usées du CHU, au SUD par la route bitumée le séparant des services de pneumologie
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et de cardiologie B et menant a la psychiatrie a I’EST, a ’OUEST par le service des Maladies

Infectieuses et le centre de 1’association des PV VIH.

Le service comprend 5 uniteés :

> Une unité de Diabétologie au Rez-de-chaussée avec 12 lits d’hospitalisation :

4 salles de premiere catégorie ;

4 salles de deuxieme catégorie contenant 2 litschacune ;

3 salles de consultation = DES ; PV VIH et des Professeurs au couloir EST ;

1 bureau du major au couloir EST ;

1 salle des infirmiers au couloir NORD ;

1 salle des urgences de 2 lits au couloir EST, non fonctionnelle ;

1 salle d’éducation thérapeutique des diabétiques complétement équipée au début du couloir
EST;

1 salle de connexion internet non équipée pres de I’escalier en face de la porte principale ;

1 salle des techniciens de surface ou techniciens de surface pres de I’escalier en face de la porte
principale ;

1 salle de pansement au couloir EST ;

2 toilettes repartis entre techniciens de surface accompagnants des malades pres de la porte
principale au couloir NORD ;

e 1 petit magasin pour matériels de nettoyage pres de la place dédiée a 1’ascenseur ;

e A I’extréme EST du couloir, I’escalier secondaire se limitant au deuxieme et dernier étage

contrairement a 1’escalier principal conduisant jusqu’au toit du batiment ;
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» Une unité d’endoscopie digestive équipée au rez-de-chaussée

e 1 salle d’endoscopie digestive haute ;

e 1 salle d’endoscopie digestive basse ;

e | salle d’attente ;

e 1 salle de pose café ;

» Une unité de médecine interne et de géronto-gériantrie au premier étage avec deux ailes

% Couloir EST :

e 8 salles de deuxieme catégorie de 2 lits chacune ;

e 1 salle de réanimation non fonctionnelle de 2 lits ;

e 1 salle de pansements/ et des soins en face de cette derniére ;

e | bureau du major a 10 m environ de 1’escalier principal ;

e 1 salle des infirmiers a 1’extréme du couloir ;

e | salle des techniciens de surface au début du couloir a 5 m environ de 1’escalier ;

e 1 magasin;

%+ Couloir NORD :

v Une unité Médecine Interne au premier étage (couloir NORD) avec 12 lits d’hospitalisation

e 2 salles VIP fonctionnelles a I’extréme du couloir ;

e 2 salles de premiere catégorie ;

e 1 salle de deuxiéme catégorie de 2 lits ;

e 2 salles de troisieme catégorie de 3 lits chacune sans toilette interne ;

e 2toilettes au debut du couloir reparties entre GS et certains malades et leurs accompagnants;

v Deuxiéme étage : il comprend deux couloires

NORD :

e 3 bureaux de médecins

e Salle de DES

e Salle de troisieme categorie de 3 lits sans toilette interne (non fonctionnelle)

e 1 salle des Internes

e Toilettes réparties entre personnels et certains malades et leurs accompagnants

e Une grande salle de conférence en face de I’escalier principal et a mi-chemin entre les
couloirs

EST:

e 4bureaux des professeurs avec chacun une salle de consultation
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e 2 bureaux des assistants et praticiens hospitaliers

e Une salle de consultation des professeurs

e Bureau du major

e Salle des archives

e Secreterait

2.1.3. Preésentation du service de gynécologie-obstétrique

Le service de Gynécologie - Obstétrique a été créé en 1912.

2.1.3.1. Succession des différents chefs de service :
11 était dirigé d’abord par les chirurgiens expatriés Francais puis par des chirurgiens Maliens.
e 1970 : Professeur Rougerie (chirurgien francais) ;

e 197041972 : Professeur Foucher (chirurgien frangais) ;

e 1972 41975 : Professeur Bocar-Sall (traumatologue malien) ;

e 1975a 1978 : Professeur Mamadou Lamine Traoré (chirurgien généraliste malien) ;
e 1978 a 1983 : Docteur Colomard (chirurgien francgais) ;

e 1984 a1985 : Marc Jarraud (chirurgien francais) ;

e 1985 41986 : Docteur Henri Jean Philippe (chirurgien francais) ;

e 1986 & 1987 : Docteur Etienne Steiner (chirurgien francais) ;

e 1987 a 2001 : Professeur Amadou Ingré Dolo (gynécologue obstétricien malien) ;

e 2001 a 2003 : Professeur Niani Mounkoro (Gynécologue-Obstétricien

Malien)

e 2003 a 2014 : Professeur Bouraima Maiga (Gynécologue- Obstétricien Malien)

e 2015 anos jours : Professeur Tounkani Théra (Gynécologue-Obstétricien malien) ;
2.1.3.2. Situation
Le batiment abritant I’actuel service de Gynécologie - Obstétrique est construit sur 2 étages,
situé entre 1’ancien service de Médecine interne au Sud, la Réanimation au Nord et I’Urologie
a I’Est. Il comporte plusieurs unités (\Voir organigramme de structure).

2.1.3.3. Personnel

Le fonctionnement de ce service fait intervenir un nombre important de personnel :

e 5 Gynécologues- obstétriciens ;

e 14 Sages-femmes dont une est major du service ;

e 02 Techniciens de sante ;

e 02 Aides- soignantes ;
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e 06 Techniciens de surface ;

e 01 Secrétaire ;

2.1.3.4. Infrastructures

Le service comporte :

e 14 salles d’hospitalisation (34 lits) et 02 salles de pré-travail (06 lits) ;

e Une salle de consultation externe ;

e Une salle de CPN (consultation prénatale) ;

e Une salle d’accouchement ;

e Une unité d’oncologie (une salle de dépistage du néoplasie du col utérin) ;

e Une unité de PF (planning familial) et de PTME (prévention de la transmission mére enfant)
e Un centre de procréation médicalement assistée non fonctionnelle ;

e Une salle d’échographie ;

2.1.3.5. Fonctionnement

Il existe 5 jours de consultation gynécologique (Lundi au Vendredi) et 4 jours d’interventions
chirurgicales programmeées (Lundi au Jeudi).

La prise en charge des urgences est effective 24 heures/24. Les consultations prénatales sont
journalieres.

Un staff a lieux tous les jours ouvrables a partir de 8 H 30 mn unissant le personnel du service
dirige par le chef de service ou un de ses assistants.

Au cours de ce staff, I’équipe de garde fait le compte-rendu des activités et des événements qui
se sont déroulés les 24 heures durant la garde.

La visite est journaliere et la visite générale a lieu chaque Lundi. Elle est dirigée par le chef de
service apres le staff.

Au niveau organisationnel du service de garde : une permanence est assurée par une équipe de
garde composée : d’un Gynécologue, des DES de Gynécologie ou de Chirurgie générale en
rotation, deux a trois étudiants en médecine faisant fonction d’interne, une sage-femme, un
technicien supérieur en anesthésie, un aide de bloc, une infirmiere, une aide-soignante et trois
gargons de salle dont un au bloc.

