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RESUME 

 

Les maladies auto-immunes et systémiques sont des maladies sur 

lequel le champ de la recherche pose son œil de façon appuyée depuis 

15 ans, du fait de l’émergence de thérapies biologiques ciblées. Ces 

pathologies sont volontiers hétérogènes, au mieux de fréquence ou 

caractéristiques particulières dans les populations d’origine Africaine. 

La connaissance de l’épidémiologie, et des caractéristiques de ces 

maladies est un préalable essentiel à la mise en place de recherche 

plus fondamentale pour aider à décomposer leurs physiopathologies 

souvent extrêmement complexes. En effet, la comparaison de 

différences marquées entre deux expressions dans des populations 

différentes d’une même maladie peut permettre d’aider à en dénouer 

le fil. Nous proposons dans ce travail une estimation des 

caractéristiques du lupus cutané et du lupus systémique en Guyane 

Française qui retrouve une faible fréquence de la maladie, la plus 

faible jamais retrouvée dans une population subsaharienne. Nous 

décrivons en Martinique sur le plan épidémiologique comme clinique 

une forme rare de myosite appelée syndrome des anti-synthétases 

semblant très particulière, l’épidémiologie et la description de la 

maladie de Kikuchi-Fujimoto pour la première fois dans la littérature, 

l’épidémiologie et les caractéristiques à base de population de la 

maladie de Behcet, des principales vascularites (périartérite noueuse, 

micropolyangéite, granulomatose éosinophile avec polyangéite, 

granulomatose avec polyangéite), de l’hypertension pulmonaire des 

connectivites qui semblent plus fréquentes que chez les Européens. 

Les néphropathies du lupus systémiques sont décrites dans la 

population Guadeloupéenne montrant une grande fréquence des 

néphropathies prolifératives. Le protocole EUROLUPUS qui permet 

le traitement de ces néphropathies prolifératives du lupus systémique 

avec de faibles doses de cyclophosphamide et de corticoïdes, est 

évalué en Martinique sur 30 patients alors qu’il ne l’a jamais été dans 

une population d’origine Africaine. Il semble y être aussi efficace que 

chez les patients d’origine Européenne, alors que les néphropathies y 

ont un pronostic meilleur. La maladie de Sjögren primaire est décrite 

en Martinique très proche de ce qu’on trouve en Europe sur le plan du 
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tableau clinique et évolutif alors que cela n’est l’objet d’aucune étude 

dans une population d’origine noire Africaine. Nous avons par ailleurs 

montré en Martinique l’amélioration de la prise en charge du lupus 

systémique en Martinique au travers de la régression au fil du temps 

d’une des complications de la corticothérapie les plus pénibles pour 

les patients, l’ostéonécrose aseptique. La sclérodermie systémique est 

décrite à base de population avec épidémiologie dans les deux 

départements de Guadeloupe et Martinique, montrant des 

caractéristiques proches de celles retrouvées chez les Afro-

Américains. Nous avons aussi montré la fréquence et la gravité des 

atteintes ORL des myopathies inflammatoires sur ces 2 départements 

avec une fréquence inhabituelle de certaines maladies auto-immunes 

dont le lupus systémique et les myosites inflammatoires associées aux 

anticorps anti-SRP, et l’absence de myosite à inclusion.  

Au total, nous apportons une somme de connaissance descriptive de 

ces maladies auto-immunes et systémiques permettant la mise en 

place de recherches plus fondamentales avec des bases solides par 

rapport aux profils hétérogènes de ces maladies. 

 

 

 

 

 

 

 

Mots clés : auto-immunité, épidémiologie, lupus, Sjögren syndrome, 

vascularites, myosites idiopathiques inflammatoires, départements 

français d’Amérique, environnement 



5 
 

ABSTRACT  

Auto-immunes and systemic diseases are priorities for researchers 

since 15 years. This is related to the emergence of biological 

therapies, associated to great efficacy. Although, these diseases are 

heterogeneous, depending of different parameters such as ethnicity or 

geography. In the African descent population, we encounter unusual 

or particular manifestations of these diseases. Also, the knowledge of 

epidemiology and population based descriptions are crucial to 

properly initiate works on these populations, but also to understand a 

particularly complex physiopathology by using differences between 

populations. We describe in this work the population based 

characteristics of pure cutaneous lupus and systemic lupus, including 

an epidemiology of the incidence of the lowest incidence ever found 

in a population of African heritage. We also describe a population 

based series of anti-synthetase syndrome, confirming that the 

presentation is totally different compared to caucasians, and allows in 

Martinique the incidence, never explored before. We also provide the 

first evaluation of Kikuchi-Fujimoto disease in a population of 

African origin, and the first incidence ever realized. We do the same 

evaluation of the epidemiology of Behcet’s disease in a black origin 

population that shows that this disease was at a similar frequency in 

Martinique and in Europe. Micropolyangeitis, polyarteritis, 

eosinophilic granulomatosis with polyangeitis and Granulomatosis 

with polyangeitis were evaluated in an epidemiologic study in 

Martinique, with addition of some cases from other French American 

region for a more powerful characteristics description. These diseases 

seem less frequent than in Europe, associated  with less severity 

except for micropolyangeitis. EUROLUPUS, a protocol with low dose 

IV cyclophosphamide and low dose steroids, used to treat proliferative 

nephritis of systemic lupus is shown to have the same efficacy in 

Martinique than in patients of European origin. Primary Sjögren 

syndrome, evaluated in Martinique, is very similar in expression than 

what is found in Europe. The decrease overtime of aseptic 

osteonecrosis, a steroid side effect, is a witness of better control of 

systemic lupus activity with less usage permitted by protocols and 

new immunosuppressive drugs such as mycophenolate. Systemic 

sclerosis is described as very close to African American in a 
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population based study in Martinique and Guadeloupe. We finally 

show that the rare ENT involvement of idiopathic inflammatory 

myositis is frequent in our population, associated with poor outcome, 

and surprisingly frequently related to systemic lupus and necrotizing 

myositis associated to SRP antibody but not to inclusion body 

myositis. 

To conclude, we allow an amount of description of these diseases in 

our region, including pioneer studies. This works tends to be the basis 

for studies to be continued in a more fundamental way in our 

countries. 

Key words: auto-immunity, epidemiology, lupus, Sjögren’s 

syndrome, vasculitis, idiopathic inflammatory myositis, French 

American Dependencies, environment 
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Les maladies auto-immunes et systémiques sont un groupe de maladies 

hétérogènes qui ont en commun d’avoir une physiopathologie encore 

imprécise, de toucher de nombreux organes et donc d’être prises en charge par 

de nombreux spécialistes d’organe. Ils sont, du fait de leur caractère 

systémique, ce qui signifie touchant plusieurs organes, la cible privilégiée de la 

médecine interne. 

On devrait plutôt dire syndromes auto-immunes et systémiques, car ce premier 

terme suppose selon Littré, « une énumération de symptômes offerts par le 

malade sans les rapporter à une affection déterminée », alors que le terme 

maladie nécessite,  toujours selon la même source,  « une cause précise connue 

ou non, une ou plusieurs cibles définie(s) et une évolution suivant de façon plus 

ou moins stéréotypée un dessin primordial dit forme typique ». Même si la 

cause est entendue dans le cas des maladies auto-immunes (bien qu’il n’y ait 

par exemple, que des interrogations et bien peu de réponse sur le rôle des 

maladies infectieuses, surtout virales et parasitaires, dans l’émergence des 

maladies auto-immunes), la cible précise reste encore à définir puis démontrer, 

restant pour l’instant à l’état d’hypothèses malgré les grandes avancées 

physiopathologiques de ces dernières années pour beaucoup de maladies 

systémiques, principalement auto-immunes.  

De nombreux paramètres innés comme acquis sont à même de faire varier 

l’expression de ces affections qualitativement comme quantitativement: 

l’ethnicité est en cela particulièrement connue comme pourvoyeuse de 

différences phénotypiques par exemple dans le lupus systémique, la 

sclérodermie systémique ou la polyarthrite rhumatoïde. Les deux premières 

maladies sont retrouvées plus fréquentes dans les populations originaires 

d’Afrique noire, alors que la dernière est beaucoup moins fréquente au 
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contraire. En plus, ces paramètres peuvent modifier la fréquence de l’affection 

mais aussi sa présentation clinique ou son évolution.  

Ces mécanismes sont nombreux et incluent : 

-  le background génétique commun à une population. Par exemple, la 

présence d’allèles G1 et G2 dans le gène APOL1, très fréquents dans les 

populations Afro-Américaines et exceptionnels chez les Européens, a été 

considérée en grande partie responsable de l’insuffisance rénale terminale 

compliquant de façon fréquente les néphropathies lupiques chez les patients 

lupiques d’origine Africaine contrairement aux Européens [1].  

- Cette base génétique peut être modifiée par le métissage, apportant des 

allèles ou des polymorphismes à une population qui ne les avaient pas 

originellement de façon fréquente. Il peut par là augmenter ou diminuer la 

fréquence d’une maladie dans une population. Par exemple, la présence de 

gènes d’origine européenne apparus par le métissage (les allèles de l’épitope 

partagé liés à HLA-DRB1, peu fréquent dans les populations subsahariennes et 

plus fréquents dans les populations européennes) chez les Afro-Américains va 

augmenter le risque de polyarthrite rhumatoïde chez ces derniers [2]. De 

même, la proportion d’allèles de gènes d’origine Africaine est plus importante 

dans la population Trinidadienne avec un lupus systémique que dans la même 

population sans lupus, permettant de conclure à un sur-risque de cette maladie  

lié au background génétique d’origine ethnique [3]. Le métissage peut aussi 

être en partie responsable de variations dans la présentation clinique d’une 

maladie. En effet, dans une population d’Afro-Américains, latino-Américains du 

Texas et de Puerto-Rico, et d’Européens Américains ayant un lupus systémique, 

le rôle de la mixité raciale dans l’apparition d’une néphropathie lupique était 
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estimé à 36.8% alors que les conditions socio-économiques du patient 

comptaient pour 14.5% [4].  

- Un autre paramètre qui théoriquement est susceptible d’influence sur les 

caractéristiques d’une maladie dans une population est la dérive génétique,  

sur lequel il n’y a aucune donnée pour les maladies auto-immunes et 

systémiques. 

- Un phénomène tel que la sélection naturelle a déjà été fortement suspecté 

ou considéré comme responsable de l’émergence de maladies auto-immunes : 

en effet, le paludisme va considérablement modifier par avantage sélectif (les 

allèles rendant inactif le gène améliorent la survie des enfants impaludés) la 

fréquence de certains allèles de polymorphismes de gènes comme FCGR2B qui 

code pour un récepteur contrôlant l’activation de l’immunité liée aux 

complexes immuns circulants. Or cet allèle est un facteur de risque de lupus 

systémique parmi les plus forts [5,6].  

- L’interaction de l’immunité avec l’environnement (soit des gènes 

directement ou par un mécanisme épigénétique, soit par action directe sur les 

effecteurs de l’immunité) est aussi une voie pour expliquer des modifications 

dans la fréquence et l’expression des maladies auto-immunes et systémiques. 

Plusieurs acteurs de l’environnement peuvent être mis en cause :  

(1) les expositions chimiques et les polluants en particulier ; si on se base sur les 

connaissances épidémiologiques actuelles, il est frappant de constater que le 

lupus systémique est une maladie surtout fréquente dans les populations 

d’origine subsaharienne et asiatiques vivant dans les villes de l’hémisphère 

nord, dont elles ne sont pas originaires. La sclérodermie systémique comme le 

lupus systémique sont plus fréquents chez les personnes exposées aux silices 

[7,8]. Ces pollutions à type de fines particules retrouvées en ville, et dues aux 
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émissions des voitures comme des industries, sont fortement suspectées de 

modifier l’évolutivité du lupus systémique en étant responsables de poussées 

[9]. L’exposition professionnelle est elle aussi susceptible d’augmenter le risque 

de développer une sclérodermie chez les hommes [10]. Le tabac double le 

risque de polyarthrite rhumatoïde chez les porteurs d’anticorps anti-peptides 

citrulinés [11]. On pourrait aussi évoquer le rôle des substances chimiques 

particulières que sont les médicaments, susceptibles d’augmenter le risque de 

développement de lupus systémique quand il s’agit d’œstrogènes utilisés 

comme hormonothérapie substitutive chez des femmes ménopausées [12].  

(2) Les micro-organismes ont un rôle ambigu avec le lupus systémique : ils sont 

les principaux responsables de la mortalité dans les cohortes récemment 

décrites, mais ont aussi probablement la capacité à activer, surtout pour les 

virus, la maladie sous-jacente et donc d’en modifier l’évolution. Cette notion 

classique est très peu abordée dans la littérature [13,14]. Il y a un lien fort 

entre l’activité du lupus systémique et toutes les infections plus qu’avec la dose 

de corticoïdes [15].Le rôle du porphyromonas gingivalis au niveau gingival a été 

souligné dans la citrullination des protéines grâce à un outil enzymatique qu’il 

possède, les anticorps anti-peptides citullinés étant marqueurs diagnostics et 

pronostiques très importants de la polyarthrite rhumatoïde [16].  

 (3) Très peu de facteurs nutritionnels ont pu être reliés à l’apparition d’un 

lupus systémique : La consommation de thé noir et d’alcool est possiblement 

responsable d’une diminution de fréquence de la maladie chez ceux qui en 

boivent régulièrement [17].  

Ces trois premiers mécanismes sont susceptibles de contribuer à la 

modification de l’expression d’une maladie qui a pu être constatée selon le lieu 

géographique. Par exemple, la maladie de Behcet est retrouvée à une 
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prévalence moindre dans la population Turque immigrée en Allemagne que ce 

qu’ en Turquie [18]. 

- De plus en plus, l’épistasie ou interaction gène-gène a un impact reconnu 

dans la fréquence du lupus systémique. La combinaison d’allèles rs6684865 

dans le gèneTNFRSF14et rs4809330 TNFRSF6B confère un risque supérieur de 

polyarthrite rhumatoïde [19]. La combinaison des allèles T (rs7574865) du gène 

STAT4, G (rs4917014) du gène IKZF1, A (rs1128334) du gène ETS1 confère un 

risque supérieur de lupus systémique par rapport aux autres allèles de ces 

gènes, résultat réplicable dans les populations Africaines, Européennes et 

asiatiques [20]. De nombreuses autres combinaisons d’allèles géniques ont été 

retrouvées conférant un risque supérieur de lupus systémique, polyarthrite 

rhumatoïde, mais aussi de sclérodermie systémique [21]. 

 

La grande Caraïbe est un espace géographique, sous ensemble du continent 

américain, situé autour de la mer Caraïbe comprenant 30 îles soient 

indépendantes, soient rattachées à un pays. Ce bassin comprend en plus les 

versants caraïbe de l’Amérique centrale et du sud, et incluent volontiers les 

plaines côtières du Venezuela, de Colombie et le plateau des Guyanes. Cette 

région géographique comprenait environ 39 millions d’habitants en 2009. La 

majorité des petites îles des Antilles ont des densités importantes de 

population avec plus de 200 habitants par km2. 

Les départements Français d’Amérique comprennent environ 1 million 

d’habitants sur trois territoires différents : 

- la Guadeloupe et la Martinique sont des îles de surface respective 1628 et 

1128 km2 avec environ 400000 habitants chacune, devenues urbaines avec de 
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fortes densités de population (Martinique : 348 hab/km2 ; Guadeloupe : 247 

hab/km2), avec quelques industries. 

- La Guyane Française avec une surface de 83 846 km2 pour environ 250000 

habitants amenant à une densité de population très faible (3 hab/km2), parfois 

localement forte comme sur Cayenne. En dehors du centre spatial situé à 

Kourou, il n’y a pas d’industrie lourde en Guyane. 

La population des Antilles Française est d’origine majoritairement Africaine 

avec une contribution de gènes européens à hauteur de 30% [22]. Une autre 

estimation, car les statistiques ethniques ne sont pas permises par la loi, évalue 

que les racines Africaines sont présentes chez 90% des populations des 

départements français d’Amérique, au moins partiellement [23]. La population 

de la Guyane Française est plus diversifiée sur le plan de l’origine géographique 

ancestrale avec des communautés amérindiennes, asiatiques conséquentes en 

nombre. La population reste probablement majoritairement originaire 

d’Afrique subsaharienne même si les groupes culturels se sont scindés au fur et 

à mesure : créoles guyanais, noirs marrons, créoles des îles de la Caraïbe. 

Il y a des différences claires dans la fréquence du lupus systémique entre les 

populations européennes et les populations d’ascendance subsaharienne, tant 

dans la fréquence 2 à 3 fois supérieure, que dans l’expression clinique et 

biologique [24]. En Martinique par exemple, nous avons montré que le Lupus 

systémique avait une fréquence et une gravité particulière [25]. Par exemple, la 

fréquence des atteintes rénales chez les patients d’origine Africaine est 

beaucoup plus grande (plus graves de surcroit avec une proportion beaucoup 

plus grande de formes membrano-prolifératives au pronostic plus sévère) de 

même que la fréquence particulière de l’anticorps anti-Sm, marqueur le plus 

spécifique de la maladie peu fréquent chez les patients Européens ayant un 
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lupus systémique [25, 26]. Cette constatation persiste même en éliminant tous 

les biais qui pourraient être attribués aux comparaisons d’études 

épidémiologiques, de méthodologies souvent très différentes. On retrouvera 

aussi des phénotypes cliniques et biologiques en fréquence relative très 

différents entre les patients sclérodermiques dans les populations originaires 

d’Afrique noire ou les sclérodermies cutanées diffuses avec anticorps anti-

topoisomérase 1 très fréquent, contrairement aux populations européennes 

beaucoup plus fréquemment touchées par une forme systémique cutanée 

limitée associée à l’anticorps anti-centromère. Les deux principales formes de 

sclérodermie systémique sont en proportions inverses dans les deux 

populations amenant un profil clinique différent, mais aussi en partie 

responsable d’un pronostic différent [27].  

 

Dans ces maladies aux physiopathologies très compliquées et encore mal 

comprises, l’étude des différences est à même d’aider à rechercher des pistes 

physiopathologiques inédites.  

Dans les départements français d’Amérique, il existe un système de santé de 

bon niveau, avec des moyens qui permettent de mettre en évidence des 

maladies rares, surtout quand on compare avec les pays environnants. Il y 

existe plusieurs centres nationaux de référence et de nombreux centres de 

compétences prenant en charge un panel large de pathologies rares, 

notamment les maladies auto-immunes, et les vascularites qui constituent le 

principal des maladies et syndromes systémiques, d’origine auto-immune ou 

non. La prise en charge est d’autant plus facilitée qu’il est possible avec 

financement par le système national de soins, la sécurité sociale, d’envoyer les 

patients quand les capacités diagnostiques ou thérapeutiques sont 
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insuffisantes. Quelques malades ont accès à des centres de haut niveau, ce qui 

est très peu le cas des malades des autres îles de la Caraïbe. Cette organisation 

laisse donc à penser que le recueil des maladies rares est volontiers exhaustif 

dans les départements Français d’Amérique.  

La géographie va aider aussi les épidémiologistes, par le caractère très captif de 

ces populations. Elles sont naturellement susceptibles d’échapper au comptage 

en partant sur la métropole, mais seront après diagnostic ré-adressées aux 

centres experts locaux du fait de l’organisation des filières dans les maladies 

rares. 

Les départements Français d’Amérique sont donc des zones privilégiées pour 

réaliser des travaux épidémiologiques, les mieux à même de caractériser 

précisément et sans le biais d’un recrutement exclusivement hospitalier. Celui-

ci est utile quand il n’y a pas d’autre description d’une maladie, mais concentre 

les malades les plus graves et introduit des biais dans la description de la 

maladie. La description la plus exacte et complète possible doit aussi inclure les 

patients de toutes les spécialités concernées par la maladie: les cohortes 

néphrologiques de vascularites des petits vaisseaux sont naturellement 

associées à un pronostic plus grave, car il s’agit d’un critère reconnu de gravité 

dans la plupart des maladies auto-immunes et systémiques. Quelques 

exceptions peuvent être soulignées, qui concernent les maladies constamment 

graves comme le sont les vascularites que nous allons étudier. Celles-ci sont 

retrouvées, car diagnostiquées, quasi exclusivement en milieu hospitalier. La 

deuxième exception est la maladie qui nécessite une connaissance ou une 

technicité particulière pour être mise en évidence. Ces raisons sont souvent 

associées. 
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L’objectif de ce travail est de faire le panorama de ces maladies auto-immunes 

et/ou systémiques avec une évaluation épidémiologique, d’en décrire le 

tableau clinique et évolutif à base épidémiologique car beaucoup ne sont pas 

évaluées dans les populations de la Caraïbe. Quelques-unes d’entre elles n’ont 

même jamais été décrites sur le plan épidémiologique ou clinique dans une 

population d’origine Africaine, voire carrément jamais décrite dans la 

littérature mondiale.  