Unité mixte, le service de Gynécologie - Obstétrique recoit majoritairement les urgences
obstétricales évacuées par d’autres structures sanitaires du district de Bamako et environs et
celles de I’intérieur du pays.

Sa triple vocation de soins, de formation et de recherche en fait un centre dynamique

L’organigramme de fonction du service de Gynécologie Obstétrique a mis en place :
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e Une unité d’endoscopie gynécologique ;

e Une unité d’échographie ;

e Une unité d’oncologie gynécologique (na réalisée) ;

e Une unité de néonatologie (réalisée) ;

Et prévoit :

e Lamise en place d’un centre de Procréation Médicalement Assistée (PMA) en collaboration
avec I’INPS (en cours de réalisation) ;

e Et1’ouverture d’un bloc d’urgence d’obstétricale déja en réfection pour son utilisation.

2.2.  Type d’étude

11 s’agissait d’une étude transversale et analytique avec enquéte rétrospective des données

2.3.  Période d’étude

L’¢étude s’est déroulée du 01 Janvier 2004 au 31 Novembre 2020 soit 16 ans.

2.4.  Population d’étude

Elle a concerné I’ensemble des femmes enceintes du service de gynécologie-obstétrique du

CHU point-G, y compris les gestantes venues de la médecine interne et de la rhumatologie avec

I’une des maladies systémiques pendant la période d’étude.

2.5.  Echantillonnage

2.5.1. Criteres d’inclusion

1l s’agissait de toutes les gestantes atteintes de maladies systémiques regues dans 1’un de deux

services. Le diagnostic des maladies systémiques a été posé avant ou pendant la grossesse, a

partir des criteres diagnostiques des différentes maladies systémiques.

2.5.2. Criteres de non inclusion

Il s’agissait de toutes les femmes enceintes non atteintes de maladies systémiques, les femmes

enceintes atteintes de maladie systémique vues en dehors de la période d’étude, les gestantes

non constantes, et les dossiers incomplets.

2.6.  Collecte des données

Les données ont éte collectées a travers :

e Lesdossiers de consultation obstétricale et les dossiers d’hospitalisation.

e Les carnets de santé de la mere et de I’enfant.

e Lesregistres de consultation prénatale et d’accouchement.

2.7.  Saisie et analyse des données

Les données ont été saisies et analysées sur le logiciel SPSSS
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Les moyennes ont été calculées a partir du test statistique de khi2 (32) de Pearson avec un seuil
de significativité < 0,05

2.8. Variables étudiées

e Age

e Ethnie

e Profession

e Statut matrimonial : mariée : célibataire : veuve

e Mode d’admission : Venue d’elle-méme : référée

e Motif de référence

o (Cestité

o Parité

e Antécédents d’avortements

e Types de maladies systémiques.

e Manifestations cliniques

e Examens complémentaires

e Complications materno - feetales

e Score d’Apgar

e Traitement

2.9. Aspects éthiques

La confidentialité des données était garantie. Les noms des gestantes ne figuraient dans aucun
document relatif aux résultats de cette étude. Ce travail était une recherche opérationnelle.
Ainsi, les résultats obtenus seront mis a la disposition de tous les intervenants dans le domaine
de la santé de la mere et de I’enfant et ceci dans I’intérét des gestantes atteintes des maladies

systémiques.
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3. RESULTATS

3.1. Résultats globaux

Au cours de notre étude nous avons recu 43904 gestantes dans le service de gynecologie-
obstetrique, les maladies systémiques ont été diagnostiquées chez 374 gestantes soit une

fréquence globale de 0,85%.

3.2.  Données épidémiologiques

2004 2005 2006 2007 2008 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020

Figure 2 : Répartition des patientes selon ’année

A partir de I’année 2017 nous avons eu 12, 3% des gestantes.

Tableau 1V: Répartition des patientes selon la tranche d’age

Tranche d'age Effectif Pourcentage
14319 16 4,3

20a24 31 8,3

25229 78 20,8

30434 108 28,9

35239 79 21,1

40 et plus 62 16,6

Total 374 100,0

La classe modale 30 a 34 ans était représentée avec 28,9 % de cas. L’age moyen était de 32 +

6,7ans avec des extrémes 14 et 42 ans.
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Tableau V: Répartition des patientes selon I’ethnie

Ethnie Effectif Pourcentage
Bozo 6 1,6
Kassonké 8 2,1
Minianka 11 2,9
Sonrhai 12 3,2
Seénoufo 16 4,3
Bobo 18 4,8
Dogon 31 8,3
Soninke 40 10,8
Malinké 52 13,9
Peulh 61 16,3
Bambara 119 31,8
Total 374 100,0

Les ethnies Bambara et peulh étaient retrouvées respectivement a 3,8% et 16,3% de cas.

Tableau VI: Répartition des patientes selon le moyen de transport

Moyens de Transport Effectif Pourcentage
Voiture personnelle 56 15,0
Transport en commun 162 43,3
Ambulance 83 22,2
Moto 73 19,5
Total 374 100,0

Les gestantes venues par 1’ambulance représentaient 43,3%.
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Tableau VII : Répartition des patientes selon la provenance et la fiche de référence

d’évacuation
Fiche de référence d'évacuation
Provenance Total
Oui Non
Ville de Bamako 229 119 348
Hors de Bamako 26 0 26
Total 255 119 374

Deux cent vingt-neuf (229) gestantes sont venues de la ville de Bamako avec une fiche de

référence évacuation.

Tableau VIII: Répartition des patientes selon la provenance dans la ville de Bamako

Provenance Effectif Pourcentage
CHU point G 99 28,5
CSREF 93 26,7
CSCOM 26 7,5
Clinique 22 6,3
Cabinet 8 2,3
CHU Gabriel Toure 7 2,0
Patientes verbalement 93 26,7
adressées

Total 348 100,0

Les gestantes venues a I’intérieur du CHU Point-G représentaient 28,5%.
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Tableau IX: Répartition des patientes selon la provenance a I’intérieur de CHU point G

Provenance Effectif Pourcentage
Médecine Interne 77 77,8
Rhumatologie 22 22,2

Total 99 100

Les patientes venues de la médecine interne représentaient 77,8%.

Tableau X: Répartition des patientes selon le statut matrimonial

Statut matrimonial Effectif Pourcentage
Célibataire 27 7,2
Mariée 347 92,8

Total 374 100,0

Nous avons remarqué que 92,8% des gestantes étaient mariees.

m Non scolarisées = Scolarisées

Figure 3 : Répartition des patientes selon le niveau d’instruction

Les non scolarisés étaient affectées avec 65% de cas
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1,60%

65,20%

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00%

M Eléve/ Etudiante Coiffeuse/artisane/ouvriére B Commergante/vendeuse M Agent de I'état B Ménagére

Figure 4 : Répartition des patientes selon la profession

Les femmes au foyer représentaient 65,2% de nos patientes.