On va évaluer par ailleurs si des éléments environnementaux comme les virus 

présents aux Antilles et en Guyane comme la dengue ou le chikungunya sont 

susceptibles de modifier l’évolution de ces maladies. 
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II  ETAT ACTUEL DES CONNAISSANCES SUR LES MALADIES AUTO-IMMUNES ET 

SYSTEMIQUES DANS LA CARAIBE ET EN GUYANE. 

 

II.1 Données actuelles sur l’épidémiologie des maladies auto-immunes 

aux Antilles et en Guyane Française 

   

a/Lupus cutanés chroniques  

L’épidémiologie du lupus purement cutané, c’est-à-dire sans atteinte 

systémique, restait inconnue jusqu’à la publication de Durosaro à la Mayo 

Clinic réalisée rétrospectivement en 2009 dans une population nord-

américaine sur une période allant de 1976 et 2005 [28]. Cette publication 

donnait une incidence de 3.56 (IC95% 2.94–4.18) du lupus cutané chronique 

sur une population d’origine quasiment exclusivement européenne dans le 

comté de Rochester. Aucune vérification de la réalité de la maladie chez des 

patients inclus, aucune utilisation de critères homogènes prédéfinis, et aucune 

vérification de la coexistence d’un lupus systémique n’étaient mises en place 

dans cette étude menée exclusivement sur fichier. Une étude épidémiologique 

concernant le lupus systémique précédemment réalisée dans le comté de 

Rochester, permettait de montrer une incidence très proche des deux 

principales formes de lupus dans la même région des Etats Unis. 

Aucun travail n’avait jusque lors abordé la fréquence du lupus purement 

cutané dans une population ethniquement différente, en particulier celles 

d’origine Africaine, alors que le lupus systémique y est très particulier et 

totalement différent de chez les Européens. Aucune étude n’avait notamment 

examiné dans la région Caraïbe et en Amérique du sud l’épidémiologie du lupus 

purement cutané. En matière de lupus purement cutané, on pouvait donc 
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penser qu’il y avait les mêmes différences potentielles en matière de fréquence 

entre Européens et ces populations issues principalement d’Afrique que pour le 

lupus systémique. Nous avions donc réalisé une étude rétrospective par 

recoupement de sources sur 5 ans de 1995 à 1999, incluant une vérification de 

chaque cas en Guyane Française [29] (voir figure 1). Celle-ci avait montré une 

incidence annuelle moyenne statistiquement peu différente des lupus 

purement cutanés en Guyane Française (2.59/100000 habitants ; IC 95% 1.5–4) 

de celle du comté de Rochester, avec toutes les limites des comparaisons entre 

deux études épidémiologiques de méthodologies très différentes. 

 

 

Figure 1 : Nombre de cas incidents de lupus purement cutanés entre 1995 et 1999 
en Guyane Française. 
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  b/ Lupus systémique et maladies/manifestations associées (maladie de 

Kikuchi-Fujimoto, ostéonécrose, atteintes rénales) 

Les Antilles ont bénéficié de plusieurs études de l’épidémiologie du lupus 

systémique (voir tableau I). La première avait été réalisée par Graham Hugues 

en Jamaïque, mais ne restait qu’une évaluation [30]. JC Nossent à Curaçao 

permit la première vraie évaluation de la fréquence du lupus systémique dans 

la région, trouvant des chiffres moins élevés que dans les villes du nord de 

l’Europe et des Etats Unis, ce qui amena plusieurs équipes à formuler 

l’hypothèse du gradient de prévalence du Lupus systémique entre l’Afrique 

noire et les Etats Unis (et l’Europe) : cette maladie était supposée peu 

fréquente en Afrique noire sur des arguments indirects (ou elle n’a surtout pas 

pu être étudiée, mais se rencontre, très fréquemment dans les villes du nord 

des Etats Unis et d’Europe), avec une prévalence intermédiaire dans la Caraïbe 

[31-33]. Cela permettait d’émettre l’hypothèse de facteurs d’acquisition innés 

ou acquis de la maladie entre les deux continents situés dans la Caraïbe. Nous 

avions réalisé sur la période 1990-2000 une étude épidémiologique 

rétrospective et prospective sur le lupus systémique en Martinique qui 

retrouvait des chiffres supérieurs mais assez proche de ceux de Curaçao avec 

une méthodologie très proche (voir annexe 1) [34]. La contradiction de 

l’hypothèse du gradient de prévalence est venue de la Barbade et de l’équipe 

de Cindy Flower qui mettait en évidence sur cette île entre 2000 et 2009 des 

chiffres élevés tant en prévalence qu’en incidence, beaucoup plus proches de 

ce qu’on trouvait dans les grandes métropoles des villes de l’hémisphère nord-

américain et européen [35]. L’équipe du centre national de référence lupus de 

la Pitié Salpétrière fit en 2010 une étude de prévalence prospective nationale 

sur les fichiers de la sécurité sociale, incluant les territoires d’outre-mer dont la 

Martinique, la Guyane et la Guadeloupe [36]. Cette incidence est en elle-même 
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discutable car (1) ne reposant que sur une année, or on sait que le nombre de 

cas chaque année peut varier du simple au plus du double, (2) sans vérification 

individuelle du diagnostic, (3) les patients étaient déclarés incidents s’ils 

n’étaient pas retrouvés dans la base PMSI une des deux années précédentes. 

En France, les médecins traitants remplissent les demandes à 100%, mais ne 

savent souvent pas porter le diagnostic de lupus systémique, encore moins 

différencier les 3 principales formes de lupus. Il est donc probable qu’un 

nombre important de patients ayant un lupus purement cutané ait été 

enregistré comme systémique. 

Il n’y a qu’une étude épidémiologique du lupus subaigu sans critères de lupus 

systémique (en Suède), et aucune dans la Caraïbe. 

Le lupus systémique est la principale maladie associée à la maladie de Kikuchi 

Fujimoto. Il s’agit d’une lymphadénite nécrosante touchant les sujets jeunes, 

d’évolution habituellement bénigne et fugace. Elle est beaucoup plus rarement 

liée à d’autres pathologies auto-immunes, comme le lupus purement cutané. 

Décrite en 1972, seulement 1000 cas ont été recensés dans la littérature 

jusqu’en 1999. L’Asie est le principal contributeur avec près de la moitié des cas 

décrits. Cela semble moins fréquent en Europe avec environ un quart des cas 

décrits. A ce jour, il n’existe pas d’épidémiologie de cette maladie au monde. Il 

n’y a non plus aucune description du lupus systémique dans les populations 

d’origine Africaine. Nous avons contribué à la plus grande série multicentrique 

Française [37] (annexe 2) dont la principale conclusion est la présence de cette 

maladie dans toutes les ethnies, mais aussi une fréquence plus grande que 

décrite jusque lors du lupus systémique. 
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Tableau I : Etudes épidémiologiques à base de population concernant les 

Afrocaribéens ayant un lupus systémique disponibles dans la littérature. 

Auteurs Hopkinson 
[38] 

Nossent  
[31] 

Molokhia  

[39] 
Deligny 

[34] 
Flower 

[35] 
Arnaud 

[36] 
Pays UK Curaçao UK Martinique  Barbade Guadeloupe Martinique Guyane 

Période 1990 1980-1989 1999 1990-1999 2000-2009 2010 

Ethnie AC AC AC 
/ Africains AC AC 

AC (M et G) 
> 90% Origine Africaine (Gu) 

Incidence 

instantanée dans 

cette ethnie 
(IC 95 %) 

31.9 
(0-69.8) 

4.5 (0.4-8.8) 
H : 1.13  

(0.9-3.1) 
F : 7.86  

(2.3-13.2) 

ND 

4.7 (2,5–6,9) 

H : 8,5  

(7,2–9,8) 

F : 0,7  

(0,3–1,1) 

7.96  

(6.94–9.10) 

H : 1.07  

(0.59–1.80) 

F :14.34 

(12.43–16.46) 

7,09 8.03  11,2 

Prévalence 

instantanée dans 

cette ethnie 
207 

 (11-302) 

H : 8.5  
(2.8-14.2) 

F : 83.8  
(65.8-101.8) 

F (AC) : 177   
(135-220) 

F (A) :110 
(58-163) 

  - 93,9  126,7 86,2 

Nbre de cas  
(E / AC) 3/19 -/68/- 72 / 20 / 66 245   407  501 125 

Tranches d'âge  Toutes Toutes 15-64 ans Toutes 
Population de 

référence 
Population 

européenne Taux bruts 
Critères de 

diagnostic ARA 1982 ACR 1997 

 

Légendes : AC : Afro-Caribéens, E : Européens. Gu : Guyane, G : Guadeloupe, M : 

Martinique; F : femme ; H : homme. 
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  c/ Syndrome des anti-synthétases 

Cette forme hétérogène de myosite inflammatoire idiopathique n’a même 

jamais été décrite dans la région Caribéenne et en Amérique du sud. A l’heure 

actuelle, il n’y a pas aucune étude épidémiologique dans une population. Ceci 

ne permet pas de soutenir l’hypothèse de la prédominance d’un anticorps ou 

d’un autre variable selon l’origine géographique ancestrale.  

 

  d/ Maladie de Behcet 

Il n’y a aucune description épidémiologique rigoureuse de cette maladie dans 

une population d’origine Africaine, et donc dans une population de la Caraïbe 

ou d’Amérique du sud, pour savoir si elle est plus ou moins fréquente que dans 

les populations européennes, asiatiques où elle a bien été décrite. Les 

descriptions actuelles montrent une grande fréquence sur l’ancienne route de 

la soie. Par contre, en Guadeloupe, une estimation de la fréquence à 3/100000 

de la maladie a été faite à partir des cas hospitaliers [40]. Cette série décrit en 

Guadeloupe une fréquence élevée de l’atteinte neurologique, avec toutefois 

des biais possible du fait du recrutement principalement fait en neurologie. 

Mais la grande fréquence de cette atteinte a été aussi retrouvée dans une série 

Française de patients d’origine subsaharienne de la Pitié Salpétrière [41]. Cette 

maladie est généralement beaucoup plus fréquente dans les populations 

asiatiques que chez les Européens. Elle est décrite chez des patients originaires 

de la région (Jamaïcains de Londres) ou dans d’autres partie de la région que la 

Guadeloupe (Barbade) à partir de quelques cas cliniques [42,43]. 
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  e/ Principales vascularites des petits et moyens vaisseaux identifiées comme 
une maladie 

 

Aucune donnée régionale n’est disponible dans la littérature sur ces 

pathologies, il est vrai très peu fréquentes alors que beaucoup d’îles de la 

Caraïbe ne dépassent pas les 500000 habitants, ce qui à la vue de l’incidence et 

la prévalence de ces maladies rend improbable la constitution d’une cohorte. 

Elles sont bien pourtant présentes, comme en témoigne l’existence de 

quelques rares cas cliniques reportés [44,45]. Plusieurs autres raisons peuvent 

aussi en partie expliquer la rareté de la description de ces pathologies dans 

notre grande région : (1) elles empruntent des aspects cliniques volontiers 

compatibles avec des pathologies plus banales, et (2) la présence de médecins 

ayant une expertise en la matière dans la région est rare. Ceci conduit 

sûrement à un sous diagnostic. Il n’y a pas plus de données dans les 

populations d’origine Africaine vivant ailleurs dans le monde. 

 

  f/ Sclérodermie systémique 

Aucune étude épidémiologique n’a été réalisée dans la région. Quelques 

courtes séries de la Barbade (27 malades), de Puerto Rico (24 malades) et de 

Jamaïcains vivant à Londres témoignent du fait que la maladie y est bien 

connue [46-48]. Elle n’est pas décrite en région amazonienne, mais retrouvée 

dans l’état semi-aride de Piaui au nord du Brésil [49]. Il faut aller aux Etats Unis 

pour avoir une idée du profil clinique et biologique de cette maladie dans une 

population d’origine subsaharienne. V Steen y trouve plus souvent des formes 

diffuses, avec une atteinte pulmonaire interstitielle à la fois plus fréquente et 

plus grave, un pronostic moins bon et des anticorps anti-topoisomérase 1 plus 



31 
 

fréquents par rapport aux Caucasiens [27]. Ces données demandent à être 

comparées à une cohorte de patients Afro-Caribéens. 

 

g/ Hypertension artérielle pulmonaire des connectivites   

La recherche dans la région de publications sur l’épidémiologie de 

l’hypertension pulmonaire ne concerne que la fréquence dans les populations 

drépanocytaires tant en Guadeloupe qu’en Martinique [50,51]. Les données 

épidémiologiques à base de population n’existent que dans moins de 10 

publications, dont moins de la moitié possèdent des données concernant des 

maladies auto-immunes systémiques. Aucune n’abordent ce problème 

spécifiquement dans les populations issues de la zone subsaharienne.  

 

 

II.2  Données actuelles sur les caractéristiques cliniques des maladies 

auto-immunes et systémiques aux Antilles et en Guyane Française 

 

  a/ Caractéristiques cliniques du lupus purement cutané aux Antilles et en 
Guyane Française 

Aucune donnée n’est disponible sur ce sujet dans la Caraïbe et en Amérique du 

Sud. La seule étude menée dans une population noire d’origine Africaine 

menée au Zimbabwe : sur 37 patients, elle retrouvait pour principales 

caractéristiques un sex ratio montrant que les femmes sont les plus concernées 

(5:1) et des lésions cutanées volontiers vitiligoïdes [52]. Le lupus subaigu a été 

décrit en 1979 par Sontheimer et Gilliam [53]. La série de Jacyk citée au-dessus 

était antérieure à 1979 et toutes les descriptions de lupus purement cutané 

faites avant cette publication majeure étaient rendues caduques.  
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  b/ Caractéristiques cliniques du lupus systémique aux Antilles et en Guyane 
Française 

La première vraie description du lupus systémique dans la Caraïbe vient de JC 

Nossent avec une série à base épidémiologique [31]. Sur 94 patients, c’est 

surtout la forte fréquence de l’atteinte rénale retrouvée chez 78% des patients, 

associée à une forte mortalité (survie de 90.5%, 60.1% et 45.7% à 

respectivement 1, 5 et 10 ans qui marque la présentation de cette maladie. La 

fréquence de l’atteinte rénale est moindre en Martinique (47%), mais reste très 

élevée par rapport aux données des patients Européens qui sont plutôt de 

l’ordre de 20% [34]. Cette fréquence (47%) sera retrouvée par Cindy Flower à la 

Barbade une décennie plus tard, sur une série prospective nationale réalisée 

sur 10 ans [35]. Elle a retrouvé aussi les chiffres de mortalité plus proche de 

ceux de Nossent 20 ans auparavant (95% survie à 1 ans, 79.9% à 5 ans mais 

68% si présence d’une atteinte rénale) que de ceux de Martinique : probabilité 

de survie 96,4 % (IC : 94,1–98,7) à cinq ans, 91,8 % (IC : 87,9–95,7) à dix ans. 

Chez les patients d’origine subsaharienne aux USA et chez des patients Afro-

Caribéens vivant en Angleterre, le pronostic rénal de la néphropathie lupique 

moins bon que chez les Européens, en dehors de tout problème économique 

[26,54], le rôle de l’accès aux soins faciles et gratuits, de la prise en charge 

complète de la maladie, épuration extra-rénale incluse, est évident pour 

expliquer des différences de mortalité sur des populations pourtant très 

proches : seuls 10% des patients lupiques de la Barbade ont pu bénéficier d’une 

biopsie rénale, seule à même d’indiquer et adapter le traitement 

immunosuppresseur pour obtenir une guérison, tout en évitant des sur-

médications amenant des sur-risques infectieux non justifiés. Nous avions 

montré par ailleurs la fréquence particulière des néphropathies les plus 
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agressives (prolifératives) dans la population martiniquaise qui représentaient 

selon l’ancienne classification OMS près de 80% des cas sur l’île (figure 2). 

 

4%
7%

8%

64%

17%

classe 1

classe 2

classe 3

classe 4

classe 5

  

Figure 2 : Type histologique cumulé selon l’OMS aux biopsies rénales chez 76 

patients martiniquais ayant bénéficié d’une PBR. 

 

Les principales complications de la forte corticothérapie rendue classiquement 

nécessaire par ces atteintes rénales graves (mais aussi les atteintes 

neurologiques et hématologiques, toutefois beaucoup moins fréquentes) sont : 

- le diabète cortico-induit, élément particulièrement à risque dans une 

population où près de 10% de la population adulte devient diabétique. 

- les infections parfois très sévères qui sont maintenant la première cause de 

décès dans les cohortes de lupus. 

- Les complications de l’ostéoporose cortico-induite avec les tassements 

vertébraux, les fractures osseuses. 
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- L’ostéonécrose aseptique qui est à l’origine d’un handicap potentiellement 

important pour le patient. Pour cette dernière, il n’existe pas de données dans 

les populations spécifiquement d’origine Africaine, sachant que la maladie 

comme le syndrome des anti-phospholipides peuvent en être responsables 

hors corticothérapie. 

 

   c/ Particularités cliniques des myosites et du syndrome des anti-synthétases 
aux Antilles et en Guyane Française. 

 

La seule étude décrivant les myopathies inflammatoires, tous sous-types 

confondus,  a été conduite dans la Caraïbe et concerne une origine ethnique 

différente, puisque menée à Puerto Rico sur des patients d’origine Latino-

Américaine.  

Le syndrome des anti-synthétases est une maladie à tropisme principalement 

articulaire, musculaire, pulmonaire et dermatologique est associée de façon 

obligatoire à des auto-anticorps appelés : anti-Jo1 (anti-histidine), anti-PL7 

(anti-alanine), anti-PL12 (anti-threonine), anti-OJ (antiisoleucine), anti-EJ (anti-

glycine), anti-KS (anti-asparaginine), anti-SC (anti-lysine), anti-JS (anti-

glutaminine), anti-Ha (ou anti-YRS, antithreonine), anti-tryptophanine, et anti-

Zo (anti-phenylalanine). Ceci a une grande importance, car c’est l’auto-

anticorps qui va donner le mode de présentation clinique le plus fréquent. Le 

plus prévalent dans les descriptions actuelles, l’anticorps anti-Jo1, est 

particulièrement associé à une myosite cliniquement patente alors qu’une 

pneumopathie interstitielle n’est présente que dans seulement environ la 

moitié des cas. Les anticorps anti-PL7 et PL12 sont très fréquemment associés à 

une atteinte pulmonaire sans atteinte musculaire clinique [55]. Le tableau 
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clinique et le pronostic dans une population vont varier selon la fréquence de 

l’anticorps dans cette même population. Rapidement après les premières 

descriptions d’autres auto-anticorps que le Jo1, des présentations cliniques 

inhabituelles ont été fréquemment mises en évidence dans les populations 

Afro-américaines: il s’agit de formes dites amyopathiques (pas de déficit 

musculaire ni d’élévation des enzymes musculaires) ou cliniquement 

amyopathiques (pas de déficit musculaire, mais élévation des CPK) [56]. Cette 

maladie n’a jamais été décrite dans la région. On ne sait donc pas si elle y 

existe. Si elle existe, la question se pose de savoir si elle a des caractéristiques 

proches des Afro-Américains. 

 

   d/ Particularités cliniques de la maladie de Behcet aux Antilles et en Guyane 
Française. 

 

Il y a quelques données sur la région Caraïbe sur la maladie de Behcet. Il 

semble y avoir une incidence de l’atteinte cérébrale en Guadeloupe [40]. Cette 

atteinte est aussi retrouvée plus fréquemment dans d’autres populations 

originaires de l’Afrique noire et semble constituer une particularité de 

l’expression de cette maladie dans cette population [41]. Une petite série 

ophtalmologique de patients Londoniens montre que l’uvéite fait partie du 

tableau [42]. A la Barbade, Cindy Flower souligne l’utilité du test à l’urate pour 

le diagnostic [43]. 

 

   e/ Particularités cliniques aux Antilles et en Guyane Française des vascularites 
des petits et moyens vaisseaux individualisées comme une maladie. 
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Il n’y a pas de données sur le sujet, tout au plus quelques cas cliniques ne 

permettant pas de brosser un tableau habituel ou d’individualiser des aspects 

particuliers d’une de ces maladies ni dans la région, ni dans une population 

d’ascendance subsaharienne. 

 

   f/ Particularités cliniques de la Sclérodermie systémique aux Antilles et en 
Guyane Française. 

 

Les données collectées par Cindy Flower à la Barbade sont les seules données 

de la Caraïbe avec une population majoritairement d’origine subsaharienne 

concernant une cohorte de taille suffisante (n=27) pour tirer des conclusions 

[46]. Elle retrouve des aspects typiques de la sclérodermie dans les populations 

noires, à savoir une grande fréquence des formes diffuses, qui représentent 

2/3 des cas. Ceci est très proche de ce qui est trouvé chez les Afro-Américains, 

et l’opposé des caractéristiques chez les Européens où la forme limitée 

représente 2/3 des patients [27]. Toutefois, C Flower ne dispose pas des 

éléments biologiques, en particulier l’anticorps antifibrillarine retrouvé chez 

37% des 8 patients Afro-Caribéens de Londres présents dans la cohorte de 

Carol Black. Ces patients sont eux tous porteurs d’une sclérodermie systémique 

diffuse [48].  
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II.3 Maladies auto-immunes/systémiques et environnement aux Antilles 

et en Guyane Française 

 

Les données de la littérature (sur pubmed) concernant le rôle de 

l’environnement dans la Caraïbe sont très rares. Il n’y a en effet aucune vraie 

étude dont le cœur soit l’étude d’un facteur d’environnement sur les maladies 

systémiques et/ou auto-immunes. Par contre, sur des maladies auto-immunes 

d’organe comme la sclérose en plaques, avoir vécu en métropole et d’être 

revenu vivre aux Antilles, l’amélioration de l’hygiène et l’exposition au soleil  

sont des facteurs de risque potentiels du déclanchement de la maladie [57]. Ce 

domaine très vaste est donc plein d’interrogations sans réponses dans notre 

région. Pourtant, les facteurs d’environnement ont été au cœur de l’hypothèse 

du gradient de prévalence pour le lupus systémique entre l’Afrique noire et les 

Etats Unis ou l’Europe [32,33]. 
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III  ETUDES DES MALADIES AUTO-IMMUNES ET SYSTEMIQUES AUX ANTILLES 

ET EN GUYANE FRANCAISES 

 

OBJECTIFS DES ETUDES 

La région Caribéenne est une zone où il y a assez peu de données sur les 

maladies auto-immunes et/ou systémiques, et pourtant les études existantes 

montrent que, non seulement elles y existent, mais qu’en plus certaines y sont 

fréquentes comme le lupus systémique. Cette région est même suspectée 

d’être une zone où des facteurs exogènes vont accélérer l’acquisition d’un 

lupus systémique, comme évoqué dans l’hypothèse du gradient de prévalence 

[32,33]. De nombreuses maladies n’ont jamais été décrites, non seulement 

dans la région mais aussi dans les populations d’origine subsaharienne, comme 

le Sjögren primaire, la maladie de Kikuchi-Fujimoto, les vascularites comme la 

périartérite noueuse, la granulomatose avec polyangéite, la granulomatose 

éosinophile avec polyangéite, la micropolyangéite ou la maladie de Behcet. De 

nombreux aspects de certaines maladies systémiques sont là aussi peu abordés 

voire non décrits dans la région ou dans la diaspora Africaine. Pourtant, le fait 

que la Martinique soit une île, induit que la population est relativement 

captive. Le système de santé qui permet la prise en charge de toutes les 

pathologies sans notion de financement pour le patient, avec des médecins 

connaissant ces pathologies rares faisant partie du réseau ou filières de soins 

mis en place au niveau national lors du plan santé-maladies rares concourt à 

obtenir sur une maladie les informations exhaustives dans une population. Ces 

études sont les seules à même d’avoir une vision exacte et précise de la 

présentation d’une maladie, c’est-à-dire sans le biais induit par le recrutement 

exclusivement hospitalier qui concentre surtout les malades graves.  
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La fréquence de certaines maladies permet aussi de tester de nouvelles 

combinaisons de traitement reconnues dans le monde, mais sans qu’aucune 

validation n’ait été réalisée dans une population d’origine Africaine. C’est par 

exemple le cas du protocole EUROLUPUS, pour qui les débats sont vifs dans le 

monde des spécialistes du lupus sur son efficacité dans cette population en 

l’absence de données concluantes. 

Enfin, certaines maladies infectieuses qui n’étaient pas ou plus présentes dans 

le monde occidental, réapparaissent et pointent à la porte de ces pays. Leur 

émergence a de fortes chances de voir le jour, du fait du développement 

considérable des voyages. Les Antilles et la Guyane sont particulièrement 

concernées par plusieurs maladies virales émergentes, comme le chikungunya 

et la dengue. Elles font partie du monde occidental et y disposent à la fois des 

derniers traitements (tout au moins pour les départements Français 

d’Amérique) et de grosses cohortes de maladies rares de type auto-immun. 

Décrire l’évolution de ces viroses sur ces maladies, dans le cadre de traitements 

particuliers comme les biothérapies, l’évolution de ces maladies lorsque les 

malades contractent une de ces maladies est un enjeu que peu de zones 

géographiques peuvent faire avant l’émergence de ces maladies dans le monde 

occidental. 

L’objectif principal de ce travail est donc d’accumuler un nombre conséquent 

de données sur ces maladies dans la région, tant sur la présentation, 

l’évolution, des aspects particuliers de ces maladies, mais aussi les 

modifications que peuvent y apporter des éléments environnementaux comme 

les virus tropicaux que sont la dengue et le chikungunya.  



40 
 

Ceci permettra de rechercher par la suite, le rôle des divers facteurs innés ou 

acquis évoqués dans l’introduction dans les aspects particuliers de ces maladies 

aux Antilles et en Guyane. 

 

III.1. MATERIELS ET METHODES 

 

Du point de vue de l’organisation et de la présentation de cette thèse, les 

études seront présentées successivement sur le versant épidémiologique 

(quand il existe), puis vient dans une deuxième grande partie où elles sont 

toutes regroupées la description de la maladie ou d’un de ses aspects. La 

méthodologie de chacune des études est regroupée dans ce chapitre. 

Toutefois, si le manuscript d’une étude est inséré dans la thèse, les trois 

chapitres méthodes/épidémiologie/description ne seront pas séparés et seront 

présentés en un bloc dans le chapitre regroupant soit l’épidémiologie s’il y a 

lieu ou celui détaillant les descriptions. Pour chaque étude, les investigateurs 

seront nommés  

 

   a/ Lupus systémique et cutanés purs en Guyane Française 

 

Je suis le principal investigateur de cette étude, l’assistant de recherche 

clinique, l’auteur exclusif du manuscript. Pour les statistiques, une partie ont 

été réalisées par Guillaume Béraud, PH en médecine interne à Poitiers. 

Pour récupérer tous les cas de lupus systémique et de lupus purement 

cutané, nous avons recoupé plusieurs sources :  
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(1) le département d’informatique médicale des deux principaux hôpitaux de 

Guyane (Cayenne et Saint Laurent du Maroni) en utilisant les codes ICD9 

710.0 et 695.4, ICD 10 L93 et M32. 

(2) les fichiers des praticiens publics ou privés en dermatologie (n=7), 

médecine interne ou rhumatologie (n=7), néphrologie (n=2), pédiatres des 

deux principaux hôpitaux (n= 6). 

(3) les fichiers d’anticorps antinucléaires de l’institut Pasteur de Guyane. 

Les données suivantes furent collectées: date des premiers symptômes, 

première et dernière consultation (le patient sera défini comme perdu de 

vue s’il n’est pas vu en 1998), présence d’une autre maladie auto-immune 

dans la famille, traitement, critères cliniques et biologiques du lupus selon les 

critères de l’ACR 1997 [58],  les résultats de la biopsie rénale quand elle a eu 

lieu selon les la classification OMS, les autres manifestations cliniques ou 

biologiques attribuables au lupus mais non présentes dans les critères de 

l’ACR 1997, l’évolution, les infections, les complications liées aux 

médicaments, le décès et sa date s’il y a lieu. Les anticorps antinucléaires 

sont considérés comme positifs s’ils sont à un titre d’au moins 1/320. Seuls 

les patients ayant 4 critères de l’ACR seront inclus sur l’étude du lupus 

systémique. Les critères utilisés pour le lupus purement cutané sont 

explicités dans l’article page 151. 

 

   b/ Maladie de Kikuchi-Fujimoto aux Antilles et en Guyane Françaises  

Il s’agit d’une étude rétrospective, multicentrique avec recoupement de 

sources. 

Le critère nécessaire d’inclusion dans l’étude épidémiologique comme celle des 

caractéristiques de la MKF était l’existence d’une histologie ganglionnaire 
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répondant aux critères de Diebold [59], concluant à une lymphadénite 

nécrosante étant probable ou compatible avec une maladie de Kikuchi-

Fujimoto. Les patients étaient alors considérés comme ayant une preuve 

histologique de MKF. 

Pour rentrer dans l’étude épidémiologique de la MKF, les patients devaient 

habiter en Martinique au moment de la biopsie positive, quelque soit leur 

origine ethnique et qu’il s’agisse d’une récidive ou d’un premier épisode de 

MKF. 

Pour rentrer dans l’étude des caractéristiques propres aux patients d’origine 

africaine, seuls ceux d’origine Afro-caribéenne (par auto-déclaration) ayant une 

histologie positive étaient inclus, où que soit réalisée la biopsie. 

Les critères d’exclusion étaient : les patients ayant un diagnostic clinique 

compatible retenu par le clinicien mais sans preuve histologique. 

 

Sources de données 

Le recrutement des patients a été réalisé dans tous les départements via trois 

sources: 

- la base de données informatique anatomo-pathologique via le logiciel DIAMIC 

utilisant le codage ADICAP (Association pour le Développement de 

l’Informatique en Cytologie et en Anatomie Pathologique) avec le code 

OHSG7110 représentant la lymphadénite nécrosante de Kikuchi, 

- le département d’information médical (DIM) en interrogeant le PMSI MCO 

(Programme de médicalisation des systèmes d’information en médecine, 

chirurgie, obstétrique et odontologie) en utilisant le code CIM 10 I881 
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(Lymphadénite chronique, sauf mésentérique), R590 (adénopathies localisées), 

R590 (adénopathies généralisées) ; 

- les médecins spécialistes des différents hôpitaux. 

 

La Guyane 

Le recueil des patients n’a été réalisé qu’au Centre Hospitalier de Cayenne qui 

est le principal hôpital du département, en interrogeant : 

- la base de données via le codage ADICAP dans le seul laboratoire d’anatomie 

pathologique du département utilisé depuis 2006 et en fonction de la 

provenance de la pièce histologique, les autres hôpitaux du département 

(centre médico-chirurgical de Kourou (CMCK) ; centre hospitalier de l’Ouest 

Guyanais de Saint-Laurent du Maroni) étaient contactés pour examiner les 

dossiers médicaux ; 

- le DIM (PMSI utilisé depuis 2007) 

Mais, les médecins internistes des 3 hôpitaux de la Guyane ont été interrogés. 

 

La Guadeloupe 

Le recueil des patients a été réalisé qu’au Centre hospitalier universitaire de 

Pointe à Pitre (CHUPAP) qui est le principal hôpital de l’ile en interrogeant : 

- la base de données informatique d’anatomie pathologique utilisée depuis 

1995 

- le DIM (PMSI disponible depuis de 2006). 



44 
 

 

La Martinique 

Le recueil des patients a été réalisé : 

- Au Centre hospitalier universitaire de Martinique, en contactant: 

1) le laboratoire d’anatomie pathologique auquel sont rattachés les différents 

centres hospitaliers de l’île, 

2) le Département d’Informatique Médicale, 

3) le centre de compétences maladies auto-immunes rares, 

4) le seul service d’hématologie de l’île. 

- Au seul autre laboratoire d’anatomie pathologique de l’île qui est privé et crée 

en 1985: le centre de Pathologie Patio de CLUNY 97233 Schoelcher, dirigé par 

le Dr SULPICY 

F/ Définitions 

- La date de début des premiers symptômes sera considérée comme la date où 

apparaissent les premiers signes compatibles avec la MKF lors de tout épisode 

accompagné d’une preuve histologique, la plus précise possible, et si peu de 

précisions étaient disponibles, la date était ramenée au 01 ou 30 du mois. 

- Le délai diagnostic était le délai entre la date d’apparition des premiers 

symptômes de l’épisode de MKF identifié que ce soit au 1er épisode ou lors 

d’une récidive et la date du rendu du compte-rendu histologique de la biopsie 

ganglionnaire réalisée lors de cet épisode de MKF (en semaines). 
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- Le délai d’apparition de la maladie auto-immune suite au diagnostic de la 

MKF, ou de la MKF après le diagnostic de maladie auto-immune était le délai 

entre la date de diagnostic de la maladie auto-immune (définie comme la date 

où était présent les critères de la maladie) et de la MKF, et vice versa (en 

années). 

- Les maladies auto-immunes étaient définies par des critères internationaux : 

a) Lupus érythémateux systémique défini par les critères de l’ACR modifié de 

1997 [58]; 

b) Le syndrome de Gougerot Sjögren primaire défini par les critères du Groupe 

de consensus américano-européen [60]; 

c) L’arthrite juvénile idiopathique définie par les critères ILAR (International 

League of Associations for Rheumatology) de 1993 [61]. 

- Les adénopathies cervicales « diffuses » étaient définies par des adénopathies 

cervicales présentes dans plus de 2 sites c’est-à-dire l’atteinte des chaînes 

cervicales (spinale, jugulo-carotidienne, sous maxillaire, et sus claviculaire 

principalement) associée à l’atteinte de la chaîne occipitale et/ou l’atteinte de 

la chaîne cervicale de façon bilatérale. 

- La sévérité de la MKF n’était pas clairement définie par des critères dans la 

littérature. Nous avons déterminé les critères de sévérité à partir de patients 

ayant une MKF entrainant le décès. Nous considérons comme une MKF sévère 

tous patients ayant : un terrain fragile (grossesse, immunodéprimé, 

transplantation d’organe), une atteinte neurologique, une atteinte cardiaque 

ou un SAM selon les critères de Henter [62]. 
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- La récurrence était « probable » lors d’un épisode d’adénopathies transitoires 

précédente ou postérieure au diagnostic de MKF avec prise en charge médicale 

mais sans biopsie ganglionnaire réalisée et « certaine » si cette récurrence est 

prouvée après biopsie. 

- Le suivi de chaque patient a été compté à partir de la date du diagnostic 

jusqu’à la date de la dernière consultation par les spécialistes de la pathologie 

ou du décès. 

Les données démographiques recueillies étaient : l’âge au diagnostic, le sexe, 

l’ethnie, la durée du suivi. 

Les données cliniques recueillies étaient : 

- les antécédents personnels et familiaux de maladies auto-immunes, 

- les signes généraux : asthénie, amaigrissements, fièvre, sueurs, 

- les caractéristiques des adénopathies (localisation, sensibilité), 

- autres symptômes : des lésions cutanées, des arthralgies, une douleur 

pharyngée, une organomégalie et n’importe quel autre signe clinique précisé 

dans le dossier, 

- les critères des maladies auto-immunes potentielles précédemment définies, 

- les traitements pour la MKF ou la maladie sous-jacente si elle existe, 

Les données biologiques recueillies étaient : 

- la présence d’un syndrome inflammatoire avec la vitesse de sédimentation 

(VS) à la 1ère heure si > à 20 mm/1ère heure, Protéine C réactive (CRP) > 5mg/l 
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- les leucocytes dont une leucopénie est définie par des globules blancs (GB) < 

4000/mm3, une hyperleucocytose par des GB > 10000/mm3 ; les polynucléaires 

neutrophiles (PNN) (N=1500 – 7000/mm3) et les lymphocytes (N= 1000 - 

4000/mm3) 

- l’hémoglobine (Hb) avec une anémie définie arbitrairement par une Hb < 

12g/dl dans les deux sexes, 

- les plaquettes avec une thrombopénie définie par des plaquettes < 

150000/mm3, 

- les transaminases dont l’Aspartate aminotransférase (ASAT) et Alanine 

aminotransférase (ALAT) avec la recherche d’une cytolyse hépatique : ASAT > 

30 UI/l et ALAT > 35 UI/l, 

- les LDH dont la normale est < 250 UI/L, 

- les auto- anticorps : les FAN, les Ac anti- DNA natifs, 

- les sérologies diverses dont toxoplasmose, parvovirus B19, EBV, CMV, VIH, 

HTLV1 

- la recherche de tuberculose soit par les BK (bacilles de Koch) tubages, 

Intradermoréaction (IDR), quantiféron ou recherche de BK ganglionnaire. 

Les données histologiques recueillies étaient : la biopsie ganglionnaire et toutes 

les histologies présentes dans le dossier au moment du diagnostic 

principalement biopsie cutanée, myélogramme. 

La date du rendu du compte rendu de la biopsie ganglionnaire était également 

recueillie. Les différentes formes ne seront pas détaillées car précisées que 

dans quelque cas, de plus n’apportant aucun élément diagnostic, clinique et 

pronostique supplémentaire.  
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Les données iconographiques recueillies comportaient les résultats 

d’échographie, de TDM, de TEP scanner ou autres. 

Statistiques  

Les données quantitative étaient exprimées en moyenne avec les extrêmes en 

utilisant le logiciel Excel (Microsoft) et les données qualitatives en unité et en 

pourcentages. Le taux d’incidence annuelle moyenne brute de la maladie (c’est 

à dire non adaptée à la structure de la population) a été calculé sur une période 

de 23 ans de 1991 à 2013 inclus. Le nombre annuel moyen de patients 

découverts a été porté au numérateur et la population recensée en 2011 au 

dénominateur. L’incidence a été rapportée pour 1000000 habitants. L’intervalle 

de confiance de l’incidence a été calculé par une approximation de la loi 

binomiale à l'aide de la loi normale. La comparaison des données MKF avec ou 

sans lupus a été calculée par la loi de Fisher du fait des faibles effectifs. La 

valeur significative de « p » a été choisie à 0.05. Les chiffres de population 

utilisés sont issus du recensement de la population française de 2011 par 

l’INSEE disponible sur www.insee.fr. Ces seuls chiffres ont été choisis car la 

variation de la population martiniquaise entre 1993 et 2011 est en 

augmentation modeste de 5%. 

Nous avons consulté la Commission nationale informatique liberté (CNIL) qui 

nous a accordé en 2014 l’utilisation des données des patients. Le 

consentement écrit des patients et la présentation du projet au comité régional 

de protection des personnes n’était pas nécessaire dans notre étude 

observationnelle rétrospective. 

 

 c/ Ostéonécrose aseptique symptomatique et lupus systémique en 

Martinique 

http://www.insee.fr/
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L’investigateur principal de cette étude est Serge Arfi qui a rentré les données. 

L’écriture, l’interprétation des données a été réalisée par Serge Arfi et moi-

même, les statistiques par le CIC EC et moi-même. 

Nous avons rétrospectivement repris les fichiers des patients ayant un lupus 

systémique suivi par les internistes, rhumatologues, néphrologues au CHU de 

Martinique. Tous les patients ayant un lupus systémique depuis au moins trois 

ans étaient inclus. Ils étaient séparés en deux groupes, un ayant eu une 

ostéonécrose aseptique il y a au moins trois ans, et ceux n’en ayant pas eu. 

Le lupus systémique était diagnostiqué par les critères de l’ACR 1997. 

L’ostéonécrose aseptique symptomatique était diagnostiquée par au moins un 

des examens suivants : radiographie, scintigraphie, tomodensitométrie ou IRM 

de l’articulation. Elle était classée selon les 4 stades de Ficat par le même 

observateur (Serge Arfi) [63]. Les patients ayant eu une ostéonécrose ou un 

lupus systémique depuis moins de trois ans seront exclus. 

Seront recherchées les informations suivantes dans les dossiers : 

- critères ACR 1997 [58], 

- âge de début du lupus et âge lors de l’inclusion dans l’étude, décès, 

- délai entre le début du lupus et l’ostéonécrose (et date de cette dernière), 

- présence d’une dialyse,  

- utilisation de fortes doses de corticoïdes (1 mg/kg/j et/ou bolus de 

solumédrol ≥ 500 mg) dans le passé, 
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- pose d’une prothèse chirurgicale suite à l’ostéonécrose, et toutes 

complications immédiates et à distance de cette chirurgie (avec date des 

évènements), 

- les patients seront considérés perdus de vue s’ils n’ont pas été vus en 

consultation ou hospitalisés depuis 1 an. 