3.3.  Données cliniques
Tableau XI: Répartition des patientes selon le motif de référence ou de consultation

Motif de référence Effectif Pourcentage
Preéclampsie 178 47,6
SFA 45 12,0
Eclampsie/perte de connaissance 121 32,4
Autres * 30 8,0
Total 374 100,0

Les gestantes référées pour preeclampsie représentaient 47,6%.
* Fourmillement et Brulures (n=7), Eruption cutanées (n=3) , Asthénie(n=12), Arthralgie(n=8).
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Tableau XI1: Répartition des patientes selon les types de maladie systémique

“Types des maladies systémiques ~ Effectif =~ Pourcentage

PR 111 29,7
Lupus systémique 66 17,6
Sclérodermie systémique 56 15,0
SAPL 50 13,4
Syndrome de Gougerot Sjogren 42 11,2
Myasthénie 38 10,2
Maladie de Behget 11 2,9

Total 374 100,0

La polyarthrite rhumatoide et le lupus systémique étaient les maladies systémiques les plus

retrouvées, respectivement avec 29,7% et 17,6%.

Tableau XI11: Répartition des patientes selon la gestité

Gestité Effectif Pourcentage
1-5 88 23,5
6-18 286 76,5
Total 374 100,0

Les gestantes dont la gestité était comprise entre la classe modale 6-18 ont été retrouvées avec
76,5%
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Tableau XIV: Répartition des patientes selon la parité

Parité Effectif Pourcentage
1-5 348 93,0

6-9 26 7,0
Total 374 100,0

Les multipares et les grandes multipares représentaient 7% des gestantes.

Tableau XV: Répartition des patientes selon les antécédents de fausse couche spontanée

Antécédents de fausse couche spontanée Effectif Pourcentage
Non 9 2,4

Oui 365 97,6
Total 374 100,0

Quatre-vingt-dix-huit (98) % des gestantes ont eu une fausse couche.

41%

m0-3 =436 =7al0

Figure 5 : Répartition des patientes selon le nombre de fausse couche spontanée

Les patientes avec plus de 6 fausses couches spontanées ont été retrouvées avec 42,19% de cas
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Tableau XVI: Répartition des patientes selon la réalisation de CPN

Grossesse actuelle CPN faite ? Effectif Pourcentage
Non 38 10,2

Oui 336 89,8

Total 374 100,0

La consultation prénatale a éte réalisée chez 89,8% des gestantes.

Tableau XVII: Répartition des patientes selon le nombre de CPN

Nombre de CPN Effectif Pourcentage
[0-3] 120 35,71
[4-12] 216 64,29
Total 336 100,0

Les patientes ayant bénéficié au moins 4 consultations prénatales représentaient 64,29%.

Tableau XVI1I: Répartition des patientes selon la qualification de I’agent ayant réalisé la
CPN

Auteur de CPN Effectif Pourcentage
Sage-femme 150 44,6
Gynéco-obstétricien 131 39,0
Médecin généraliste 43 12,8
DES gynéco-obstétrique 6 1,8
Autres * 6 1,8
Total 336 100,0

Les sage-femmes ont réalisé la consultation prénatale chez 44,6% des gestantes.

* Internes, matrones. Infirmiéres

These de médecine Page | 46



Aspects epidémio-cliniques et évolutifs des maladies systémiques sur grossesse au centre Hospitalier
Universitaire du point G

Tableau XIX: Répartition des patientes selon les signes cliniques du LS

.s  Effetif = Pourcentage
Prééclampsie -Eclampsie 32 27,8
HELLP Syndrome 26 22,6
Erythéme malaire 22 19,1
Purpura 10 8,7
Erythéme Palmaire 8 7,1
Neuropathie Périphérique 7 6,1
Asthénie 5 4,3
Myalgie 5 4,3

Total 115 100,0

La prééclampsie compliquée d’éclampsie a été retrouvée chez 27,8% des gestantes atteintes de
LS.

Tableau XX: Répartition des patientes selon les signes cliniques de la myasthénie générale

‘Myasthénie ~ Effecif ~ Pourcentage
Asthénie 25 65,8
Faiblesse musculaire 7 18,4
Diplopie 6 15,8

Total 38 100,0

La faiblesse musculaire évaluée a 3/5 été retrouvee chez 7 gestantes atteintes de myasthénie
soit 18,4%.
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Tableau XXI: Répartition des patientes selon les signes cliniques du syndrome de

Gougerot Sjogren.

Syndrome de Sjogren Effectif Pourcentage
Neuropathie périphérique 27 57,4
Arthralgie 7 14,9
Xerostomie 7 14,9
Purpura 6 12,8
Total 47 100,0

Les neuropathies périphériques étaient retrouvees chez 57,4% des gestantes atteinte de

syndrome de Gougerot Sjogren.

Tableau XXII: Répartition des patientes selon les signes cliniques de la PR

PR Effectif Pourcentage
Neuropathie périphérique 14 53,8
Asthénie 6 23,1
Arthralgie 6 23,1
Total 26 100,0

L’asthénie et I’arthralgie ont été retrouvées a des proportions egales respectivement avec 23,1%

chez les gestantes atteintes de polyarthrite rhumatoide.

Tableau XXI1I: Répartition des patientes selon les signes cliniques de la Sclérodermie

systémique

Sclérodermie systémique Effectif Pourcentage
Sclérodactylie 15 36,6
Sclérose cutanée 13 31,7
Sclérose péribuccale 13 31,7
Total 41 100

La sclérodactylie était la manifestation clinique la plus retrouvée chez les gestantes atteintes de
la sclérodermie systémique avec 36,6%.
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Tableau XXIV: Répartition des patientes selon les signes cliniques de maladie de Behget

Maladie de Behget Effectif Pourcentage
Arthralgie 6 35,3
HTA 3 17,6
Prééclampsie et Eclampsie 3 17,6
Aphtoses buccales 1 59
Aphtoses génitales 1 59
Pseudo-folliculite 1 5,9
Purpura 1 59
Vascularite rétinienne (Uvéite) 1 59
Total 17 100

L’arthralgie a été retrouvée chez 35,3% des gestantes atteintes de maladie de Behget.