Les comparaisons entre les 2 groupes se feront par le test exact de Fischer avec 

un p accepté comme significatif à 0.05. 

 

d/ EUROLUPUS dans les néphropathies lupiques prolifératives en 

Martinique 

Je suis l’investigateur principal de cette étude. Le recueil de données a été 

réalisé par Charles Cartou et moi-même, il en est de même pour 

l’interprétation des données, les statistiques et l’écriture. 

La population étudiée correspond aux patients de plus de 18 ans, traités dans 

le service de médecine Interne et Rhumatologie du CHU de Martinique, ainsi 

que dans le service de néphrologie et les autres services de médecine interne 

du CHU de Martinique. Les différents choix possibles de traitements d’attaque 

de la néphropathie lupique (cyclophosphamide intraveineux type EUROLUPUS 

ou classique NIH « court » ou per os par du mycophénolate mofétil) sont 

proposés aux patients, sauf dans le cas d’une  autre atteinte rendant nécessaire 

le traitement ancien NIH (500 à 750 mg/m2 mensuels 6 mois). Le choix des 

patientes est respecté et elles ne sont incluses que si elles font le choix de 

l’EUROLUPUS. 

Les patients sont inclus s’ils présentent : 

a/ un lupus systémique selon les critères ACR 1997 [58]: 
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b/ une néphropathie lupique classe IIIa, IIIa/c +/-V, IVa,, IVa/c +/- V, ou V isolé sur 

la ponction biopsie rénale selon l’ISN RPS [64]. 

 

Nous enregistrons les données cliniques suivantes: 

a/M0 (début de l’étude clinique=inclusion), les caractéristiques de base :  

- âge de début du LES 

- délai d’apparition de la néphropathie lupique après le diagnostic de LES 

- le poids du patient (en kg) 

- la taille en mètre 

- la présence ou non d’une hypertension artérielle, définie par une tension 

artérielle systolique supérieure à 140 mmHg, ou une tension diastolique 

supérieure à 90 mmHg, et ce, au repos, lors d’une consultation, hypertension 

recontrôlée à distance. 

b/M0, M3, M6 (soit à l’inclusion, au 3e mois et au 6e mois) et A1, A2 et A3 (soit 

lors de la 1° année du suivi, la 2° et la 3°) : 

- une atteinte extra-rénale du lupus, ainsi qu’une recherche à l’interrogatoire 

de la compliance au traitement per os.  

- la posologie de Prednisone en mg/j. 

- le SLEDAI qui est un score composite de critères cliniques et biologiques, 

reconnu comme corrélé à l’activité du lupus.  
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La surveillance biologique s’intègre au rythme de surveillance clinique, avec 

une surveillance systématique, à M0, M3, M6, A1, A2 et A3, des paramètres 

biologiques suivants : 

- créatinémie en µmol/l, débit de filtration glomérulaire (DFG) par calcul du 

MDRD (73) en ml/min/1,73 m², protéinurie en g/24 h, le taux d’anticorps anti-

ADN, le taux sérique du fragment du complément C3 et C4 en g/l, la vitesse de 

sédimentation à la première heure en mm, l’hématurie définie par à une 

quantification de globule rouge supérieure à 104/mm3 sans germe à l’ECBU, 

albuminémie en g/l 

Seuls les patients ayant une des classes de néphropathie suivantes sont inclus : 

IIIa, IIIa/c +/-V, IVa,, IVa/c +/- V, et V isolé. 

 

Modalités du traitement : 

Si c’est leur choix après avoir reçu une explication éclairée sur les trois 

modalités possibles de traitement d’attaque, les patients sont alors traités de 

leur néphropathie lupique selon le protocole EUROLUPUS classique. En 

structure d’hospitalisation de jour, on procède donc à 6 perfusions 

consécutives de cyclophosphamide intraveineux, à la posologie de 0,5 g tous 

les 15 jours pour une durée  totale de 3 mois, et pour une dose totale de 3 g de 

cyclophosphamide.  

Les bolus de corticoïdes, contrairement aux études précédentes, ne sont pas 

systématiques dans le protocole du service au départ du traitement d’attaque. 

En effet, dans l’objectif de limiter les doses de corticoïdes, seuls les patients 

ayant un aspect clinique et biologique rénal ou extra-rénal menaçant pour le 

clinicien suivants en bénéficient : 
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 - débit de filtration glomérulaire effondré,  

- signes extra-rénaux associés : atteinte neurologique centrale du lupus, 

thrombocytopénie (inférieure à 50 000/mm³), anémie hémolytique, 

pneumonie lupique, myocardite lupique et vascularite cutanée lupique ne 

répondant pas aux corticoïdes à faible dose. 

S’ils sont utilisés, les bolus de Solumedrol (Méthyl prednisolone) sont de 750 à 

1000 mg en intraveineux, par 24 h, répétés sur 3 jours. 

Il y est associé une corticothérapie orale initiale par Prednisone à la posologie 

de 0,5 mg/kg/j, sauf situation listée plus haut pour les bolus. Dans ce cas, les 

patients peuvent bénéficier d’une plus forte dose journalière (1 mg/kg/j) 

initiale avec une décroissance de 10% par mois environ. 

La corticothérapie est poursuivie à cette posologie au cours du premier mois de 

la cure de CYC IV, suivie d’une décroissance de la posologie de 5 mg/semaine 

jusqu’à la posologie totale de 10 mg/j, puis poursuite de la décroissance de 

2,5 mg/semaine.  

Le Mesna ® (UROMITEXAN) est initialement associé au CYC en prévention de la 

cystite hémorragique, mais après avis directement auprès du promoteur 

d’EUROLUPUS et plusieurs œdèmes de Quincke qui lui sont imputables, celui-ci 

n’a plus été utilisé.  

 

Le traitement de maintien est assuré soit par un relais à base de MMF (qu’il 

soit du Mycophénolate mofétil soit Cellcept®, soit du Myfortic® 

(Mycophénolate sodique) ou encore par de l’AZA, comme dans le protocole 

EUROLUPUS. Le choix entre les trois possibilités de traitement de maintien 
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dépend de la tolérance connue ou supposée des patients à ces 

immunosuppresseurs. A partir des résultats d’ASPREVA montrant une 

supériorité du MMF sur l’AZA en maintenance de la rémission, tous les patients 

reçoivent du MMF [65]. Même s’ils bénéficient d’une information initiale, les 

patientes présentant un risque de grossesse sont mises plus volontiers sous 

AZA. Le choix entre le Mycophénolate mofétil et le Mycophénolate sodique 

dépend essentiellement de la tolérance digestive, avec possibilité de switch. 

 

Définitions de l’échec primaire du traitement: 

La définition de l’échec du traitement choisie reprend celle du protocole 

original EUROLUPUS [66]et associe: 

a/ absence de réponse (pour les patients ayant une atteinte sévère, définie par 

une fonction rénale altérée ou un syndrome néphrotique) : 

- pour les patients avec une créatinine de base entre 114 µmol/l et 228 µmol/l, 

l’absence de réponse est définie par l’impossibilité de la créatinine à être en 

dessous de 114 µmol/l à 6 mois. 

- pour les patients avec une créatinine de base à 228 µmol/l et plus, l’échec est 

défini par une absence de diminution de 50 % de la créatinine de base à 6 mois. 

- pour les patients sans atteinte de la fonction rénale (créatininémie inférieure 

à 114 µmol/l) mais avec syndrome néphrotique, l’échec est défini par la 

persistance du syndrome néphrotique à 6 mois.  

b/ absence de réponse au bout d’un mois avec augmentation des corticoïdes 

dans le cadre d’une récidive sévère (syndrome néphrotique ou atteinte de la 

fonction rénale). 
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c/ ascension de la créatininémie, avec doublement du taux sérique par rapport 

au taux le plus faible obtenu au cours de l’ensemble du suivi et confirmé sur 2 

dosages à 1 mois d’intervalle. 

 

Définitions de la rémission partielle et complète : 

La rémission complète correspond à une protéinurie inférieure à 0,5 g/24 h et 

à une fonction rénale normale ou proche de la normale (avec une variation 

inférieure à 10 % du débit de filtration glomérulaire s’il est précédemment 

anormal).  

La réponse partielle correspond : 

- à une réduction supérieure ou égale à 50 % de la protéinurie,  

- et à un niveau sous-néphrotique de la protéinurie (soit inférieur à 1 g/24 h) 

associé à une fonction rénale normale ou proche de la normale, de préférence 

à 6 mois du début du traitement, et au pire 1 an après l’initiation du 

traitement.  

L’entrée en rémission partielle inclut nécessairement que le patient ne 

remplisse pas les critères d’échec pour la fonction rénale. 

 

Définitions de la rechute/récidive : 

La rechute correspond à une néphropathie lupique sous traitement après une 

phase de rémission complète ou partielle, et/ou une augmentation de la 

créatininémie de plus de 33 % de son taux de base sur une période de 1 mois, 

ou une augmentation de la protéinurie, soit de type réapparition d’un 
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syndrome néphrotique (si la rémission est partielle), soit une augmentation de 

la protéinurie supérieure à 0,5 g/24 h, sans dépasser 1 g/24 h si le patient est 

en rémission complète. Ceci correspond aux définitions utilisées dans le 

protocole original EUROLUPUS [66].  

 

Autres paramètres : perdu de vue, compliance, effets secondaires : 

a/ Les patients inclus sont considérés comme perdus de vue pour l’étude s’ils 

ne sont pas vus en consultation de contrôle sur une période supérieure à 

6 mois, ou si les données nécessaires à l’étude ne peuvent être récupérées. 

b/ La compliance des patients, ou adhérence thérapeutique, définie par Price 

en 2008 : elle nécessite une appropriation réfléchie de la part du patient de la 

prise en charge de sa maladie et de ses traitements, une persistance de la mise 

en pratique du comportement prescrit, et elle est évaluée par un interrogatoire 

médical ou/et de façon indirecte par la surveillance des taux sériques des 

médicaments [67].  

c/ Les effets secondaires comprennent : 

- les infections virales ou bactériennes représentant près de 2,4 à 77 %dans les 

études, 

- L’aménorrhée est un des effets secondaires du traitement des néphropathies 

lupiques ; dans une revue récente de la littérature, la prévalence varie de 0 à 

71 %. La présence d’une aménorrhée est donc recherchée chez les patientes à 

3 ans, mais ceci est compliqué par l’utilisation selon la demande de 

leuproréline à but de protection ovarienne, 

- Les œdèmes de Quincke sous mesna. 
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Ces effets secondaires sont recherchés pour tous les patients sur l’ensemble de 

la période de suivi. 

 

Traitement de rattrapage/sauvetage : 

En cas d’échec primaire du traitement ou de récidive, un traitement 

respectivement de sauvetage et de rattrapage est proposé aux patients. 

Ils bénéficient alors, soit d’un traitement per os à base de MMF s’inspirant de 

l’étude ASPREVA, à raison de 3 g de MMF pendant 3 mois à 6 mois, soit d’un 

traitement intraveineux, c’est-à-dire à nouveau un protocole EUROLUPUS, ou 

encore du protocole historique de type NIH avec du CYC à raison de 1 g tous les 

mois pendant 6 mois.  

Critères d’exclusion : 

Les patients n’ayant pas eu de ponction biopsie rénale sont exclus, ainsi que 

tous les patients présentant une néphropathie lupique de classe I, II, IIIc, IVc, ou 

V sans protéinurie, et VI à la biopsie. Il en est de même pour les patients ayant 

continué un traitement par MMF à la posologie d’induction, soit 3 grammes par 

jour.  

 

Critères de jugement : 

Le critère de jugement principal est l’obtention d’une rémission partielle ou 

complète, tout au long de leur suivi sur 3 ans. 

Les critères secondaires comprennent : 

- l’apparition d’une récidive, comme décrite ci-dessus. 
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- le fait d’être dialysé ou non. 

- les effets secondaires du traitement 

- l’apparition d’infection sévère ou non, définie comme sévère nécessitant 

l’emploi de traitement antibactérien, antiparasitaire et antiviral (54). 

- la compliance par interrogatoire 

 

Méthode et analyse statistique : 

a/ Recueil de données : 

Le recueil de données s’effectue sur des patients consécutifs, suivis dans le 

service de médecine interne du CHU de Martinique, correspondant aux critères 

d’inclusion et d’exclusion ci-dessus. Le premier patient de la cohorte a été 

inclus le 1er novembre 2008, et le dernier inclus le 1er avril 2014. 

Les patients en échec sont comptés dans l’effectif total, les patients en récidive 

ont leurs données censurées à partir de la récidive, et bénéficient d’un 

traitement de rattrapage, soit par augmentation du MMF (pour correspondre à 

la cible thérapeutique de maintien), soit par une seconde induction de type NIH 

ou EUROLUPUS ; par la suite, ils sont exclus des données. 

Les patients n’ayant pas fini la durée d’évaluation à M3 ont leurs données 

censurées à M1, et sont exclus de l’effectif. 

b/ Statistiques et éthique : 

Sur le plan statistique, les principaux calculs se basent sur la moyenne des 

écarts-types standard, à partir du module statistique du logiciel Microsoft 
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Excel®. La courbe de survie de type Kaplan-Meier a été faite à partir du logiciel 

R, logiciel statistique collaboratif disponible sur Internet. 

Comme il s’agit d’une étude observationnelle ouverte d’un traitement ayant 

l’autorisation de mise sur le marché, aucune demande auprès du Comité de 

protection des personnes (CPP) n’a été faite, ce, d’autant que cette 

comparaison s’est limitée strictement aux recommandations classiques de suivi 

de cette pathologie rentrant strictement dans du soin courant. 

 

e/ Lupus rénal en Guadeloupe 

Je suis l’investigateur principal, celui qui a réalisé le recueil, l’interprétation des 

données et l’écriture des données. 

Il s’agit d’une étude monocentrique rétrospective menée au CHU de Pointe à 

Pitre sur l’année 2000. Le CHU est le seul à pratiquer des biopsies rénales sur 

l’île en 2000. Les patients ont été recrutés à partir du service de néphrologie en 

2000 sur les critères d’une biopsie rénale associée avec la présence des critères 

ACR 1997 de lupus systémique [58].  

L’objectif est de décrire l’atteinte rénale dans la population Guadeloupéenne.  

On recueillera pour chacun des patients : 

- les critères ACR  

- Le résultat de la PBR selon les critères de l’OMS 

- Les dates de début du lupus et de l’atteinte rénale 

- l’existence d’une épuration extra-rénale 

- les paramètres néphrologiques suivants : syndrome néphrotique, 

créatininémie, hématurie, HTA 
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- Les complications infectieuses, iatrogènes. 

Les survies seront calculées selon la méthode de Kaplan Meier. L’intervalle de 

confiance de l’incidence a été calculé par une approximation de la loi binomiale 

à l'aide de la loi normale. La comparaison des données a été calculée par la loi 

de Fisher du fait des faibles effectifs. 

 

f / Syndrome des anti-synthétases aux Antilles et en Guyane Française 

 

Je suis l’investigateur principal et j’ai réalisé l’interprétation des données de 

cette étude. Le recueil des données et l’écriture ont été faits par Katlyne 

Polomat et moi-même.  

Inclusion des patients : 

Il s’agit d’une étude dans un premier temps prospective en Martinique réalisée 

par le centre régional de compétences maladies auto-immunes systémiques 

rares avec le centre national de référence maladies neuromusculaires rares du 

centre hospitalier universitaire de Martinique. Nous avons recueilli de façon 

systématique toutes les données décrites ci dessous des syndromes des anti-

synthétases incidents et prévalents vus depuis 2006 et jusque 2011. Un 

recoupement de source a été mis en place pour recueillir l’ensemble des cas : 

- Toutes les atteintes pulmonaires interstitielles sont envoyées à la seule unité 

de pneumologie de l’île par les généralistes ou les pneumologues quand il n’y a 

pas de diagnostic précis. Ces patients ont été systématiquement vus par le 

service de médecine interne de l’île. 
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- Le centre de compétence maladies auto-immunes systémiques rares est 

systématiquement contacté pour les patients avec une myosite inflammatoire 

par le centre de référence. 

- Le laboratoire d’immunologie du CHU est le seul laboratoire à pratiquer les 

tests permettant de diagnostiquer tous les syndromes des antisynthétases. Il 

contacte systématiquement le centre de compétence maladies auto-immunes 

systémiques rares quand un de ces tests est positif et le patient est alors vu par 

un des cliniciens de ce centre.  

Dans un second temps, nous avons demandé à nos collègues (dermatologues, 

médecine interne, pneumologues, rhumatologues) des autres départements de 

Guadeloupe et de Guyane Française de nous signaler les patients porteurs d’un 

syndrome des anti-synthétases qu’ils suivent sans que nous les connaissions et 

de nous fournir les données selon le même canevas. 

Définition des cas : 

Un patient sera inclus s’il présente un des anticorps spécifique du syndrome 

des antisynthétases et au minimum une des manifestations suivantes : 

- arthralgies de rythme inflammatoires ou arthrites 

- pneumopathie interstitielle 

- un syndrome myogène  

- mains de mécaniciens 

La date du diagnostic sera considérée comme celle du premier symptôme 

attribuable à la maladie, ou à défaut la première consultation permettant le 

diagnostic. Les patients seront considérés comme incidents si le tableau 

clinique survient en 2006 et plus tard. Les patients seront considérés comme 



62 
 

prévalents si un autre diagnostic était porté et s’il y des éléments cliniques 

permettant de penser que la maladie avait commencé avant 2006. Seuls les 

patients vivant en Martinique au moment du diagnostic seront inclus comme 

incidents dans l’étude épidémiologique. 

Nous utiliserons le terme de cliniquement amyopathique quand un patient se 

présente sans anomalie de la force musculaire et une élévation des CPK 

sériques supérieure à 3 fois la normale à la première consultation. Il sera 

considéré comme amyopathique en l’absence de trouble de la force musculaire 

et d’élévation des CPK sériques au-delà de 3 fois la normale à la première 

consultation.  

Un patient sera considéré comme perdu de vue s’il n’est pas venu en 

consultation ou en hospitalisation depuis 1 an. 

La présence d’une myocardite sera définie si les patients ont des signes 

cliniques d’insuffisance cardiaque et une échocradiographie et/ou une IRM 

compatibles. Une atteinte ORL de la myosite est définie par des signes 

compatible et une consultation par un ORL qui le confirme. 

Données recueillies: 

- Données cliniques initiales: pneumopathie interstitielle, arthrites, arthralgies 

de rythme inflammatoire, mains de mécaniciens, myosite, fièvre, 

- Données biologiques initiales : dosage des CPK sériques, CRP, Anticorps 

antinucléaires, anticorps anti-synthétases,  

- Scanner thoracique 

Statistiques et éthique: 
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Pour le calcul de l’incidence, le numérateur est le nombre annuel moyen de 

patients incidents en Martinique entre 2006 et 2013 et le dénominateur la 

population de Martinique en 2011 (source INSEE). La prévalence est calculée 

par le nombre de patients encore en vie et suivis à la date du 31 décembre 

2001 au numérateur et de la population Martiniquaise en 2011 au 

dénominateur. Les chiffres sont rapportés pour 100000 habitants. 

Aucune demande auprès des comités de protection des personnes n’a été 

effectué car il s’agit d’une étude non interventionnelle et que la prise en charge 

ne s’éloigne en rien des standards de suivi de cette pathologie (même en 

l’absence de recommandations). 

 

f/ Atteintes ORL des myosites aux Antilles 

 

Les patients inclus dans cette étude avaient l’association d’au moins une 

maladie auto-immune systémique et une atteinte ORL.  

Celles-ci seront définies par : 

- les critères internationaux du lupus systémique ACR 1997 [58],  

- une définition des myosites par un déficit rhizomélique et, soit une 

association d’un auto-anticorps spécifique des myosites (anti-synthétases, anti-

SRP, anti-PmScl, MI2, MDA5, HMGCOaReductase) avec des CPK supérieurs à 3 

fois la normale des CPK, soit la présence d’une biospie musculaire allant dans le 

sens d’une polymyosite, d’une dermatomyosite, d’une myosite à inclusion ou 

d’une myosite nécrosante, 



64 
 

- Une connectivite mixte quand il y a association de plusieurs maladies 

remplissant les critères internationaux. 

Nous avons toutefois considéré en l’absence de signe spécifique de myosite 

que le lupus systémique était responsable de l’atteinte musculaire, sans 

appeler cette manifestation connectivite mixte. 

- La coexistence de signes ORL ou digestifs hauts et l’examen soit par un ORL, 

soit par une orthophoniste qui confirme l’existence d’une atteinte ORL. 

Les patients n’ayant pas l’association des deux conditions examen ORL positif 

et critères prédéfinis d’une des maladies auto-immunes systémiques seront 

exclus. De même, les patients ayant des arguments pour une sclérose latérale 

amyotrophique, un accident vasculaire cérébral en particulier du tronc, une 

myasthénie seront exclus. 

Les renseignements suivants seront recherchés : 

- âge et date de début de la ou des maladies auto-immune, des premiers 

symptômes musculaires, et ORL, 

- Utilisation préalable de médicaments, 

- Signes ORL : dysphagie voire aphagie, dysphonie, fausses routes, 

vomissements, sensation de blocage, nécessité de « manœuvres » pour faire 

passer le bol alimentaire, toux pendant les repas, 

- Options thérapeutiques : corticothérapie orales à fortes doses (1 mg/kg/j) ou 

en bolus, immunosuppresseurs, immunoglobulines polyvalentes 

intraveineuses, rituximab,  

- Complications immédiates comme pneumopathie bactérienne, arrêt 

respiratoire, encéphalopathie hypercapnique, 
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- passage en unité de soins intensifs, en réanimation, intubation oro-trachéale 

- Signes cliniques des myosites inflammatoires auto-immunes, du lupus 

systémique,  

- Décès 

- Amélioration des signes musculaires et délai 

- Disparition des signes ORL définis en terme de temps comme la première 

consultation ou date d’hospitalisation où il n’y a plus de signe. 

- Présence de séquelles permanentes ORL définies comme la persistance au-

delà d’un an de signes ORL alors que les signes musculaires ont régressé 

complétement au moins une fois entre temps. 

- Présence d’une récidive et son délai défini comme la réapparition de signes 

ORL et de signes musculaires après régression complète  

 

g/ Vascularites des petits et moyens vaisseaux aux Antilles 

Il s’agit d’une étude rétrospective et observationnelle portant sur 1 centre, 

incluant le service de médecine interne du centre hospitalier universitaire de 

Martinique, qui est centre de compétence régional maladies auto immunes 

systémiques rares et vascularites. Nous avons recherché les dossiers de 

patients atteints vascularite des petits et des moyens vaisseaux pris en charge 

au CHU de Martinique entre janvier 1996 et janvier 2014. Les patients inclus 

devaient avoir été diagnostiqués ou suivis en Martinique, être d’origine 

Africaine par auto déclaration, et présenter une polyangéite microscopique, 

périartérite noueuse, une granulomatose avec polyangéite, une granulomatose 

éosinophile avec polyangéite selon les critères de l’ACR.  
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Les critères d’exclusion étaient : 

- les vascularites ANCA positives d’origine médicamenteuse.  

- diagnostic de polyangéite microscopique, périartérite noueuse, une 

granulomatose avec polyangéite, une granulomatose éosinophile avec 

polyangéite ne reposant pas sur les critères ACR.  

- données manquantes dans les dossiers empêchant de réunir les critères 

d’inclusion. 

Les sources qui nous ont permis de détecter les cas vascularite des petits et 

moyens vaisseaux étaient : 

- Le département d’informatique du centre hospitalier universitaire de 

Martinique, les dossiers ont été identifiés à partir du codage PMSI. Les codes 

suivants ont été utilisés: M313, M301, M317, M308, M300. 

- L’interrogation des praticiens et logiciels services concernés par cette maladie 

(médecine interne, rhumatologie, néphrologie, dermatologie, neurologie, 

maladie cardiologie, pédiatrie et pneumologie). 

Pour chaque pathologie, les critères diagnostiques correspondaient aux critères 

aux critères ACR sauf pour la micropolyangéite: 

Pour la périartérite noueuse, les patients devaient avoir au moins 3 critères 

parmi [68]: 

-perte d’au moins 4 Kg sans cause diététique retrouvée  

-livedo reticularis  

-orchite non infectieuse non traumatique  
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-myalgies, faiblesse musculaire ou douleurs des membres  

-mono, multi ou polynévrite  

-pression artérielle diastolique> 90 mmHg 

-Insuffisance rénale organique: urée> 0.4 g/L, créatinine> 15 mg/L sans cause: 

infectieuse  

-marqueur sériques de l’infection par le virus de l ’hépatite B.  

-anomalies de l’artériographie coelio-mésentérique ou rénale: présence de : 

sténoses artérielles ou d’anévrysmes n’étant pas d’origine athéromateuse en 

rapport avec une dysplasie fibromusculaire.  

-infiltrats de granulocytes ou cellules mononuclées dans la paroi de vaisseaux 

de petit et de moyen calibre. 

Certains critères excluaient le diagnostic de périartérite noueuse : présence 

d’une glomérulonéphrite ou d’une hémorragie intra alvéolaire. 

 

Pour la granulomatose avec polyangéite [68], les patients au moins 2 critères 

parmi :  

-inflammation nasale ou buccale : ulcérations buccales douloureuses ou non, 

écoulement nasal purulent ou sanglant écoulement nasal purulent ou sanglant 

-anomalies radiographiques pulmonaires à type de nodules fixes, d’infiltrats ou 

d’image excavées  

- anomalies du sédiment urinaire: micro hématurie (> 5 hématies/champ) ou 

cylindres hématiques  
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-inflammation granulomateuse histologique dans la paroi d’une artère ou péri, 

voire extravasculaire (artère de moyen calibre ou artériole)  

 

Pour la granulomatose éosinophilique avec polyangéite , les patients devaient 

avoir 4 critères parmi : 

-asthme 

-éosinophilie> 10%  

-neuropathie, ou mononeuropathie, polyneuropathie,  

-infiltrats pulmonaires labiles  

-anomalies naso-sinusiennes  

-infiltrat extra vasculaire à éosinophiles sur les biopsies.  

Pour la micropolyangéite, nous avons pris en compte la définition issue de la 

conférence de Chapel Hill publiée en 1994 [69], et revisitée [70]. 

 Les patients devaient présenter (combinaisons variables): 

-une glomérulonéphrite rapidement progressive associée ou à une hémorragie 

intra-alvéolaire, avec des signes de vascularite systémique.  

-une preuve histologique d’atteinte des petits vaisseaux associée ou non à une  

glomérulonéphrite pauci immune.  

-tout autre symptôme prouvant l’atteinte des petits vaisseaux.  

Les formes frontières étaient classées à part, tout comme les atteintes limitées. 

La date de diagnostic correspondait au moment où le patient remplissait les 

critères diagnostiques. Les patients étaient considérés comme perdus de vue 
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s’ils n’étaient plus vus en consultation de suivi ou en hospitalisation depuis plus 

d’un an.  

La rémission était définie par la stabilisation ou l’amélioration de fonction 

rénale, la disparition des cylindres hématiques, ou régression significative de 

l’hématurie, la disparition des symptômes systémiques (extra-rénaux) de 

vascularite.  

La maladie résistante était définie par la dégradation progressive de fonction 

rénale avec sédiment urinaire anormal, la persistance ou l’apparition de 

nouveaux symptômes systémiques extra rénaux de vascularite malgré un 

traitement immunosuppresseur.  

La rechute était caractérisée par l’apparition d’au moins un des critères 

suivants: une aggravation rapide de la fonction rénale associée à anomalie du 

sédiment urinaire, urinaire, une biopsie rénale montrant des lésions 

nécrosantes ou croissants actifs urinaire, hémoptysie ou hémorragie alvéolaire 

apparition/expansion de nodules pulmonaires sans infection, vascularite des 

voies respiratoires pulmonaires sans infection, vascularite des voies 

respiratoires pulmonaires sans infection, vascularite des voies respiratoires ou 

digestives objectivée par endoscopie ou par biopsie, uvéite iridocyclite, 

nouvelle multinévrite, vascularite nécrosante objectivée sur la biopsie de 

n’importe quel organe.  

Les données suivantes ont été recueillies : âge d’entrée dans la maladie, date 

du décès, critères l’ACR pour les caractéristiques cliniques et ou date de la 

dernière consultation, la durée de suivi, les différentes atteintes d’organes, la 

date de rechute, l’examen anatomopathologique, biologie des ANCA (détection 

par immunofluorescence indirecte puis ELISA), cryoglobuline, sérologie VIH, 
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VHB, VHC, HTLV 1 et 2, fonction rénale, sédiment, CRP, le traitement, les 

complications infectieuses, maladies associées, BVAS au diagnostic.  

Une infection était considérée comme grave comme grave s’il y avait eu emploi 

de traitement antibiotique, antiviral ou antifongique.  

Les données cliniques et biologiques ont été recueillies à l’aide d’un tableau de 

recueil de données standardisées (fichier Excel). Les données ont été remplies 

dans une fenêtre Excel afin de réaliser des calculs de moyennes et des calculs 

de proportion.  

Les demandes officielles ont été faites à la CNIL (commission nationale de 

l’informatique et des libertés) avant de récupérer les dossiers sélectionnés par 

le Département d’Informatique Médical. 

 

 

i/ Sclérodermie systémique en Martinique et en Guadeloupe  

 

Nadège Cordel et moi-même étions coinvestigateurs principaux sur cette 

étude. Les données ont été recueillies principalement par Hélène , aidée de 

Marie Elise Truchetet, moi-même. L’interprétation des données a été réalisée 

par Hélène, Nadège Cordel et moi-même de même que l’écriture. Les 

statistiques ont été réalisées par la DRCI de Pointe à Pitre et moi-même.  

Critères d’inclusion 

Les  patients ont été inclus dans l’étude à partir des critères suivants : 
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- Patient atteint de sclérodermie systémique répondant aux critères ACR 

(Tableau I), y compris les patients ayant une ou plusieurs autre(s) 

connectivite(s) associée(s) [71]. 

- Diagnostic de sclérodermie systémique porté entre le 01/01/2000 et le 

31/12/2011 : la date de diagnostic correspond à la date de première conclusion 

médicale de sclérodermie systémique répondant aux critères ACR. 

- Age du patient supérieur ou égal à 15 ans à la date de diagnostic définie 

précédemment. 

- Patient vivant depuis plus de six mois sur le territoire de Guadeloupe et/ou 

Martinique à la date de diagnostic définie précédemment. 

 

Critères d’exclusion 

Les données des patients ont été exclues de l’étude si le dossier médical était 

introuvable ou mal renseigné, ne permettant pas de définir si les critères 

d’inclusion étaient respectés. 

Mode de sélection des dossiers /  recueil des données 

Les dossiers des patients atteints de sclérodermie ont été sélectionnés grâce 

aux moyens suivants :  

Pour chaque dossier identifié, les critères d’inclusion ont été étudiés. Les 

données étaient intégrées dans l’étude si et seulement si le dossier remplissait 

l’ensemble des quatre critères d’inclusion. 

Patients suivis dans un centre hospitalier :  

Les dossiers des patients hospitalisés ont été identifiés par la requête 

informatisée des codages effectués par les praticiens hospitaliers au niveau du 

Département d’Information Médicale (DIM) avec les critères suivants 

- Diagnostic sclérodermie (code M.34) en tant que « diagnostic principal » 

ou « diagnostic associé » ou «  diagnostic relié » 

- Période d’étude du 01/01/2000 au 31/12/2011. 
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Cette recherche a été effectuée au niveau des deux centres hospitaliers de 

Guadeloupe (CHU Pointe à Pitre Abymes et CH Basse Terre), et au niveau des 

trois centres hospitaliers de Martinique (CHU Fort de France, CH Trinité et CH 

Lamentin).  

Patients suivis par un médecin libéral spécialiste, en cabinet ou en clinique :  

Les dossiers des patients suivis uniquement en consultation à l’hôpital ont été 

identifiés grâce aux fichiers informatisés. Les médecins (rhumatologues, 

dermatologues, pneumologues, gastro-entérologues) ont été contactés par 

téléphone (recherche des spécialistes via l’annuaire téléphonique). Les dossiers 

ont été identifiés grâce aux fichiers informatisés, en précisant une date de 

diagnostic entre 01/01/2000 et 31/12/2011. Pour les patients suivis 

conjointement à l’hôpital et en médecine libérale, seul le dossier hospitalier a 

été considéré. 

En Guadeloupe, ont été contactés : 11 dermatologues sur 11, 8 gastro-

entérologues sur 9, 5 pneumologues sur 5, 9 rhumatologues sur 10. 

En Martinique, ont été contactés : 11 dermatologues sur 11, 4 gastro-

entérologues sur 5, 5 pneumologues sur 5, 5 rhumatologues sur 6 

 

Données recueillies 

Les données démographiques et de suivi suivantes ont été recueillies :  

Sexe du patient, date de naissance, Année des 1ers symptômes (date (année) 

des premiers symptômes rapportés à la SSc, sauf phénomène de Raynaud. Il 

n’a pas été possible de recueillir la date de début du syndrome de Raynaud.), 

année de diagnostic (date (année) de la première conclusion diagnostique de 

sclérodermie systémique répondant aux critères ACR), date des dernières 
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nouvelles (date de la dernière consultation ou hospitalisation), Nouvelles à la 

date de point de prévalence (données de survie/décès obtenues à la date de 

point 30/06/2012 (obtenues par contact téléphonique du patient ou du 

médecin référent), patient 

perdu de vue (les nouvelles d’un patient supposé vivant n’ont pas pu être 

recueillies à la date de point), date de décès, décès attribuable à la 

sclérodermie (si la cause du décès est connue, il est évalué le lien possible avec 

la maladie sclérodermique), phototype (patient ayant un phototype IV, V ou VI 

d’après la classification de Fitzpatrick : phototype I : peau très claire, taches de 

rousseur, cheveux blonds ou roux ; phototype II : peau très claire, cheveux 

blonds ou châtain, des taches de rousseur apparaissent au soleil, yeux clairs ; 

phototype III : peau claire, cheveux blonds ou châtain ; phototype IV : peau 

mate, cheveux châtains ou bruns, yeux foncés ; phototype V : peau foncée, 

yeux foncés ; phototype VI : peau noire), antécédents personnels du patient 

(cancer, Grossesse). 

 

Facteurs d’exposition : 

Profession (seront considérées comme à risque : exposition professionnelle à la 

silice et/ou aux solvants et/ou aux hydrocarbures), catégorie socio-

professionnelle, selon l’INSEE, habitat (rural si la commune a moins de 2000 

habitants ou urbain si la commune a moins de 2000 habitants), renseigné par 

rapport à l’adresse du patient à la date du diagnostic), présence /absence de 

tabagisme actif.  

 

Atteintes viscérales cumulées au cours de l’évolution de la sclérodermie 

systémique :  

http://fr.wikipedia.org/wiki/Blond
http://fr.wikipedia.org/wiki/Rousseur
http://fr.wikipedia.org/wiki/Iris_%28anatomie%29
http://fr.wikipedia.org/wiki/Brun
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- Score de Rodnan modifié (score maximal rapporté au cours de la maladie), 

ulcères digitaux : calcinose, télangiectasies, forme œdémateuse.  

Douleurs articulaires, arthrite(s), érosions sur les radiographies standards, acro-

ostéolyse sur les radiographies standard. 

- La présence d’une atteinte musculaire est définie par l’élévation des CPK 

supérieure et/ou égale à deux fois la limite supérieure de la normale, et/ou des 

signes en faveur d’une myosite à la biopsie musculaire. 

Fibrose pulmonaire (sur le scanner pulmonaire haute-résolution), DLCO (valeur 

de capacité de transfert du CO minimale, en pourcentage de la valeur 

théorique), capacité vitale fonctionnelle minimale. La fibrose pulmonaire 

sévère est définie par une diminution de DLCO < 60% théorique et de la CVF < 

70% théorique, et/ou l’oxygénodépendance. 

- HTAP : présence/absence d’hypertension artérielle pulmonaire mesurée à 

l’échographie trans-thoracique (PaPs > 35 mmHg), confirmée par cathétérisme 

cardiaque droit (si réalisé) : PaPm > 25 mmHg avec Pcap ≤ 15 mmHg (HTAP 

précapillaire).  

- Cardiomyopathie sans précision, péricardite, troubles de conduction et/ou 

troubles du rythme, myocardite.  

- Atteinte digestive haute (symptômes rapportés de la bouche à l’estomac), 

atteinte digestive basse (du duodénum à l’anus), atteinte digestive 

légère (reflux gastro-oesophagien clinique et/ou inflammation de la muqueuse 

digestive à la fibroscopie et/ou dilatation œsophagienne (TDM), sans critère 

d’atteinte modérée et/ou sévère), atteinte digestive modérée (présence 

d’ulcérations de la muqueuse digestive en fibroscopie, sans critère d’atteinte 

sévère, atteinte digestive sévère (indication chirurgicale et/ou dénutrition 

et/ou pseudo-obstruction intestinale chronique) 
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- Dénutrition (définie par une perte de poids de plus de 5% en un mois ou de 

plus de 10% en 6 mois, ou par un indice de masse corporelle inférieur à 20 

kg/m2 si moins de 70 ans 21 si 70 ans et plus). 

- Protéinurie isolée ou autre atteinte 

- Nombre d’organe(s) atteint(s) 

- Atteinte viscérale sévère (Fibrose pulmonaire sévère comme définie 

précédemment, Hypertension Arterielle Pulmonaire, Atteinte digestive sévère 

comme définie précédemment, Atteinte cardiaque, Crise rénale). 

- Antécédent thromboembolique (artériel ou veineux) 

 

Biologie, immunologie (données cumulées) : anticorps anti-nucléaires, 

anticorps anti-antigènes nucléaires solubles (ECT),  anti-Scl70, anti-centromère, 

anti-U1RNP, anti-Sm, anti-ADN natifs. Anticorps anti-cardiolipine ou anti-β2GPI 

ou anticoagulant circulant,  Sérologie HTLV1. 

 

Autres maladies auto-immunes associées chez le patient : Syndrome de 

Gougerot-Sjögren secondaire (définie selon les critères proposés par Vitali 

[60]), Polyarthrite rhumatoïde (définie selon les critères ACR/EULAR 2010 [72]), 

Thyroïdite auto-immune (définie par une valeur de TSH en dehors des limites 

de la normale et la présence d’anticorps anti-thyroglobuline et/ou anti-

thyropéroxydase), syndrome des anti-phospholipides (définie selon les critères 

dits de Sydney [73]), Lupus systémique: (définie selon les critères ACR 1997 

[58]), Dermatomyosite/polymyosite (définie sur les critères proposés par 

l’ENMC [74]).  

- Antécédents familiaux de maladie auto-immune. 

 

Ensembles des traitements et leurs complications (données cumulées) : 
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- Ligne de traitement immunosuppresseur/ immunomodulateur : 

Méthotrexate, MMF, cyclophosphamide, autogreffe de cellules souches, 

azathioprine, immunoglobulines IV. 

- Traitement reçu au moins une fois, sans description de durée, sans 

description de posologie (sauf pour la dose de corticothérapie maximale 

quotidienne : ≤ 15 mg/jour ou > 15 mg équivalent prednisone).  

- Complications iatrogènes : Infections, ostéoporose, nécrose osseuse, diabète 

cortico-induit, insuffisance surrénalienne chronique. 

A la date de point de prévalence du 30/06/2012, des nouvelles de tous les 

patients ont été prises soit en consultation, soit par téléphone en contactant le 

patient lui-même, son médecin généraliste ou son médecin spécialiste référent. 

 

Méthodes statistiques : 

Les données ont été recueillies à partir d’un formulaire de saisie élaboré sous le 

logiciel Epi-Info V3.5.3 

L’incidence a été calculée tout d’abord à partir des estimations INSEE de janvier 

2012 fournissant, comme dénominateur, associant le nombre d’habitants 

martiniquais et guadeloupéens de plus de 15 ans. Le nombre de patients 

incidents moyens sur la date de l’étude a été prise pour numérateur. Une 

standardisation a ensuite été effectuée sur la population mondiale. Les 

intervalles de confiance ont été calculés en utilisant une approximation valide 

pour un nombre de cas supérieur à 50. 

Les caractéristiques de la population ont été exprimées sous forme de 

moyennes et d’écart-type pour les variables quantitatives, et d’effectifs et de 

fréquences pour les variables qualitatives. Les analyses comparatives de 

moyennes entre 2 groupes d’individus ont été réalisées à l’aide du test de 
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Student ou de Mann-Whitney, la comparaison de fréquences a été effectuée à 

l’aide du test du Chi2 ou du test exact de Fisher (selon le type de distribution 

des variables ou les effectifs des groupes étudiés). L’analyse de survie a été 

réalisée selon la technique de Kaplan Meier. Le test du Log-Rank a été utilisé 

afin de comparer les différentes courbes de survie obtenues en fonction de 

certains facteurs d’intérêts. L’ensemble de ces analyses a été réalisé à l’aide du 

logiciel SPSS V17.0. Pour l’ensemble des tests effectués, le risque d’erreur pris 

en compte était de 5% (α= 0,05). 