Tableau XXV: Répartition des patientes selon les signes cliniques de SAPL

SAPL Effectif Pourcentage
HELLP syndrome 32 76,2
Prééclampsiee-Eclampsie 10 23,8
Total 42 100

Le HELLP Syndrome a été retrouvée chez 76,2% des gestantes atteintes SAPL.
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3.4. Données paracliniques
Tableau XXVI: répartition des patientes selon les examens complémentaires demandés

Examens complémentaires Effectif Pourcentage
AC-anti SCI 70 élévé 56 15,0
AC anti phospholipidiques élevés 50 13,4
Facteurs Rhumatoides / AC-anti CCP élévés 47 12,6
Facteurs anti-nucléaires élevés 38 10,2
AC-anti-DNA éleve+ Facteurs anti- 29 7,8

nucléaires+SSALa élévé+SSB élévé+anti-
phospholipide

AC-anti-SSBRo eléveé 24 6,4
AC-anti-SSLa élévé 23 6,1
AC-anti-DNA élevé 21 5,6
Biopsie glandes salivaires positive 18 4,8
AC anti Musk 23 6,1
AC anti AChR 5 1,3
Hypocomplementemie 10 2,7
VS + CRP 30 8,0
Total 374 100,0

L’anticorps anti-SCI 70 a été retrouvé chez 15% des gestantes.
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3.5.  Données thérapeutiques
Tableau XXVII: Répartition des patientes selon le traitement des maladies systémiques

Traitement maladie systémique Effectif Pourcentage
Hydroxychloroquine 115 30,7
Association 72 19,2
Apegic/hydroxychloroquine/methyldopa

HBPM+AAS+hydroxycloroguine 55 14,7
Calcium 38 10,2
HBPM 38 10,2
Corticoides 32 8,6
Association methyldopa/AAS 15 4,0
AAS 1 0,3
Azathiopirine 8 2,1
Total 374 100,0

Hydroxychloroquine était le traitement de 30,7% des gestantes.

3.6. Données évolutives

Tableau XXVIII: Répartition des patientes selon les complications feetales

Complications feetales Effectif Pourcentage
RCIU 46 33,3
MFIU 39 28,3
SFA 23 16,7
Prématurite 22 15,9
Mort périnatale 3 2,2
NNE Myasthénique 5 3,6
Total 138 100,0

Le RCIU ¢était la complication feetale la plus retrouvée soit 12,3%.
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Tableau XXIX: Répartition des patientes en fonction de la voie d’accouchement

Voie d'accouchement Effectif Pourcentage
Voie basse 305 81,6
Césarienne 69 18,4

Total 374 100,0

Les gestantes ayant accouché par voie basse représentaient 81,6% des patientes.

Tableau XXX: Répartition des nouveau-nés en fonction de I’Apgar a la 1¢® minute

Apgar Effectif Pourcentage
1-6 8 2,1
7-10 327 87,4
0 39 10,5
Total 374 100

Les nouveau-nés dont le score d’Apgar était compris entre 7 et 10 a la premiere minute

représentaient 87,4%.
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Tableau XXXI: Répartition selon I’état de nouveau-né a la naissance

Nouveau-né décédé ou mort-né  Effectif ~ Pourcentage
Oui 34 91

Non 340 90,9

Total 374 100,0

Nous avons retrouvé 9,1% de nouveau-né décédés a la naissance.

Tableau XXXII: Répartition des patientes en fonction des causes du déces maternel

‘Causedudécss ~ Effectif  Pourcentage
Prééclampsie et Eclampsie 5 35,7
Thromboembolie 5 35,7
IR + Syndrome Néphrotique impur 4 28,6
Total 14 100,0

La prééclampsie compliquée d’éclampsie et la thromboembolie ont respectivement été

retrouvées comme causes de déces chez 35,7% des gestantes décedées.

Tableau XXXII1:_Répartition en fonction de la période du décés maternel

Périodedudécés ~ Effectif =~ Pourcentage
Per partum 1 7,1

Post partum 13 92,9

Total 14 100,0

Une gestante est décédée en per partum 13 sont décédées dans le postpartum.
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3.7. Données analytiques
Tableau XXXIV: Complications feetales en fonction de réalisation de CPN au cours de la

grossesse actuelle

Consultation Prénatale

Complications feetales Total
Oui Non
RCIU 35 11 46
MFIU 35 4 39
Prématurite 22 0 22
SFA 20 3 23
Mort périnatale 3 0 3
NNE Myasthénique 5 0 5
Total 120 18 138
Khi-2= 13,86 ddI= 6 P=0,031

Nous avons constaté plus de complications feetales chez les nouveau-nés dont les méres ont

bénéficié des consultations prénatales (P=0,031).

Tableau XXXV: Relation entre la qualification de 1’agent ayant réalisé la CPN et

complications feetales

Qualification de I’agent

Complications

" Sage Gynéco-  Médecin  DES de Total
cetales S L i Autres
femme obstétricien généraliste gyneco
RCIU 12 10 11 2 0 35
SFA 7 12 1 0 0 20
MFIU 12 19 3 1 0 35
Prématurite 11 2 9 0 0 22
Mort périnatale 2 0 1 0 0 3
NNE Myasthénique 0 0 0 0 5 5
Total 44 43 25 3 5 120

Khi? : 372,69 ; ddl : 30 ; P : 0,00
Le RCIU et la prematurité étaient plus frequentes chez les NNE de mére suivie par les Sages-
femmes ; la SFA et la MFIU étaient plus fréquentes chez les NNE de meére suivie par les

gynécologues-obstétriciens.
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*Autres : Internes, infirmiéres, matrones
Tableau XXXVI: Pronostic de NNE Myasthénique en fonction de réalisation de CPN au

cours de la grossesse actuelle

Grossesse actuelle : CPN Complications feetales Total
réalisée ? | !
NON NNE Myasthénique
Oui 112 8 336
Non 17 0 38
Total 129 8 374

Khi-2=15,901ddI= 6 P= 0,048
Nous avons retrouvé 8 nouveau-nés myasthéniques chez les gestantes ayant bénéficiées la

consultation prénatale (P=0,014).

Tableau XXXVI1I: Complications feetales en fonction des types des maladies systémiques

Type de maladies systémiques
Complications

Syndrome Myasthénie SclérodermieTotal
feetales MB _ LS PR SAPL _
Sjogren générale Systémique

RCIU 5 2 0 0 4 0 35 46
SFA 1 6 14 1 1 0 0 23
MFIU 0 5 13 0 0 21 0 39
Prématurité 1 1 15 0 0 5 0 22
Mort périnatale 0 0 3 0 0 0 0 3
NNE

_ 0 0 0 5 0 0 0 5
Myasthénique

Total 7 14 45 6 5 26 35 138

Khi?: 414,35 ; ddl : 36 ; P : 0,00
La MFIU était plus dominante dans le SAPL, la prématurité et la SFA étaient dominantes dans

le LS, le RCIU était plus dominant dans la sclérodermie systémique (P=0,000).
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Tableau XXXVII1I:_Relation entre les types des maladies systémiques et décés maternels

Type de  maladies Cause du déces Total
systémiques Pré-éclampsies Thromboembol IR + Syndrome
Eclampsie ie Néphrotique
Maladie de Behcet 1 3 0 4
Syndrome de Sjogren 2 1 2 5
LS 2 1 1 4
Myasthénie 0 0 0 0
PR 0 0 1 1
SAPL 0 0 0 0
Sclérodermie Systémique 0 0 0 0
Total 5 5 4 14

Khi?: 81,58 ; ddl : 18 ; P : 0,00
La plus grande part de décés était observee au cours du SGS dont 2 cas dans un contexte de
prééclampsie compliquée d’éclampsie, 1 cas en cas de thromboembolie et 2 cas en des maladies

rénales.
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4, COMMENTAIRES ET DISCUSSION

4.1 Les limites de I’étude

Au cours de notre étude nous avons été confrontés a certaines difficultés entre autres ; des
dossiers incomplets, le colt élevé de I’appel téléphonique et du forfait internet pour avoir
certaines informations a travers la photo des résultats des bilans biologiques et des carnets de
CPN chez certaines patientes, les codts elevés des examens complémentaires.