Sur le plan éthique, le caractère non interventionnel et rétrospectif n’a pas 

rendu nécessaire d’avis du comité de protection des personnes.  

 

j/ Syndrome de Sjögren primaire en Martinique 

 

Nous avons recueilli rétrospectivement l’ensemble des dossiers des patients 

suivis en médecine interne et rhumatologie pour un syndrome de Sjögren 

primaire. Celui-ci est défini par les critères américano-Européens qui 

constituent le critère d’inclusion. Les patients ne présentant pas l’ensemble des 

critères, notamment virologiques, seront exclus.  

Dans les dossiers, nous recueillerons les données suivantes : 

Démographiques : âge, sexe, début de la maladie (comptée comme soit la date 

du diagnostic, soit la date du premier signe attribuable au Sjögren hors 

phénomène de raynaud), date de dernière visite, décès. 

Cliniques : douleurs articulaires inflammatoires avec gonflement ou non, 

fibromyalgie, neuropathie périphérique, atteinte néphrologique, pancréatique 

ou pulmonaire, sérite, phénomène de Raynaud, myalgies, atteinte du système 

nerveux central, vascularite, complications infectieuses glandulaires, 

adénopathies, complication par un lymphome. 
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Biologiques : anomalies de la numération formule sanguine, syndrome 

inflammatoire (CRP et vitesse de sédimentation), cryoglobulinémie, cytolyse 

hépatique, élévation des enzymes musculaire sériques, anticorps 

antinucléaires, spécificité des anticorps anti-extrait de cellules thymiques, 

anticorps anti-centromères, sérologie HTLV-1. 

Présence d’une autre maladie auto-immune: thyroïdienne (définie par 

l’association d’un dysfonctionnement biologique thyroïdien et d’auto-anticorps 

spécifiques des thyroïdites auto-immunes), neuromyélite optique (définie par 

l’existence d’une myélite ou d’une névrite optique associée à un anticorps anti-

aquaporine 4, ou l’association des deux manifestations), hépatite auto-immune 

(définie par une anatomopathologie compatible ou d’une cytolyse hépatique 

associée à un auto-anticorps spécifique des hépatites auto-immunes), 

cytopénies auto-immunes (purpura thrombopénique immunologique, anémie 

hémolytique auto-immune ou syndrome d’Evans), syndrome des 

antiphospholipides [73]. 

Traitements locaux ou généraux. 

Nous comparerons par la suite ces données à celles de la plus grosse série de 

patients disponibles dans la littérature, celle de Ramos Cazals, dont les patients 

sont d’origine Européenne [75]. 
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III.2  Epidémiologie 

III.2.1  Lupus systémique en Guyane Française 

 

La Guyane Française est une région importante pour l’étude du lupus 

systémique, car elle cumule plusieurs caractéristiques à la fois : il s’agit d’une 

population majoritairement d’origine subsaharienne, soumise au paludisme et 

à peu de pollution, beaucoup moins urbaine mais bénéficiant d’un système de 

santé permettant un diagnostic aisé des maladies compliquées. Nous avons 

donc mené une étude de l’épidémiologie et des caractéristiques du lupus 

systémique dans ce département, en vérifiant la réalité de chaque cas ce qui 

n’est pas la méthode utilisée par le centre national de référence lupus de la 

Pitié Salpétrière qui s’est appuyé sur les données de la sécurité sociale et les 

déclarations de prise en charge longue maladie remplies par les médecins 

traitants. Nous avons de même évité l’écueil de ne mesurer une incidence que 

sur une année, qui ne tient pas compte des variations annuelles retrouvées 

dans toutes les études réalisées sur cette maladie et qui peut faire varier le 

nombre de cas quasiment du simple au triple. 
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ABSTRACT  

Objectives: To determine the incidence, prevalence and characteristics of 

Systemic Lupus Erythematosus (SLE) in a mainly African descent population of 

South America. 

Methods: We conducted a retrospective epidemiological study with multiple 

source retrieval to assess all the patients with SLE living in French Guiana (FG). 

Results: In FG, the population was 156790 inhabitants in 1999 with an 

estimation of more than 90% of African descent and 4500 of native American 

origin. Among 51 patients with SLE, the disease  began for 18 between 1995 

and 1999 (female: 14; male: 4). The mean annual crude incidence between 

1995 and 1999 was 2.29 / 100000 inhabitants (CI95%: 0.5-4) for the whole 

population and 16.7/100000 (CI95%: 6.12-36.25) in the Native American 

community between 1993 and 1999. The Prevalence in December 31, 1999 was 

21.1 for 100000 inhabitants (CI95%: 14.6-29.5). 

Conclusion: We report the lowest incidence of SLE ever reported in an African 

descent population living in a malaria endemic region, and a high incidence in 

the population of Native American Indians. 

 

Keywords: Systemic Lupus Erythematosus, epidemiology, malaria, French 

Guiana, Africa 

  

INTRODUCTION 

Subsaharian populations have among the highest incidence of SLE in the urban 

setting of industrialized countries from the northern hemisphere, where they 
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do not ancestrally originate [1,2]. In Africa, data are scarce, but SLE seems rare 

[1]. Epidemiology of SLE is unknown for African populations living in outside 

Africa and industrialized countries.  

The role of malaria in SLE has been suspected from decades. [3] Two recent 

studies give convincing experimental arguments that support the role of this 

parasitic disease in the emergence of SLE in particular ethnic groups 

transported outside the regions where malaria is endemic.[4,5] French Guiana 

(FG) combines unique conditions in the region allowing the early discovery of 

rare diseases such SLE: health cares are free and easily accessible for all the 

population; economic features are quite high compared to neighbouring 

countries; the country is isolated by his geography and the limited 

development of road travelling facilities to the border countries. This led us to 

conduct in 2000 a retrospective epidemiological study including all the 

population of French Guiana to assess the frequency of this disease. 

 

METHODS  

Geographical data on French Guiana 

French Guiana is a French equatorial overseas part of European Community 

located in northeastern coast of South America between Brazil, state of Amapa, 

and Suriname. FG is isolated by the tropical Amazonian forest covering more 

than 95% of the country, the scarcity of road and of bridges on the rivers 

naturally separating FG with the 2 border countries. Mean annual temperature 

is 26.7°C. Amount of sunlight in the area is 2200 hours/year.[6] Population of 

FG was 156790 inhabitants (77827 females and 78963 males) in 1999.[7] It is 

essentially of African descent, contrary to majority of the other southern 
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American countries whose population is Latin American ethnicity. Afro-

Caribbean and Maroons issued from the slave trade represented more than 

90% of the total population, whereas Amerindians, Asian and French 

Caucasians less than 10%.[8] Native Indians in FG have been estimated to 4500 

inhabitants.[9] FG undergoes a transition to industrial state and Gross Domestic 

Product (GDP) per capita in 1999 is more than twice those from Amapa state 

(Brazil) and Suriname.[10] Until then, there is no heavy industrial pollution. 

Healthcare expenses, even expensive, are supported for all the population by 

the national health insurance system (French Sécurité Sociale) allowing free 

treatment of rare diseases such as lupus. French Guiana was in the 90’ one of 

the worst affected territory of South America by malaria. 

 

SLE case ascertainment 

We used retrospectively a crosschecking of multiple medical sources to allow 

the best retrieval of all cases of SLE. Three sources were consulted: (i) 

department of data processing of the two main hospitals using International 

Classification of Diseases, Ninth Revision, Clinical Modification (codes 710.0 and 

695.4), and International Classification of Diseases, Tenth Revision, Clinical 

Modification (codes L93, M32) classification, (ii) Files of all the physicians of 

public and private practice in dermatology (n=7), internal medicine or 

rheumatology (n=7), nephrology (n=2), paediatric practice of the two main 

hospital (n=6) (iii) Files of antinuclear antibody of Pasteur Institute of French 

Guiana. The following data were collected: date of the first symptom, first and 

last consultation (lost of follow up defined if not seen in 1998), medication, 

existence of another autoimmune disease in the family, clinical and biological 

1997 American College of Rheumatology (ACR) criteria for SLE, WHO 
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classification for renal involvement, non-ACR clinical and biological 

characteristics, complication of treatment, date of death.[11,12] ANA positivity 

was considered with dilution above 1/160. Only patients who fulfilled the ACR 

criteria were included  

 

Statistical analysis 

We calculated an average annual crude incidence of SLE for the 1995-1999 

period and expressed it for 100000 inhabitants. Incidence were estimated with 

the number of new cases between 1995 and 1999 as numerator and the 

population of French Guiana according to the national 1999 census as 

denominator.  [7] About native American Indians, the period 1993-1999 was 

preferred for incidence calculation because patient number was estimated low 

and 1993 is the first year we encountered a case of SLE in this community. The 

total population estimation of Native American indian from FG was given by 

the conseil général de la Guyane Française.[9] Data of the study have been 

recorded and analysed with WinPepi (Pepi-for-Windows). 95% Confidence 

intervals have been calculated using the Poisson distribution. Risk relative CI 

95% are calculated by Woolf logit interval.  

According to the French law, this study using retrospective methodology does 

not need any ethic committee’s approval. The medical committee of Cayenne 

hospital approuved the study. 

 

RESULTS  

Epidemiological and demographic features 
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All physicians accepted to join the study and 69 patients were found with a 

careful examination of all their files. Antinuclear antibody (ANA) files of Pasteur 

institute could not be used, containing insufficient informations to find the 

patients. Only 51 patients were included in the study as SLE fullfilling the 4 ACR 

criteria and the others were excluded (figure 1), with 46 women and 5 men 

(female to male ratio 9.2:1). Mean age for the onset of the disease was 32.2 

years old (range 10-69), 32.7 (range 10-69) for women and 29.2 for men (range 

17-48). Mean duration of follow up was 5.89 years (range: 0-25) with all cases 

detected between 1975 and 2000. For 18 patients (female 14; male 4), the 

disease began between 1995 and 1999 and was included for incidence 

calculation (figure 2): mean annual incidence of SLE between 1995 and 1999 

was 2.29 / 100000 inhabitants (CI95%: 0.5-4): 3.76 / 100000 (CI95%: 2.06- 6.31) 

for women and 1.05 / 100000 (CI95%: 0.29-2.7) for men. In 1999, 33 patients 

were alive and followed in outpatient clinics, 13 patients were lost to follow up 

and five deceased. The crude prevalence of SLE in French Guiana in December 

31, 1999 was estimated to 21.1 for 100000 inhabitants (CI95%: 14.6-29.5): 38.6 

/ 100000 for women (CI95%: 26.3-54.8) and 3.7 / 100000 for men (CI95%: 0.77-

10.8). Six patients out of 51 were from Native Indian ethnicity with disease 

onset between 1993 and 1999: we estimated in this community a mean annual 

incidence of SLE to 16.7/100000 (IC95%: 6.12-36.25). In this period, with a 

relative risk of 9.62 (CI95%: 3.7-25.04) when compared with incidence of the 

non native American indian population. 

 

Clinical and laboratory manifestations  

Clinical cumulative features of the 51 patients are in table 1. Six patients 

(11.8%) had a first-degree relative affected by systemic auto-immune disease 
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(SLE n=5; polymyositis n=1). No one had drug induced lupus. Two patients had 

concomitant criteria for SLE and systemic sclerosis. Other less frequent clinical 

complications included two avascular osteonecrosis. Among two patients who 

had fibrotic interstitial pneumonia: one was HTLV-1 positive and the other also 

presented ACR criteria for systemic sclerosis (SSc). In three patients (5.9%) who 

developed pulmonary hypertension (diagnosed by echocardiography for two 

and right heart catheterism for one), one had concomitant SSc. Twenty three 

patients (female 20; male 3, 45.1% of 51) had a renal biopsy with following 

results according to WHO classification: class I, n=1 (4%); class II, n=3 (14%); 

class III, n=1 (4%); class IV, n=11 (48%); class V, n=6 (26%), non related to lupus, 

n=1 (4%).[10] Among these patients with lupus nephritis, 3 needed 

hemodialysis and one renal grafting, all with class IV nephropathy.  

One patient developed an acquired hemophilia. Infectious complications 

concerned 8 patients: 4 of low severity (including crusted scabies) and 4 severe 

(including plasmodium falciparum malaria, n=1; fatal cerebral cysticercosis, 

n=1). Seven patients presented vascular complications: ischemic stroke (n=5 

including a probable cerebral vasculitis), one transitory ischemic attack and a 

myocardial infarction. 

Main laboratory features included: ANA 100%, anti-dsDNA antibody (85%), 

anti-SSA antibody (39.2%), anti-SSB antibody (17.6%), anti-Sm antibody (35.3%) 

anti-RNP antibody (47.1%).  

 

DISCUSSION 

Epidemiology of SLE remains rare in South America with only two publications 

in Brazil.[13-14] This study is the first to examine the frequency of SLE in an 
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original African-descent population living in a tropical climate with endemic 

malaria (conditions that are very similar to the Guinea coast where the African 

descent population from FG comes through the slave trade) and that also 

undergo a transition to an industrial economy. Population of FG is ethnically 

different than the Latin American countries that published the majority of 

these studies (Brazil, Argentina, Chile, Colombia, Venezuela) on account of 

multiple reasons: natural barrier that constituted the Amazonian forest, 

historic large predominance of African descent population in FG, predominant 

relations with metropolitan France and the French West Indies (FWI). Since 

Fessel and Siegel’s pioneer work, the disease is undoubtedly recognized as 

more frequent in African descent populations compared with the 

Caucasian.[15-17] Mean epidemiologic studies on SLE in population of African 

descent are summarized in table 2.  

In the region, the incidence and the prevalence of SLE seems lower in FG than 

in Natal, Brazil, but the last concern limited proportion of African descent 

population without exposure to malaria.[13] Compared with the West Indies, 

the incidence is lower than in Martinique for the female but not for 

male.[18,19] It seems also lower than in Curacao but confidence intervals do 

not allow to observe significant differences.[20] Moreover, FG seems to 

present the lowest incidence of SLE ever found in a population of African 

ancestry. Several reasons could explain these differences:  

(1) A less developped medical organization with less physicians and incomplete 

access to all fields compared to the majority of previous studies; However the 

health system in FG includes: (i) health centers with general practitioners even 

in the main little towns all over the county, (ii) local regular specialised 

consultations, (iii) from a distance specialised consultations by telemedicine 
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and if necessary, (iiii) sanitary evacuations by planes to Cayenne hospital or to 

metropolitan France or Martinique (payed by the national health insurance 

with no charge for the patient); 

(2) Method of cases ascertainment: patients living far from the main cities or 

hospitals could escape to our searching methodology; 

(3) Different genetic background that may play a role in susceptibility to 

lupus;[21-23]. 

(4) Original climatic and environmental features (fauna, flora) in a population 

who lived mainly in rural or semi-rural setting have been evoked as acquisition 

factors in population of African descent along the slave trade; [24-25]  

(5) Equatorial infectious diseases and most of all malaria, that is already know 

to be a predisposing factor by the selection of small nuclear polymorphism in 

FCGR2B but has a strongly suspected direct role in the inhibition of emergence 

from autoimmune diseases;[4,5]  

(6) Limited exposure to classical industrial pollution, low exposition to tobacco 

compared to metropolitan France that could have a role in the emergence of 

lupus;[26-29]  

(7) Possible underestimation of case by memory bias.  

Otherwise, if the high frequency of SLE in numerous Native Indian populations 

of North America is supported by several studies, epidemiology was unknown 

in South America whereas Amerindian ancestry seems to be a risk 

factor.[23,30-33] Our data suggest a similar higher rate in the Amerindians of 

FG that share a similar genetic background.[34] But, there are some limitations 

to our results: (i) even official, amount of Native Indians population is only 



89 
 

estimation, of this community because ethnic count is not allowed by the 

French constitution, (ii) a limited number of patients, (iii) comparison of 2 

overlapping periods and not exactly the same length. Furthermore, prevalence 

in FG is also low, but probably reduced by a follow up interruption.  

Our SLE patients exhibit close demographic features to African descent patients 

of other geographical origin: age of disease onset concerning mainly the 20-39 

years old class, corresponding to the reproductive-age women, characteristics 

of African descent patients when compared to the Caucasians.[35] We found 

only one patient with disease onset over 60 years old, attesting to the relative 

paucity of late onset lupus in African descent populations contrary to Caucasian 

populations, especially in the Northern Europe.[36] Main clinical 

manifestations are similar to the other series of black patients: frequency of 

renal manifestations (despite population based recruitment including milder 

form) is noteworthy when compared with Caucasian series.[37] The presence 

of specific cutaneous lupus manifestations such as mucinosis, tumidus and 

Rowell syndrome are rarely pointed out in SLE studies. Laboratory expressed 

classic features in African descent SLE populations with high frequency of 

antibodies anti-RNP and Sm.[2,37] Infectious complications such as Norwegian 

scabies, malaria or cerebral cysticercosis are rarely reported in SLE and seems 

to be related to equatorial climatic and socio-economical conditions in FG. 

The careful examination of all files one by one at outclinic patients could not 

totally avoid the memory bias in ascertainment case. It has to be kept in mind 

that SLE manifestations in this study are population based and included lower 

disease activity (generally captured as outclinic patients) as more active disease 

(also necessitating hospitalisation): conclusion in the comparison with hospital 

based data could introduce bias. But the relatively low number of patients 
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weakens conclusions in our study too.  

 

Our data indicated that in FG, an equatorial country with one of the highest 

GDP per capita of South America, high amount of sunlight and limited classical 

industrial pollution, with malaria exposure, SLE seems to be rare compared to 

all other African descent populations already explored. Low incidence of SLE in 

FG could be partly explain by the role of malaria in inhibiting autoimmune 

diseases. Homozygosity for the minor allele of FCGR2B is more frequent by 

selection pressure in populations from countries where malaria is endemic, 

confers a protection against severe malaria and is linked with SLE in various 

ethnic groups (African, Asian, Caucasian).[5] This could also partly explain why 

populations of African origin that left malaria endemic areas, have high 

incidence of SLE while lupus is supposed rare in Africa, and why highest 

prevalence rates are found in people of Asian and African extraction living in 

industrialized countries.[2,24-25] 

 

CONCLUSION 

We report the first epidemiology of SLE in a malaria endemic region that is the 

lowest incidence ever described in an African descent population. This work 

also suggests that malaria could be a protective factor against SLE in African 

origin people. In contrast, the native Indians of French Guiana seem to have 

high incidence, but no definite conclusion can be drawn regarding the limited 

number of patients. However, the methodology of our study could not exclude 

bias or underestimation. Other prospective epidemiological study conducted in 

African or Asian populations exposed to this parasitic disease may help to 

ascertain this relation. 
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Table 1: Cumulative clinical manifestations of 51 SLE patients from French 

Guiana. 
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Table 2: Mean crude annual incidence between 1995 and 1999 and prevalence 

in 1999 by age class of systemic lupus erythematosus in French Guiana. 
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Table 3: Population based epidemiology studies in African descent populations 

with systemic lupus erythematosus.  

 

 

M: male; F: female; ND: not determined; AC Afrocaribbean, A: African. 
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Figure 1: Flowchart of patient selection 

 

  

Figure 2: Incidence and prevalence of patients with SLE in French Guiana 
between 1995 and 1999. 
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Nous avions donc montré à travers cette étude, une faible prévalence du lupus 

systémique en Guyane Française, seul lieu où cette maladie a été étudiée dans 

une population principalement d’origine Africaine, qui soit potentiellement 

exposée au paludisme.  

Quand on compare lupus purement cutané et lupus systémique (figure 3), on 

voit que les chiffres sont très proches, comme dans le comté de Rochester aux 

USA. 

 

Figure 3: Comparaison du nombre de cas incidents de lupus systémique et de lupus 

purement cutanés entre 1995 et 1999 en Guyane Française. 
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III.1.2 Maladie de Kikuchi-Fujimoto. 

 

Comme il n’y a pas de données sur l’épidémiologie de cette maladie au monde, 

nous avons cherché à mesurer une incidence en Martinique. Il y a eu 24 cas 

incidents en Martinique dont 16 cas de sexe féminin, entre le 1er Janvier 1991 

et le 31 Décembre 2013 avec une moyenne de 1,04 cas/an (figure 4).  

 

Figure 4 : Apparition de cas de maladie de Kikuchi-Fujimoto avec ou sans lupus 
systémique en Martinique entre 1991 et 2013. Ordonnées : nombre de patient(s) ; 
abscisse : date. 

 

L’incidence annuelle moyenne brute pour 106 habitants était de 2.62 cas (IC 

95%: 0-5.6) dans la population générale, de 3,28 cas dans la population 

féminine et de 1,92 cas dans la population masculine (tableau XVIII). Il existait 6 

cas de lupus dont 4 cas de LES, 2 cas de lupus cutané chronique incidents en 

Martinique soit 25% des cas Martiniquais entre 1991 et 2013. Un septième cas 

de LES était retrouvé avec un début de la maladie antérieur à 1991, ce qui fait 

29.2% des patients ayant une maladie de Kikuchi-Fujimoto liée au lupus. 
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L’incidence annuelle moyenne brute de l’association lupus systémique-Maladie 

de Kikuchi-Fujimoto était de 0.44 pour 106 habitants dans la population 

générale martiniquaise entre 1991 et 2013. 

Les limites de cette étude sont surement à rechercher dans une attitude 

attentiste (légitime) de certains médecins qui revoient les patients à quelques 

semaines et donc ne proposeront aux patients de biopsie que si les 

adénopathies persistent. Le délai entre le début des symptômes et le 

diagnostic anatomopathologique écrit est de environ 3 mois dans notre série, 

soit finalement assez raisonnable (environ 2 mois à la biopsie), et en effet 

proche de ce qui se fait ailleurs : 38 jours à 3 mois. Le biais de mémoire est 

rattrapé par les registres des 2 unités d’anatomopathologie de Martinique, qui 

s’ils sont bien tenus, sont à même de compenser le caractère rétrospectif.  

Au total, il s’agit de la première évaluation de la fréquence de cette maladie. 

Elle est très liée en Martinique au lupus systémique.  
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III.1.3  Syndrome des anti-synthétases en Martinique 

 

Le syndrome des anti-synthétases est variable dans son expression selon la 

fréquence relative des autoanticorps. Il n’y a dans la littérature aucune donnée 

sur la fréquence de cette maladie dans une population.  Nous avons mené une 

étude prospective avec pour objectif de décrire l’incidence et la prévalence du 

syndrome des anti-synthétases en Martinique. Nous avons inclus 18 patients 

entre 2006 et 2013. La répartition dans le temps et selon les auto-anticorps 

spécifiques de la maladie de ces inclusions est décrite dans la figure 5. Ceci 

permettait de calculer une incidence et une prévalence décrites dans le tableau 

II. 

 

 

Figure 5 : Nombre de nouveaux syndromes des anti-synthétases dans le temps selon 

les autoanticorps en Martinique entre 2006 et 2013. 
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Tableau II : Epidémiologie du syndrome des anti-synthétases en Martinique 

 

 

 

Aucun patient n’était perdu de vue. Il s’agit de la première évaluation 

épidémiologique de ce syndrome au monde. L’ensemble des patients avec une 

pneumopathie interstitielle non expliquée ayant été vus par un spécialiste de 

cette maladie, la participation du centre national de référence « maladies 

neuro-musculaires rares » du CHU de Martinique pour les myosites 

inflammatoires, la participation du seul laboratoire d’auto-immunité de l’île, 

qui est le seul à faire les DOT myosites, permet de penser que le recrutement 

est complet. On ne peut extrapoler aux autres populations car le profil des 

auto-anticorps est totalement différent de ce qui est décrit dans les 

populations européennes, plus proche des séries asiatiques. Il faudra donc 

attendre la constitution d’autres études à base de population pour pouvoir être 

comparées. 

Epidémiologie Total JO1 PL12/PL7 

Incidence annuelle moyenne brute  

2006-2013 (pour 10
6
 habitants) 

5.6 3.1 2.5 

Prévalence 2013 (pour 10
6
 habitants) 67.5 37.5 30 
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III.1.4  Maladie de Behcet en Martinique  
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Il s’agit de la première estimation épidémiologique de la maladie de Behcet 

dans une population originaire d’Afrique noire, comme dans la Caraïbe. Les 

chiffres semblent indiquer que la maladie est aussi fréquente que dans les 

populations européennes, probablement plus si on inclut les patients 

probables. Par contre, cette maladie est moins fréquente dans notre 

population que dans la plupart des pays asiatiques. Le caractère rétrospectif de 

ce travail ne permet naturellement pas d’être certain d’avoir recueilli 

l’ensemble des cas. La présence d’une population captive, d’un centre de 

compétence « vascularites systémiques » et le réseau national des maladies 

rares, la limitation du nombre de spécialistes susceptibles de diagnostiquer la 

maladie laisse penser que le recueil a été aussi complet que possible. Le 

caractère rétrospectif a par contre surement contribué par le manque de 

certaines données, à laisser certains patients comme probables. 
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III.1.5  Principales vascularites des petits et moyens vaisseaux 

identifiées comme une maladie (micropolyangéite MPA, granulomatose 

avec polyangéite GPA, granulomatose éosinophile avec polyangéite 

EGPA, périartérite noueuse PAN) aux Antilles. 

Puisqu’il n’y a aucune donnée dans les populations originaire d’Afrique noire, 

et à fortiori aux Antilles, nous avons réalisé une étude au sein du centre de 

compétences « vascularites systémiques » portant sur les 4 principales 

vascularites identifiées comme une maladie touchant les petits et moyens 

vaisseaux.  

 

Figure 6 : diagramme de flux d’inclusion et exclusion des patients suspectés à Fort 

de France d’une des 4 principales vascularites 
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Aux Antilles, un total de 52 dossiers a été retrouvé avec la mention que le 

diagnostic était une des quatre vascularites étudiées en 18 années. Le 

diagramme de flux à la figure 6 permet de voir les raisons pour lesquelles 17 

dossiers ont été exclus. 

Parmi les dossiers sélectionnés, on incluait 8 patients souffrant de PAN, 11 de 

GPA, 9 d’EGPA et 7 de MPA. Les tableaux III et IV résument les résultats 

obtenus dans les Antilles françaises. 

 

Tableau III: EGPA, GPA, PAN et MPA réparti en fonction de l’âge au diagnostic dans 
les Antilles Françaises 
 

Tranche d’âge EGPA GPA MPA PAN 

0-19 1 0 0 0 

20-39 0 3 2 3 

40-39 8 4 4 4 

>60 0 4 1 1 

Total 9 11 7 8 

 

 

Concernant l’âge au diagnostic, on constate un début préférentiel dans la 4ème 

décennie pour l’EGPA, la MPA et la PAN. Pour la GPA, le pic de fréquence se 

situe dans la 4ième et la 5ième décennie. 

La prévalence et l’incidence sont dans le tableau V.  

 

Tableau IV : répartition selon le sexe EGPA, GPA, PAN et MPA dans les Antilles 

Françaises,  

 EGPA GPA MPA PAN 

H 5 6 2 5 

F 3 5 5 3 

sexe ratio 1.67 1.2 0.4 1.67 
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Tableau V: Incidence annuelle moyenne entre 1995 et 2013 et prévalence en 2013 
des principales vascularites systémiques primitives en Martinique 
 

 Incidence annuelle Prévalence instantanée 

GPA 1,73/1 000000 27/1 000 000 

EGPA 1,34/1 000 000 22,3/1 000 000 

MPA 1,34/1 000 000 12/1 000 000 

PAN 1,24/1 000 000 14,9/1 000 000 

 

Notre étude confirme la plus faible fréquence des principales vascularites des 

petits et des moyens vaisseaux. Dans la littérature, l’incidence annuelle globale 

de la GPA est de 0.37 à 12/1 000 000 (contre 1,73/1 000000 dans notre série), 

2.6 à 18/1 000 000 pour la MPA (contre 1,34/1 000 000 dans notre population), 

0.5 à 4.2 /1 000 000 pour l’EGPA (contre 1,34/1 000 000 au sein de notre 

groupe), 1.1 à 77 /1 000 000 pour la PAN (contre 1,24/1 000 000 dans les 

Antilles françaises).  

La tendance est identique quand on compare les prévalences 

respectives : 23,7 à 112 pour la GPA (contre 27/1 000 000 dans notre série), 9 à 

94/1 000 000 pour la MPA (contre 12/1 000 000 dans notre population), 2 à 38 

pour l’EGPA (contre 22.3 au sein de notre groupe) et 2 à 31 pour la PAN (contre 

14.9 dans les Antilles françaises). Il est intéressant de constater que la 

prévalence la plus élevée se situe au sein des patients ayant une EGPA, c’est la 

série qui comportait le plus de patients caucasiens.  

Les chiffres sont très différents d’un pays à l’autre et d’une ethnie à 

l’autre. Par exemple, Mc Mahon avait décrit une très forte incidence de PAN 

(77/1 000 000) dans sa population (indiens d’Alaska) [76] . Cependant, la 

population était petite et tous les patients étaient infectés par le VHB. Il n’y a 

aucun chiffre concret publié chez les patients originaires d’Afrique sub 

saharienne. Dans la littérature, on retrouve seulement des cas rapportés.  
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Il a été démontré l’existence d’un gradient nord-sud pour la GPA, cependant les 

chiffres publiés par Gibson et al en Nouvelle Zélande ont tendance à contredire 

cette donnée [77]. 

Nous pouvons évoquer le sous diagnostic de cette pathologie, notamment dans 

ses formes les plus graves nécessitant la réanimation où le diagnostic pourrait 

être méconnu. Mais, la proximité du centre de compétence, les relations 

quotidiennes entre la réanimation et ce centre, l’existence d’une unité 

spécialisée dans l’autoimmunité  plaident pour le contraire.  

Les 4 grandes vascularites étudiées ici semblent donc moins fréquentes dans 

notre population d’origine Africaine en Martinique. 
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III. 1.6  Epidémiologie de la sclérodermie systémique en Guadeloupe et 

en Martinique 

Un total de 257 dossiers ont été déclarés comme sclérodermie sur les deux îles. 

Quatre-vingt deux furent inclus, remplissant les critères. Les raisons de 

l’exclusion des autres dossiers sont détaillées dans la figure 7. 

 

 

 Figure 7: diagramme de flux du recrutement des patients sclérodermiques en 

Guadeloupe et Martinique 
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Incidence 

Trente-neuf et quarante-trois nouveaux cas ont été identifiés en Guadeloupe et 

Martinique respectivement, sur la période d’étude de 12 ans (2000-2011), soit 

une incidence brute de la sclérodermie systémique aux Antilles françaises de 

2000 à 2011 de 11,0 (IC 95% : 8,6-13,4) cas par million d’habitants par an. Cette 

incidence, standardisée sur la population mondiale, était de 10,3 (IC95% : 8,2-

12,4) cas par million d’habitants par an. En Martinique et en Guadeloupe, 

l’incidence annuelle moyenne brute entre 2000 et 2011 était respectivement 

de 11.49 et 10.01 cas par million d’habitants de plus de 15 ans. L’incidence 

brute chez les femmes était de 17,5 cas par million d’habitantes par an (IC95% : 

13,4-21,6). 

 

 

Figure 8 :  Taux d’incidence spécifique des patients des Antilles Françaises atteints 
de sclérodermie par tranche d’âge au moment du diagnostic. 
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L’incidence de cette maladie rare dans notre étude confirme la forte 

représentation de la maladie aux Antilles et en particulier chez le sujet noir, 

même si des études européennes récentes révèlent des chiffres d’incidence 

plus élevés. 

 

 

Figure 9 :  Répartition par tranche d’âge des 82 patients atteints de SSc au moment 

du diagnostic. 
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III.1.7  Hypertension artérielle pulmonaire des connectivites en 

Martinique 

 

Nous avions l’impression d’une grande fréquence de cette atteinte que nous 

rencontrions souvent en pratique clinique quotidienne. En regardant dans la 

littérature si notre impression était partagée par des praticiens exerçant dans 

une population proche de la nôtre, nous nous sommes aperçus qu’il n’y avait 

aucune donnée. Nous avons donc rétrospectivement recherché parmi 

l’ensemble des patients hospitalisés au Centre Hospitalier Universitaire de la 

Martinique ceux ayant à la fois une connectivite et une hypertension 

pulmonaire, mais aussi chez les praticiens privés susceptibles de voir de tels 

malades. Précisons qu’il n’y a pas d’autre centre pour réaliser les cathéters 

cardiaques droits en Martinique, qui reçoit par ailleurs beaucoup de patients 

de la Guadeloupe et de la Guyane Française avec une suspicion d’hypertension 

pulmonaire toutes étiologies confondues. 
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Nous avons donc trouvé dans la population Martiniquaise une fréquence plus 

importante de l’hypertension pulmonaire liée aux connectivites que dans la 

majorité des études réalisées chez les Européens. Ceci était assez logique 

compte tenu de la grande fréquence de beaucoup de ces pathologies auto-

immunes dans les populations originaires d’Afrique noire. Mais la surprise vient 

de la faible proportion de lupus systémique dans cette étude, alors que cette 

pathologie est notre principal problème quotidien. 
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III.3  Caractéristiques cliniques des maladies 

III.3.1  Lupus cutanés chroniques en Guyane Française 

 

Devant l’absence de donnée dans une population d’origine Africaine, nous 

avions revu l’ensemble des cas de lupus purement cutanés vus tant en ville 

chez les dermatologues qu’au centres hospitaliers André Rosemon à Cayenne, 

au CMCK et au centre hospitalier de Saint Laurent du Maroni. Cette cohorte 

comprenait aussi les patients inclus comme incidents dans l’étude 

épidémiologique que nous avions réalisée auparavant en Guyane Française 

[29].  
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Dans cette étude, nous décrivons une cohorte de 45 patients ayant un lupus 

purement cutané, donc sans lupus systémique défini selon les critères de l’ACR 

1997, après la description du lupus subaigu. Cela permettait de montrer chez 

des patients majoritairement d’origine Africaine un âge bien plus jeune de 

début de la maladie, l’absence de localisation muqueuse, de formes 

hyperkératosiques et de lupus engelure. Ceci n’autorise naturellement pas 

d’extrapoler nos résultats aux autres populations originaires de l’Afrique 

subsaharienne, car on ne connaît aucune description clinique de cette maladie 

dans d’autres populations de la diaspora Africaine. 
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III.3.2  La prise en charge des atteintes rénales prolifératives du lupus 

systémique en Martinique : le protocole EUROLUPUS dans une 

population d’origine Africaine. 

 

Le premier régime de traitement d’attaque des néphropathies prolifératives 

lupiques à comprendre un immunosuppresseur est le protocole dit du NIH avec 

des doses mensuelles de cyclophosphamide de 500 à 700 mg/m2 [78]. Même 

validé, ce protocole amenait chez les patientes d’origine afro-américaine une 

moins bonne survie rénale que les patientes d’origine caucasienne : 85 % à 1 

an, 79 % à 2 ans, et 57 % à 5 ans, versus 95 % de survie rénale à 5 ans pour les 

Caucasiens [79]. Aucune donnée n’existe dans les populations Afro-

Caribéennes spécifiquement sur ce protocole. L’utilisation du mycophénolate 

mofétil en traitement d’attaque des néphropathies prolifératives a 

progressivement été validée par une étude multicentrique montrant l’efficacité 

en traitement d’attaque au moins équivalente du mycophénolate par rapport 

au cyclophosphamide [80]. Si une première analyse en sous-groupe semblait 

montrer une efficacité supérieure du mycophénolate sur le cyclophosphamide 

pour les patients d’origine Africaine (auxquels on avait regroupé les patients 

latins), la séparation des deux groupes ethniques ne permettait pas de mettre 

en évidence de différence [81]. Tous ces protocoles étaient associés à une forte 

corticothérapie orale à 1 mg/Kg/j faisant risquer des risques iatrogènes 

majeurs, notamment infectieux. En 2002, l’équipe de Frédéric Houssiau a 

montré l’équivalence d’un régime associant de faibles doses fixes de 

cyclophosphamide (500 mg) à des demies doses de corticoïdes (0.5 mg/Kg/j) 

par rapport à un régime classique associant fortes doses de corticoïdes et 

fortes doses de cyclophosphamide [66]. Mais le faible nombre de patients 

d’origine Africaine inclus ne permettait pas de tirer des conclusions sur ce 

protocole dans cette population. Si on analyse les sous-groupes de l’essai 
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contrôlé mené en double aveugle le traitement d’attaque des néphropathies 

prolifératives lupiques en y ajoutant de l’abatacept ou un placébo, l’endoxan 

faibles doses est montré comme identique à l’endoxan fortes doses chez les 

patients Afro-Américains [82]. Mais cet essai était mené avec de fortes doses 

de corticoïdes (1 mg/Kg/j) dans les deux groupes, effaçant une partie de 

l’intérêt. Pourtant, la fréquence des complications infectieuses, la fréquence du 

diabète, mais aussi les modifications esthétiques amenées par la prise de poids 

majeure liées aux corticothérapies à fortes doses rendaient nécessaire 

l’évaluation du protocole EUROLUPUS dans notre population qui est 

particulièrement touchée par les néphropathies prolifératives (figure 10).  

 

 Figure 10 : Résultats histologiques des biopsies rénales pour lupus systémique en 
classes de néphropathie selon l’ISN/RPS de 2000 à 2014 en Martinique cumulant 

première atteinte et récidive (n=131). 

 

C’est pourquoi nous avons rétrospectivement analysé toutes les données de 

nos patients ayant reçu ce protocole depuis 2008 dans une étude 

monocentrique ouverte.  
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L’objectif de cette étude est d’évaluer à 3 ans la réponse au traitement 

d’induction de type EUROLUPUS avec relai par aziathioprine ou 

mycophénolate, comprenant de faibles doses de corticoïdes, sans bolus de 

corticoïdes, et de plus faibles doses de CYC. Cette évaluation se fera par le 

calcul du nombre de patients atteignant la rémission partielle ou complète. Les  

objectifs secondaires sont d’évaluer à la fois le nombre d’événements 

indésirables dans cette population et le devenir global tant en échec, que 

rémission et récidive dans cette cohorte. Il s’agit d’une étude pilote de type 

preuve de concept avec des médicaments ayant l’autorisation de mise sur le 

marché. Le suivi des patients est standardisé dans le service. 

Nous avons inclus 27 patients martiniquais avec une néphropathie proliférative 

lupique à la biopsie rénale ayant reçu un total de 30 protocoles EUROLUPUS : 3 

ont en effet bénéficié d’un deuxième protocole après une récidive, suivant une 

rémission. Aucune patiente n’était perdue de vue, mais comme il s’agit de 

patients suivis dans la vraie vie, il y a des données manquantes. Pour limiter la 

dose totale de corticoïdes, nous avions choisi de ne pas utiliser de bolus intra-

veineux de prednisolone en l’absence de situation rénale ou extrarénale 

menaçante (atteinte neurologique centrale, hématologique, insuffisance rénale 

marquée ou aggravative comme dans une glomérulonéphrite rapidement 

progressive). L’âge moyen au diagnostic de lupus systémique est de 27,33 ans 

(écart-type : +/- 9.86, extrêmes : 13-59), la médiane est de 28 ans. Le délai 

moyen entre le début du lupus systémique et celui de la néphropathie lupique 

est de 4 ans (0-19). L’âge moyen à l’apparition de la néphropathie lupique est, 

lui, de 30 ans (écart-type : +/-3,53, extrêmes : 14-70 ans). A l’inclusion, 13 

patients avaient déjà eu auparavant une néphropathie lupique, soit 48 % des 

cas.  
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Les données néphrologiques initiales sont disponibles dans le tableau VI. Dans 

la figure 11, est décrite la répartition du type histologique des 30 biopsies 

rénales pour 27 patients inclus. Les résultats à long terme (3 ans) sont 

présentés dans le tableau VI. Aucun patient n’est décédé durant l’étude. La 

probabilité d’être en rémission est décrite dans la figure 12. Sur les 30 

protocoles, 5 n’ont pas encore terminé leur traitement d’induction  au moment 

du recueil de données. Cinq sont en échec et 16 atteignent l’objectif, la 

rémission. Une patiente restera tout au long de l’étude avec une néphropathie 

active sans pouvoir être placée en rémission ou en échec.  

Sur les 16 patients ayant atteint la rémission partielle ou complète, 7 vont 

récidiver et 9 rester en rémission. 

A 3 ans, le taux d’échec sur les 25 protocoles complets réalisés et analysables 

est de 20% (5 patients), et le taux de récidive est de 28%, soient 7 patients 

(tableau VII). Seuls 36% des patients rentrés en rémission ne verront aucune 

rechute ultérieure. 