4.2. Les résultats globaux

Au cours de notre étude, nous avons recense 374 cas des maladies systémiques et grossesse
chez 43904 femmes enceintes soit une fréquence de 0,85%, parmi lesquelles 111 patientes
avaient la polyarthrite rhumatoide soit 29,7%, 66 patientes avaient le lupus systémique soit 17,6
%, 56 patientes avaient la sclérodermie systémique soit 15% , 50 patientes avaient le SAPL soit
13,4 % , 42 patientes avaient le syndrome de Gougerot Sjogren soit 11,2%, 38 patientes avaient
la myasthénie soit 10,2% et 11 patientes avaient la maladie de Behcet soit 2,9%.

Trois cent cing gestantes soit 81,6% ont accouché par voie basse et 69 gestantes soit 18,4% ont
accouche par césarienne.

Ces résultats sont proches de ceux retrouves par Konaré [69] qui a eu 27cas de maladies
systémiques et grossesse, parmi lesquels 10 patientes avaient le lupus systémique soit 37%, 10
patientes avaient la polyarthrite rhumatoide soit 37 %. Il a rapporté 63% d’accouchement par
voie basse chez 17 gestantes et 14,8% d’accouchement par césarienne chez 4 gestantes.
Zarhea a retrouvé [3] le lupus systémique chez 15 femmes enceintes soit 47%, la polyarthrite
rhumatoide chez 8 femmes enceintes soit 25%, la maladie de Behget chez 6 femmes enceintes
soit 19%, et la sclérodermie systémique chez une femme enceinte soit 3%. Elle a rapporté 19
accouchements par voie basse soit 59,6% et 6 accouchements par césarienne.

4.3. Caractéristiques sociodémographiques

Au cours de notre étude 1’Age moyen des patientes étaient de 32+ 6,7 ans et des extrémes de 14
et 42 ans. La tranche d’age 20-34 ans était la classe modale, avec 58,1% de cas. Notre résultat
se rapproche de : celui de Konaré [69]qui a rapporté un age moyen de 70,4% de cas dans la
tranche d’age 20-34 ans, avec des extrémes 17 et 36 ans. Et celui de Zarhae [3] qui a aussi
rapporté un age moyen de 32 ans avec des extrémes 24 et 42 ans [3].

L’ethnie Bambara et Peulh ont été retrouvées respectivement a 31,8% et 16,3%, les ménageres
a 65,2% au cours de notre étude. Les Bambaras étaient affectés a 40,7%, les peulhs et les
sonikés a 18,5% chacun. Les ménageres représentaient a 70,4% au cours de I’étude de Konareé
[69]
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Il ressort que 28,5 de nos patientes venaient de I’intérieur du CHU point-G dont 77,8% en
médecine interne. Celles qui ont bénéficié de consultations prénatales représentaient 89,8%.
Cela montre que le CHU du point G est 1’un des hopitaux qui regoit plus des gestantes atteintes
des maladies systémiques

4.4. Aspects cliniques

4.4.1. Morbidité et mortalité maternelle

Au cours de notre étude, chez les patientes atteintes du lupus érythémateux, les manifestations
cliniques retrouvées étaient entre autres 1’érythéme malaire chez 22 gestantes soit 19,1% et
palmaire chez 8 gestantes soit 7,1%. Les manifestations obstétricales étaient marquées par la
prééclampsie compliquée d’éclampsie chez 32 gestantes soit 27,8% et le HELLP Syndrome
chez 26 gestantes soit 22,6%. Ces résultats se rapprochent de celui de Konaré [69] qui a
rapporté les érythémes chez 4 patientes atteintes de lupus érythémateux soit 40%, et la
prééclampsie chez 2 gestantes soit 20%. Zarhea [3] dans son étude n’a pas retrouvé d’érythéme
chez les gestantes lupiques, mais une patiente a présenté un tableau de prééclampsie sévere
compliquée de HELLP syndrome. Cela signifie que les erythemes et la préeclampsie sont des
manifestations assez souvent retrouvées chez les gestantes lupiques.

Les manifestations cliniques de la polyarthrite rhumatoide retrouvées chez nos patientes étaient
marquées par les neuropathies périphériques chez 14 patientes avec 53,8%, I’arthralgie et
I’asthénie respectivement chez 6 patientes soit 23,1%. Ce résultat se rapproche de celui de
Konaré[69] qui a retrouvé ’arthralgie chez 9 patientes soit 90% et les arthrites chez 6 autres
soit 60%. Ce qui montre que les atteintes articulaires sont frequentes au cours de la PR.

Les manifestations cliniques de la sclérodermie systémique retrouvées chez nos patientes
étaient marquées par la sclérodactylie chez 15 patientes avec 36,6%, la scléroses cutanée et
péribuccale chez 13 patientes chacun avec 31,7%. Zarhea [3] a retrouvé la sclérose cutanée et
buccale chez une seul gestante, elle était la seul atteinte de la sclérodermie systémique.

Les manifestations cliniques de maladie de Behcet retrouvées chez nos patientes étaient entre
autres I’arthtralgie chez 6 gestantes soit 35,3%, HTA gestationnelle et préeéclampsie compliquée
d’éclampsie chez 3 patientes chacun soit 17,6%, 1’aphtoses buccales, 1’aphtoses génitales et
I’'uvéite chacun chez une patiente soit 0,3%. Au cours de 1’étude de Laghzaoui [70], les
manifestations cliniques retrouvées chez les 6 patientes atteintes de maladie de Behcet étaient
dominées par I'aphtose bipolaire ( 100%), I’uvéite chez 35% des patientes et 1’arthralgie chez
25% des patientes
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L’atteinte rénale et cardiaque conditionneraient la mortalité maternelle [3] ; au cours de notre
étude nous avons recensé 14 cas de déces : 5 sont survenus dans un contexte de prééclampsie,
dont lau cours de maladie de Behget , 2 au cours du syndrome de Goujerot Sjogren et 2 cas au
cours du lupus systémique. 5 décés sont survenus en cas de maladie thromboembolique dont 3
au cours de maladie de Behcet, 1 au cours du syndrome de Goujerot Sjogren et 1 au cours du
lupus systémique. Et 4 décés sont survenus en cas des pathologies rénales, dont 2 au cours du
syndrome de Gougerot Sjogren, 1 au cours du lupus systémique et 1 au cours de polyarthrite
rhumatoide. Zarhae [3] a rapporté 1 cas de déces au cours du lupus systémique dans un contexte
de prééclampsie sévere compliquée de HELLP syndrome. Cela montre que la preeclampsie et
le HELLP syndrome sont des complications obstétricales graves pouvant causer le deces des

gestantes atteintes des maladies systémiques.

4.2.2. Morbidité feetale et néonatale
Au cours de notre étude nous avons retrouvé 46 cas de RCIU soit 33,3%, dont 35 étaient
survenus au cours de la sclérodermie systémique, 5 dans la maladie de Behget , 4 au cours de
la polyarthrite rhumatoide et 2 dans le syndrome de Goujerot Sjogren .L’étude de Zarhea [3]
a rapporté 10 cas de RCIU dont 5 dans le lupus systémique, 4 dans la maladie de Behcet, et 1
au cours de la sclérodermie systémique [3].

Notre étude a rapporté 39 cas de MFIU, dont 21 dans le SAPL, 13 cas retrouvés dans le lupus
systémique et 5 au cours du syndrome de Goujerot Sjogren. Konaré[69] a rapporté 3 cas, dont
lau cours du lupus systémique et 2 dans le rhupus, L’étude de Zarhae [3] a rapporté deux cas
de MFIU, dont 1 cas au cours du lupus systémique et 1 cas dans la sclérodermie systémique
[3].

Au cours de notre étude, nous avons retrouvé 22 cas de prématurités, dont 15 cas étaient
survenues au cours du lupus systémique, 5 dans le SAPL, 1 dans la maladie de Behcet et 1 cas
dans le SGS. L’étude de Zarhea [3] a rapporté 9 cas de prématurités au cours de la sclérodermie
systémique. Konaré [69] a rapporté 6 cas dont 4 au cours du lupus systémique et 2 dans le
rhupus. Ces différences s’expliquent par le nombre €leve de nos cas par rapport aux deux autres
études et que la majorité de nos patiententes ont été vues tardivement a la CPN avec des
complications feetales.

Le lupus néonatal regroupe des manifestations liées a la transmission passive d’anticorps
maternels : anticorps anti-SSA et anti-SSB, voire anti-RNP. 1l se traduit diversement, selon les

cas, par un BAVc ou d’autres manifestations cardiaques, une éruption cutanée, une
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photosensibilité et, beaucoup plus rarement, par une hépatite, une pneumonie, une anémie
hémolytique, une leucopénie et/ou une thrombopénie [69].

Au cours de notre ¢tude nous n’avons pas retrouvé de cas de lupus néonatal mais 5 nouveau-
nés étaient myasthéniques. Konaré [69] et Zarhae [3] n’ont pas rapporté de cas de lupus
néonatal ni de nouveau-nés myasthéniques. Ceci pourrait s’expliquer par la présence des cas

de myasthénie générale dans notre étude.

4.5. Aspects paracliniques

Sur le plan para clinique les facteurs rhumatoides et I’AC anti-CCP étaient positifs chez 12,6%
de nos patientes, les facteurs anti-nucléaires chez 10,2% des patientes, I’AC anti DNA natif
chez 5,6% des patientes, ’AC anti SC1 70 chez 15% des patientes, ’AC anti phospholipides
chez 13,4% des patientes, la biopsie des glandes salivaires positive chez 4,8% des patientes,
I’AC anti Musk chez 6,1% des patientes et I’AC anti-AChR chez 1,3% des patientes. Au cours
de I’étude de Zarhae [3] AC anti DNA natif et AAN étaient positif chez toutes les patientes
lupiques soit 36%, les AC anti phospholipides chez 5% des patientes, les facteurs rhumatoides
étaient positif chez toutes les patientes atteintes de la polyarthrite rhumatoide, le syndrome
inflammatoire avec élévation de vitesse de sédimentation était présent au cours de la

polyarthrite rhumatoide et de maladie de Behget.

4.6 Aspect thérapeutique

Au cours de notre étude | *hydroxychloroquine a été utilisé chez 115 patientes soit 30,7%, 32
patientes soit 8,6% était traitées par corticoide, I’héparine de bas poids moléculaire était le
traitement de 38 patientes soit 10,2%, I’association acide acétylsalicylique (Aspegic),
hydroxychloroquine et le methyldopa étaient celui de 72 patientes soit 19,3%. Konaré [69]
dans son étude a rapporté la corticothérapie chez 11 patientes soit 40 ,7%. Au cours de 1’étude
de Zarhae [3] I’association corticothérapie-aspirine était utilisée chez 7 patientes soit 46,6%,
la corticothérapie, aspirine et antihypertenseur chez é patientes soit 13,3% ; la corticothérapie
seule chez deux patientes soit 13,3% au cours du LS ; 7 patientes atteintes de polyarthrite
rhumatoide étaient traitées par AINS ; la colchicine et le corticoide étaient utilisés chez 6
patientes atteinte de maladie de Behcget. Aucune patientes n’a regu I’hydroxychloroquine.

Les différences observées dans notre étude par rapport aux deux autres : celle de Konaré [69]
et de Zarhae [3], s’expliquent par le nombre élevé de nos gestantes (374), la présence des
certaines maladies auto-immunes (la myasthénie, le SAPL et le SGS) dans notre étude qui

étaient absentes dans les deux autres et la présence du rhupus
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CONCLUSION

Au terme de notre travail, nous pouvons conclure que :

Les maladies systémiques au cours de la grossesse souffrent de probléme de prise en charge en
gynécologie, un suivi précoce deés le début de la grossesse est indispensable pour la bonne prise
en charge. La classe modale 30-34 ans était la plus représentée. La polyarthrite rhumatoide, le
lupus systémique, la sclérodermie systémique, le syndrome des anticorps anti phospholipides,
le syndrome de Gougerot Sjogren et la myasthénie générale étaient les plus retrouveées. La
prééclampsie compliquée d’éclampsie et le HELLP syndrome étaient les complications
obstétricales graves retrouvées au cours de ces maladies systémiques. Les complications feetales
étaient dominées par le retard de croissance intra utérin. Les nouveau-nés myastheniques ont
représentés 1,3% de cas. L’hydroxychloroquine était le traitement de fond de premier choix.
Les maladies systémiques sont des prises en charge multidisciplinaires, entre le gynecologue-

obstetricien, les internistes et les rhumatolgues.
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RECOMMADANTIONS
» Aux autorités sanitaires
e Assurer la formation continue du personnel socio-sanitaires (médecin, sagefemme,
infirmiére obstétricienne, et matrone) en vue de faire un diagnostic précoce des
maladies systémiques.
e Améliorer le plateau technique par 1’acquisition et la vulgarisation des
tests immunologiques ;
e Réduire le cout des examens paracliniques pour le diagnostic des maladies auto-
immunes ;
e Rendre disponible les médicaments spécifiques pour la prise en charge des maladies

systémiques.

» Aux agents de sante

e Référer aux spécialistes (obstétriciens, internistes ou rhumatologues), les patientes
ayant plusieurs antécédents d’avortements et de MFIU ;

e Offrir aux gestantes des soins prénataux de qualité ;

e Référer systématiquement tous les cas de grossesse avec maladies systémique dans les
centres spécialisés comprenant un obsteétricien, un interniste e/ou un rhumatologue pour
le suivi de la grossesse.

e Programmer les futures grossesses selon le score d’évaluation des maladies
systémiques.

» Aux patientes
e Discuter les grossesses futures avec son médecin ;
e Venir t6t a la consultation prénatale CPN ;

e Respecter les rendez-vous du médecin spécialiste des maladies systémiques.
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ANNEXES
FICHE D’EXPLOITATION:
I.  IDENTITE
Nom et Prénom :
Age .........
Ethnie :
Etatcivil:  mariée [ ] divorcée [ ] célibataire [ ]
Profession @ ... ..o
II. ANTECEDENTS
1. Personnels ..o

1.1. Médicaux :

e Hypertension artérielle : oui D non [ ]

e Diabete : type | |:| type Il D autres types |:|

e Tuberculose : oui [ ] non [ ]

e Insuffisance rénale : oui [ ] non |:|

e Hémoglobinopathie : oui |:| non |:| Si oui, forme :

Autre maladie du Systeme asSOCIEE & .....cccvevvevveveeiiecie e
CRITUMGICAUX v e

1.2. Toxiques : alcool D Tabac []

1.3 GYNECO-0DSELIICAUX & ..vvvverinit ettt eieeeaes

e Meénarche : ans

e Pathologie connue avant la puberté : oui |:| non |:|
e Poussée augmentée pendant le cycle : oui [] non [ ]
e Cycles : Réguliers \:\ Irréguliers |:|

e GPVAD:

o (G1:

- Déroulement de G1 :

-Déroulement de 1’accouchement de G1 :
e G2:

-Déroulement de G2 :

-Déroulement de 1’accouchement de G2 :

These de médecine Page | 69



Aspects epidémio-cliniques et évolutifs des maladies systémiques sur grossesse au centre Hospitalier
Universitaire du point G

o G3:

-Déroulement de G3 :

-Déroulement de 1’accouchement de G3 :
o G4:

-Déroulement de G4 :

-Déroulement de I’accouchement de G4 :
o G5:

-Déroulement de G5 :

-Déroulement de I’accouchement G5 :

e G6:

-Déroulement de G6 :

-Déroulement de 1’accouchement de G6 :
o G7:

-Déroulement deG?7 :

-Déroulement de 1’accouchement de G7 :
o G8:

-Déroulement de G8 :

-Déroulement de I’accouchement de G8 :
e (G9:

-Déroulement de G9 :

-Déroulement de I’accouchement de G9 :

Signes de découvert de la maladie :

2. FAMITAUX T 1ot
1.  GROSSESSE ACTUELLE
-Mode d’admission : venue d’elle-méme I:I référée
1- Consultation pré conceptionnelle : oui I:I non |:|

2-Age gestationnel :

3-Examen clinique

+ Examen général :

Poids : Taille :

Tension artérielle : Température :

Conjonctives :  Colorées moyennement|:| colorées pales |:|

Ictére soui[ | non|[ ]
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(Edémes des membres inferieur : oui |:| non |:|

+Examen neurologique : Poussée Neurologique :

Convulsion :oui |:| non |:|

PSYCHOSE : oui[ | non[ |

+Examen cutanéo-muqueux :

Lésion cutanée : oui |:| non |:|
Nodules rhumatoides :  oui |:| non |:|
Ulcérations buccales:  oui || non [ ]
Xérostomie : oui |:| non |:|
Xérophtalmie : oui |:| non |:|
Ulcération génitale : oui |:| non |:|
Atteinte unguéale : oui |:| non |:|
Lésion de photosensibilité : oui[ ] non [ ]

+ Examen ostéoarticulaire et musculaire :

Polyarthrite rhumatoide :

Raideur articulaire

-Supérieure ou égale a 1 heure : oui [ ] non [ ]

-Supérieur ou égale & 6 semaine : oui[ | non [ ]

-Gonflement simultané d’au moins 3 articulations depuis plus de 6semaines :
oui [ ] non [ ]

-Type d’articulation :

-Symétrie : oui |:| non |:|

Arthrite : oui [_] non [ ] arthralgies:oui [ | non [ ]

MYALGIE : oui [ ] non [ ]
+Examen des aires ganglionnaires :
Adénopathie cervicale : oui |:| non |:|

+Examen pleuropulmonaire :

+Examen cardiovasculaire :

+Examen obstétrical :

Hauteur utérine : contraction utérine . oui |:| non |:|
La présentation : nature de la présentation

Bruits cardiaques feetaux

Vulve : Métrorragies : oui I:I non I:I
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Speculum : Etat du col :

Tv:

4-EXAMENS PARACLINIQUES :

Biologie au cours de la grossesse :

Hémogramme : D

Anémie : D

Leucopénie |:|

Thrombopeénie D

Syndrome inflammatoire : oui D non D
Protéinurie : normale D anormale D
Cytolyse : ouiD non D

Anticorps au moment du diagnostic :

LUPUS :

AANDNA natif aPLanti [ | ssa [ ]
anti-SSBanti-UlRNP|:| anti-Sm |:| anti-SSA/R052 |:|
anti-SSA/R060|:| anti-SSB/La|:| anti-centromere B |:|

SCLERODERMIE : ACA|:| anti-RNA polymérases D anti-Scl |:|
PR: FRAC [] anti péri nucléaires (APN) [

Ac anti keratines(AK) |:| Ac anti CCP[_]

Amélioration de la PR pendant le premier trimestre : oui [] non []
Poussée dans le post partum : ouil_] non []

Sérologie syphilitique : TPHA L[] VDRL []

CH50 : normal [ | bas [ ]

Haptoglobine : normalel_] augmentée []

MG : AC anti musk : normal augmenté

Biopsie des Glandes Salivaires positive : oui [_] non [_]
ECHOGRAPHIE :

-Activité cardiaque : oui [] non []
Grossesse multiple oui [] non [ ]
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Malformations morphologiques : ouil_] non []
COMPLICATION :
Avortement:oui|:| non |:|

- Sioui : I’age de la grossesse :

-provoqué :

-spontané :

-nombre :

Thrombophlébite : oui [ ] non [ ]
Déces feetaux : oui [ ] non ]
Néphropathie lupique : oui [ ] non []
Stérilité : oui |:| non |:|
Pré éclampsie : oui |:| non |:|
Eclampsie : oui [ ] non[ ]
Anémie hémolytique auto-immune : oui |:| non |:|
RCIU : oui |:| non|:|
Accouchement prématuré : oui |:| non |:|

GEU : oui |:| non |:|

Hellp Syndrome : oui [ ] non [

Pneumonie : oui I:l non |:|
Septicémie : oui [ ] non [ |
Syndrome de lupus néonatal : oui [ ] non|[ ]
Bloc cardiaque congénital : oui |:| non |:|
Evolution dans le post partum :

IV. TRAITEMENT :

- Corticothérapie : oui [ | non []

- Antiagrégant plaquettaire : oui |:| non |:|

- Héparine : oui [ ] non []

- Antihypertenseurs : oui |:| non |:|

- Antipaludéen de synthese : oui |:| non |:|

- Immunosuppresseurs : oui |:| non |:|

-Evolution de la maladie : rémission [ | Poussée [ ]
-Issu de la grossesse : ITG [ ] FCSRCIU [ ]

MFIU : oui |:| non|:|
[]
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Accouchement prématuré :
-’age de la grossesse :

- Accouchement :

- soutien psychologique :

- thérapie cognitivo- comportementale :

LES PARAMETRES DU NOUVEAU-NE :

Poids :

Taille :

PC:

PT:

Apgar a la premiére minute :
Apgar a la cinquieme minute :
Présence des malformations :

Evolution dans le post partum

Theése de médecine

oui non|:|

voie basse [ ] césarienne [ ]

oui [ ] non [ ]
oui |:| non |:|

Page | 74



Aspects epidémio-cliniques et évolutifs des maladies systémiques sur grossesse au centre Hospitalier
Universitaire du point G

FICHE SIGNALETIQUE

NOM: KANTE

PRENOM: Zakaria dit Fakourou

TITRE: Maladies systémiques et grossesse

DATE DE SOUTENANCE : Le 29 septembre 2023

VILLE DE SOUTENANCE : Bamako

PAYS D’ORIGINE : Mali

LIEU DE DEPOT : Bibliotheque de la Faculté de Medecine et d’Odontostomatologi (FMOS)
SECTEUR D’INTERET : Medecine Interne et Gynécologie Obstétrique,

Centre Hospitalier Universitaire du Point G

ADRESSE ELECTRONIQUE: zakariaditfakouroukante@gmail.com

RESUME :

Introduction/objectif:

Les maladies systémiques sont un ensemble des manifestations pathologiques liées a la mise
en jeu des effecteurs du systétme immunitaire, touchant plusieurs organes, elles sont
caractérisées par une altération du systeéme immunitaire conduisant a la production d’anticorps
contre les propres cellules du corps.

La grossesse : Selon Merger R, La grossesse est I’ensemble des phénoménes se déroulant entre
la fécondation et I’accouchement durant lesquels I’embryon, puis le feetus, se développe dans
I’utérus maternel.

C’est dans l’optique d’étudier les aspects épidémio-cliniques et évolutifs des maladies
systémiques et grossesse que cette étude a été initiée.

Méthode et patientes : Il s’agissait d’une étude transversale et analytique avec enquéte
rétrospective des données allant du 01 Janvier 2004 au 31 Novembre 2020 soit 16 ans.

Elle a concerné toutes les gestantes atteintes de maladies systémiques recues dans les services
de médecine interne, de la rhumatologie et de la gynécologie obstétrique. Le diagnostic des
maladies systémiques a été posé avant ou pendant la grossesse, a partir des critéres
diagnostiques des différentes maladies systémiques.

Reésultats :

Nous avons colligé 374 gestantes atteintes des maladies systémiques sur un total de 43904
gestantes soit une fréquence hospitaliere de 0,85%. 32 6,7 ans avec des extrémes 14 et 42 ans.

Les maladies systémiques retrouvées par ordre de décroissance de fréquence étaient :
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La polyarthrite rhumatoide (29,7%), le lupus systémique (17,6%), la sclérodermie systémique
(15%), le SAPL (13,4%), le syndrome de Goujerot Sjogren (11 ,2%), la myasthénie (10,2%),
et la maladie de Behcet (2,9%).

L’anticorps Anti SCI 70 positif a été retrouvé chez 15% des patientes.

L’hydroxychloroquine était le traitement de 30,7% des patientes.

Trois cent cing (305) soit 81,6% des gestantes ont accouché par voie basse et 69 soit 18,4% ont
accouche par césarienne.

Le RCIU était la complication feetale le plus retrouvée soit 46 cas (33,3%) dont 35 cas au cours
de la SS, 5 cas dans la MB, 4 cas au cours de la PR et 2 cas dans le SGS.

Quatorze (14) cas de déces maternels ont été retrouvés dont 1 en perpartum et 13 dans le post

partum, le plus grand part de déces a été observé au cours du syndrome de Gougerot Sjogren.
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SUMMARY:

Introduction/objective:

Systemic diseases are a set of pathological manifestations linked to the involvement of immune
system effectors, affecting several organs, they are characterized by an alteration of the immune
system leading to the production of antibodies against the body's own cells.

Pregnancy: According to Merger R, pregnancy is the set of phenomena taking place between
fertilization and childbirth during which the embryo, then the fetus, develops in the maternal
uterus.

It is with the aim of studying the epidemic-clinical and evolving aspects of systemic diseases
and pregnancy that this study was initiated.

Method and patients: This was a cross-sectional and analytical study with retrospective
investigation of data going from January 1, 2004 to November 31, 2020, i.e. 16 years.

It concerns all pregnant women suffering from systemic diseases seen in the internal medicine
departments of rheumatology and obstetrics-gynecology. The diagnosis of systemic diseases
was made before or during pregnancy, based on the diagnostic criteria for the different systemic
diseases.

Results :

We collected 374 pregnant women suffering from systemic diseases out of a total of 43,904
pregnant women, representing a hospital frequency of 0.85%. The average age was 32.6.7 years
with extremes of 14 and 42 years.

The systemic diseases found in order of decreasing frequency were:
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Rheumatoid arthritis (29.7%), systemic lupus (17.6%), systemic sclerosis (15%), APS (13.4%),
Goujerot Sjogren syndrome (11.2%), myasthenia gravis (10.2%), and Behget's disease (2.9%).
The positive Anti SCI 70 antibody was found in 15% of patients.

Hydroxychloroquine was the treatment for 30.7% of patients.

Three hundred and five (305) or 81.6% of pregnant women gave birth vaginally and 69 or
18.4% gave birth by cesarean section.

IUGR was the most common fetal complication, i.e. 46 cases (33.3%) including 35 cases during
SS, 5 cases in MB, 4 cases during RA and 2 cases in SS.

Fourteen (14) cases of maternal deaths were found, including 1 perpartum and 13 postpartum,
the largest proportion of deaths was observed during Gougerot Sjogren syndrome.
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