Trois patientes étaient perdues de vue pour un protocole (en n’amenant pas 

de biologie, ou ne venant plus temporairement aux consultations de suivi), 

mais elles restaient suivies :  

- une partie vivre en métropole et suivie au Centre National de Référence, où 

elle était en récidive 

- une expérimentera une récidive ou persistance (pas de suivi) et une nouvelle 

induction par EUROLUPUS lui permettait d’atteindre la rémission. 

- une sera enceinte après avoir arrêté sa contraception  au cours du traitement 

d’induction alors qu’elle avait un syndrome des anti-phospholipides rénal et 
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sera perdue de vue plus de 4 mois. Elle sera en insuffisance rénale terminale 

malgré un traitement de rattrapage après mort fœtale in utero. 

Sur les 5 patientes en échec de traitement, une a vu apparaitre pendant le 

traitement d’attaque une glomérulonéphrite rapidement progressive suite à 

une dengue prouvée d’évolution longue. Trois autres patientes seront en échec 

du fait d’une incompliance, dont une à sa contraception amenant une 

grossesse. Une autre des 3 patientes avait été mise sous protocole EUROLUPUS 

après échec du mycophénolate du fait de la non prise du traitement. Elle était 

initialement et depuis plus de 6 mois en insuffisance rénale chronique de stade 

3. 

Les effets secondaires non infectieux étaient au nombre de 4, incluant des 

oedèmes de Quincke sous mesna (qui ne sera plus utilisé par la suite) et des 

nausées, retrouvés chez deux patientes pour chacun. 

Les infections étaient au nombre de 7 pour 6 patientes sur 22 mois de suivi 

moyen : 2 pneumopathies bactériennes, une pleurésie à staphylocoque avec 

chez la même patiente un zona et une gale, une cellulite du pied, une 

cholécystite. Une patiente expérimentera une dengue amenant à une poussée 

du lupus compliquée d’insuffisance rénale aigue.  

Sur cette cohorte non sélectionnée et vue dans la vraie vie, le taux de réussite 

du traitement par EUROLUPUS jugé sur l’entrée en rémission est très proche 

des autres études : 52% à 6 mois, 60% à 1 an et de 64% à 3 ans, ceci avec très 

faible proportion des patients recevant des bolus de solumédrol et une dose 

moyenne initiale de prednisone de 33.5 mg/j (figure 12). Chez les Afro-

Américains inclus dans l’étude abatacept, le taux de rémission partielle et 

complète est de 58.4% à 6 mois en associant les patients avec et sans 

abatacept, nos critères de rémission étant identique en matière de protéinurie, 
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et un peu plus stricts pour le critère créatininémie (+/- 10% dans notre étude 

contre +/- 25% pour l’étude abatacept). La figure 13 détaille les résultats de 

toute la cohorte à 3 ans, en continuant à suivre les patients en rémission.. 

L’incompliance se révèle être un problème majeur, amenant à 60% des échecs 

et 28.5% des récidives. Ces chiffres montrent que l’éducation thérapeutique est 

un axe essentiel pour continuer à améliorer le taux de succès du traitement 

d’attaque des néphropathies prolifératives lupiques, alors même que nous 

n’utilisons pas de fortes doses de corticoïdes. En effet, contrairement au 

protocole EUROLUPUS, ces doses de l’ordre de 1 mg/Kg/j amènent à une prise 

de poids importante avec un aspect cushingoïde très pénalisant pour des 

jeunes femmes, qui sont alors tentées d’arrêter le traitement. 
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Tableau VI : Caractéristiques initiales (M0) des 27 patients martiniquais ayant un 

protocole EUROLUPUS pour une glomérulonéphrite lupique proliférative. 

 

            Martinique Mo 

Creatininémie en μmol/l (écart-type) 62 (+/-128,28)* 

DFG ml/min/1.73 m² selon MDRD (écart-type) 85,54(+/-52,5 )* 

Protéinurie moyenne en g/24 h (écart-type) 3,03(+/- 2,38)* 

Albumine sérique en g/l (écart-type) 25,84 (+/- 6,62 )* 

Patients avec anticorps anti-ADN négatifs sur 26 
patients 

23%** 

SLEDAI (écart-type) sur 24 patients 15(+/-6,9)$ 

 Bolus de Méthyl-prednisolone (%) 3 (10%)* 

 Prednisone, dose moyenne (mg/jour) 33,53 

 Hématurie (%)  19(65,5%)ǂ 

*sur la population de départ soit n=30,**sur n=26, $ sur n=24, ǂ sur n=28  

 

 

 

 

Figure 11 : Répartition en pourcentage des classes de néphropathie lupique (n=30) à 

l’inclusion 
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Tableau VII : Résultats de l’étude en terme d’échec, rémission et dialyse. 

Surveillance M3 M6 A1 A2 A3 

N (nombre de 
patients) 

25 19 16 14 12 

Nombre de patients 
perdus de vue 

0 % 8 %(2) 12 %(3) 12 % 12 % 

Nombre d’échecs 12 %(3) 16 %(4) 20 %(5) 20,00 %(5) 20,00 %(5) 

Nombre de 
rémissions 
complètes  

12 %(3) 24 %(6) 32 %(8) 40 %(10) 32 %(8) 

Nombre de 
rémissions partielles 

20 %(5) 28 %(7) 28 %(7) 24 %(6) 32 %(8) 

Probabilité de 
dialyse % (n) 

0 % 4 %(1) 16 %(4) 16 %(4) 16 %(4) 

M : mois (M3 : troisième mois, M6 : sixième mois), A : année (A1 : première année, A2 : deuxième 
année, A3 : troisième année) 

 

 

 

Figure 12 : Probabilité de rester en rémission au fil du temps après traitement 
d’attaque et d’entretien chez les patients martiniquais ayant une néphropathie 

proliférative lupique traitée par le protocole EUROLUPUS. (M mois, A an) 
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Figure 13 : Pourcentage des patients encore en rémission partielle, complète et en 
récidive chez les patients martiniquais traités par un protocole EUROLUPUS pour une 
néphropathie proliférative lupique à la date indiquée de suivi. 

 

III.3.4 Atteinte rénale du lupus systémique en Guadeloupe 

Sur une étude monocentrique rétrospective réalisée sur l’ensemble des 

patients suivis par le service de néphrologie du Centre Hospitalier de Pointe à 

Pitre visant à décrire le profil des néphropathies associées au lupus systémique 

en Guadeloupe, nous avons inclus soixante et onze patients. Il s’agissait de 60 

femmes et 11 hommes recrutés dans le seul centre à réaliser les ponctions 

biopsies rénales de l’île. Un total de 102 ponctions-biopsies rénales était 

réalisé. Neuf patients ont été perdus de vue et huit sont décédés. Quinze ont 

bénéficié d’une épuration extra-rénale (21.1%). L'âge moyen de début de la 

maladie était de 28.8 ans (IQ: 22 - 33.5 ans), soient des âges moyens de 28.3 

ans chez les femmes (IQ: 28 - 33 ans) et de 30.9 ans chez les hommes ( IQ : 23 - 

36 ans). La durée moyenne de suivi était de 7.65 ans (minimum et maximum : 0 

- 25 ans). Parmi les 71 patients, deux histologies n’ont pu être déterminées et 

une est revenue comme une sclérose glomérulaire (classe 6). Le délai entre la 

date du diagnostic et l’apparition de la maladie rénale selon les critères de 
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l’ACR est indiqué dans la figure 14 : elles sont présentes majoritairement dans 

les deux premières années mais surviennent parfois plus de 10 ans après la 

déclaration de la maladie. Les types histologiques, montrés selon la 

classification OMS dans la figure 15 a-b, sont un peu différents en Guadeloupe 

et en Martinique (où les données sont à base épidémiologique) par une plus 

grande fréquence des formes extra-membraneuses. Ceci est probablement lié à 

un biais de recrutement néphrologique en Guadeloupe : les classes V extra-

membraneuses sont très néphrotiques et l’hypo-albuminémie, avec ses 

conséquences cliniques, vont faire hospitaliser en néphrologie. Dans beaucoup 

de néphropathies prolifératives (classes III et IV), ce sont les manifestations 

extra-rénales qui sont au premier plan et font découvrir dans un second temps 

l’atteinte rénale.  

 

Figure 14 : Délai d’apparition de l’atteinte rénale selon l’ARA à partir du diagnostic 
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Figure 15 a-b : Répartition des types histologiques selon l’OMS à la première biopsie 

rénale en pourcentage dans la population lupique guadeloupéenne. b : selon le sexe. 
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Tableau VIII : Fréquence des critères de l'ACR dans la cohorte monocentrique de 
patients ayant un lupus rénal en Guadeloupe comparées aux 2 cohortes obtenues à 

partir des populations de Martinique et de Guyane. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

Ces patients sont donc généralement hospitalisés en médecine. Sur le plan 

néphrologique, on retrouve dans cette cohorte les anomalies néphrologiques 

cumulées suivantes : créatininémie > 200µM à l’apparition de la néphropathie 

22.5%, syndrome néphrotique 59.2%, hématurie 33.8%, HTA 38%. 

Les aspects cliniques selon les critères de l'ACR figurent dans le tableau VIII. 

Sur le plan biologique, 100% des patients avaient des anticorps antinucléaires, 

avec une spécificité anti-ECT de type Sm dans 59,6 % des cas, SSA 50 %, RNP 

dans 71 %, SSB dans 12,5 % et 80 % des patients avec des anti DNA natifs. Les 

CRITERES DE 

L'ACR 

Guadeloupe 

(n = 71) 
Martinique 

(n = 286) 
Guyane  

(n = 52) 

Erythème malaire 30.8% 39.2% 27.4% 

Lésions discoïdes 6.1% 11.9% 17.6% 

Photosensibilité 10.6% 3.8% 23.5% 

Ulcérations 

muqueuses 
4.7% 8.7% 17.6% 

Arthrites 66.7% 75.5% 78.4% 

Sérite 43.1% 32.5% 37.2% 

Atteinte rénale 100% 48.6% 64.7% 

Atteinte neurologique 

(Psychose,Epilepsie) 
20% 17.1% 

5.8% 

(3.9% / 2%) 

Atteinte 

hématologique 
74.2% 64% 78.4% 

Atteinte 

immunologique 
90.1% 92.3% 94.1% 

Anticorps 

antinucléaires 
100% 99% 98% 
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numérations formules sanguines montraient chez 11.3 % une thrombopénie, 

25.4 % une anémie hémolytique et 25 % une leucopénie. 

Le pronostic de la fonction rénale a été évalué sur l’ensemble de la cohorte : il 

est de 90% à 5 ans et de 75% à 10 ans (figure 16).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 16 : Probabilité par la méthode de Kaplan Meier de ne pas avoir de dialyse 

chez les patients lupiques biopsiés en Guadeloupe. 

 

La survie de ces patients ayant un lupus systémique avec une atteinte rénale 

biopsiée est présentée dans la figure 17.  

Le pronostic rénal a été évalué selon la néphropathie initiale (figure 18) : il n’y a 

pas de différence entre les différentes histologies selon le test du log rank (p= 

0.88). La probabilité de décès selon l’histologie rénale initiale des patients peut 

être visualisée au travers de la figure 19. 
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Figure 17 : Probabilité de survie selon la méthode de Kaplan Meier chez les patients 

guadeloupéens ayant eu une biopsie rénale pour un lupus rénal.  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 18 : Calcul par la méthode de Kaplan Meier de la probabilité de ne pas être 

dialysé selon la néphropathie lupique initiale chez les patients guadeloupéens. p : 

comparaison des cohortes par le test du log rank.
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Figure 19 : Nombres absolus de patients décédés et survivants selon le type 
histologique rénal chez les patients guadeloupéens ayant bénéficié d’une biopsie 

pour un lupus rénal. Chiffres en abscisse et dans les histogrammes : effectifs. 

 

On a aussi pu retrouver des complications liées au traitement plutôt qu’à la 

pathologie. Il s’agit essentiellement d’infections : septicémie (2 cas), 

pneumopathies (2 cas), abcès (3 cas), ostéoarthrite (1 cas). On notait aussi 

l’apparition parmi les 71 patients de 3 cas de diabète sucré, ainsi que des 

évènements rhumatologiques à type de tassement vertébraux et 

d’ostéonécrose dans 8 cas.   

Nous confirmons donc au travers de cette étude avec des effectifs importants, 

mais insuffisants pour permettre une analyse de survie des sous classes, la 

gravité des néphropathies lupiques aux Antilles, même si la fréquence des 

classes OMS graves est plus importante en Martinique et en Guyane Française 

qu’en Guadeloupe. Pour expliquer ceci, la cohorte est plus ancienne, et le 

diagnostic de lupus était volontiers conforté par une biopsie, ce qu’on ne fait 

plus maintenant.  
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III.3.5 L’ ostéonécrose aseptique symptomatique est un facteur de 

risque de gravité du lupus systémique en Martinique 

 

 

Figure 20 : radiographie d’une ostéonécrose de l’astragale chez une patiente ayant 
un lupus systémique. 

 

L’ostéonécrose aseptique (figure 20) est une complication du lupus systémique 

comme de nombreuses autres maladies. Mais, c’est surtout un effet secondaire 

des corticothérapies maintenues à de hautes doses. En l’absence de données 

dans nos populations, nous avions mené une étude rétrospective sur la cohorte 

de près de 400 patients lupiques suivis dans les services de médecine interne et 

rhumatologie. Dans la littérature, l’ostéonécrose aseptique touche de 2.1 à 

30% des patients ayant un lupus systémique. Une partie des ostéonécroses 

sont asymptomatiques et découvertes fortuitement. Elles sont souvent 

constituées dès les premiers 6 mois de l’initiation de la corticothérapie, puis 
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certaines évoluent vers une forme symptomatique. Le seul facteur de risque 

sur lequel il n’y a pas de doute est la corticothérapie, plus associé aux doses 

élevées qu’au cumul des doses. Les autres facteurs de risque potentiels 

retrouvés sont : les antiphospholipides, le phénomène de Raynaud, l’activité du 

lupus, l’utilisation d’immunosuppresseurs. Les mécanismes 

physiopathologiques sont encore non élucidés.  

Trente-quatre patientes ayant un lupus systémique avec une ostéonécrose 

aseptique symptomatique avec au moins 3 ans de suivi seront retrouvées et 

comparés à 356 patientes lupiques sans ostéonécrose aseptique dont la 

maladie a commencé depuis au moins 3 ans. Le diagnostic était réalisé par : 

radiographie (30 cas), IRM (4 cas), tomodensitométrie (1 cas), scintigraphie (4 

cas). La prévalence des ostéonécroses aseptiques symptomatiques dans la 

cohorte des patients ayant un lupus depuis au moins trois ans était de 8.7%. 

Huit patientes avec ostéonécrose aseptique étaient perdues de vue. Le nombre 

moyen d’ostéonécrose aseptique par patiente était de 2.2 (extrêmes : 1 à 8) sur 

76 sites, étant bilatéral dans 31 cas et multifocal chez 8 patientes. La 

localisation des ostéonécroses est détaillée dans la figure 21. Le suivi moyen 

des ostéonécrose aseptique était de 13 ans (extrêmes : 3-24). Le délai moyen 

entre le diagnostic de lupus systémique et celui de l’ostéonécrose aseptique 

était de 63 mois (extrêmes : 1 à 17 ans). Malgré une prévalence croissante du 

lupus systémique en Martinique durant la période d’étude (figure 22), les 

ostéonécroses aseptiques étaient plus fréquemment rencontrées durant les 

périodes 1977-1990 (n = 13) et 1991-2000 (n = 15) que celle allant de 2001 à 

2009 (n = 6). La comparaison entre les différents facteurs de risque est montrée 

dans les tableaux IX et X. 
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Figure 21 : Localisation des ostéonécroses sur une cohorte de 390 patients 
martiniquais ayant un lupus systémique depuis au moins 3 ans. 

 

Tableau IX : Facteurs de risque comparés de l’ostéonécrose chez 390 patients 

martiniquais ayant un lupus systémique depuis au moins 3 ans en analyse univariée. 
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En analyse univariée, les patientes avec une ostéonécrose aseptique étaient 

plus jeunes au diagnostic de lupus systémique (p<0.001), avaient eu plus 

fréquemment (p = 0.0009) de fortes doses de corticoïdes (1 mg/kg/j ou au 

moins un bolus de methylprednisolone), avaient une plus grande mortalité (p = 

0.007) et plus fréquemment une insuffisance rénale terminale nécessitant une 

épuration extra-rénale (p = 0.021). En analyse multivariée, seule l’atteinte 

rénale était significativement associée à une ostéonécrose aseptique chez les 

patientes ayant un lupus systémique (OR 8.89, IC95% 2.17-36.39).  

Tableau X : Analyse multivariée des facteurs de risque d’ostéonécrose aseptique 
symptomatique chez les patients martiniquais lupiques depuis plus de 3 ans.  

 

 

Une prothèse de hanche était posée chez 29 patientes (56%) avec une capacité 

fonctionnelle normale chez 13 des 21 patientes évaluables. Les complications 

de la chirurgie étaient : décès en post opératoire (n = 1), descellement 

prothétique (n = 6) et dislocation (n = 1). Seules 3 patientes nécessitaient une 

reprise de prothèse. Les patientes avec ostéonécroses aseptiques non 

chirurgicales restaient toutes fonctionnellement stables au long cours. Trois 
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des 7 patientes avec ostéonécrose aseptique du genou s’amélioraient 

spontanément sur le plan fonctionnel alors que 3 sur 4 patientes avec une 

ostéonécrose aseptique du pied s’aggravaient. Les ostéonécroses aseptiques 

des épaules étaient associées à de faibles problèmes fonctionnels. 

Il s'agit donc d’une des plus grosses séries d'ostéonécrose aseptique dans le 

lupus systémique qui montre pour la première fois que les formes les plus 

graves, préférentiellement avec des atteintes rénales, y sont le plus exposées, 

probablement du fait des fortes corticothérapies. C’est la première dans une 

population d’origine Africaine, exposée à des lupus plus graves, nécessitant de 

plus fortes corticothérapies. 

 

 

Figure 22 : fréquence des ostéonécroses par période de temps dans la cohorte des 

390 patients avec un lupus systémique martiniquais. 

 

La moindre fréquence dans le temps des ostéonécroses aseptiques est 

probablement liée à un meilleur contrôle de la maladie du fait des nouvelles 
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drogues (comme le mycophénolate) ou de protocoles permettant l'utilisation 

de moindres doses de corticostéroïdes comme EUROLUPUS. Le pronostic 

fonctionnel au long cours de ces ostéonécroses aseptiques est généralement 

bon, même en cas de nécessité de remplacement prothétique chez des 

patientes pourtant très jeunes. 

 

Il y a des limites à cette étude notamment son caractère rétrospectif, amenant 

des biais de mémoire des médecins (limité par le fait que ce sont les fichiers qui 

ont été consultés), les perdus de vue dont on ne peut dire s’ils sont décédés, 

l’absence de connaissance du taux de décès précis chez les témoins. 

Au total, nous montrons là une des plus grosses séries d’ostéonécrose 

aseptique, la seule dans une population d’origine Africaine et dans la Caraïbe. 

L’ostéonécrose aseptique semble être un marqueur de gravité du lupus 

systémique dans notre population puisque 28% des patients ayant une 

ostéonécrose décèdent. Les ostéonécroses sont à l’origine d’une gêne 

fonctionnelle importante, nécessitant fréquemment un remplacement 

prothétique. Nous pensons que la moindre fréquence au cours du temps dans 

notre série de cette complication est liée à l’utilisation de médicaments 

contrôlant mieux la maladie, et à des protocoles qui utilisent moins de 

corticoïdes. 

 

 

III.3.6  Maladie de Kikuchi-Fujimoto dans les départements Français 

d’Amérique. 

Au total, 123 patients étaient déclarés ou retrouvés comme ayant une maladie 

de Kikuchi Fujimoto (MKF). Seuls 36 patients étaient inclus dans l’étude. Les 
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inclusions/exclusions et leurs causes sont décrites dans le diagramme de flux 

figurant dans la figure 23. Dans cette série, on retrouvait 36 épisodes de MKF 

(soit un épisode par patient) et deux récidives de MKF prouvées qui n’ont pas 

été décrites dans les caractéristiques. Le suivi moyen des patients était de 3,5 

ans (extrêmes 0-23 ans). 

 

Figure 23 : diagramme de flux de l’étude. 
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L’âge moyen au premier épisode de MKF était de 30,5 ans (extrêmes: 5-59 ans) 

avec un sexe ratio F:H de 3:1. La distribution des âges au diagnostic de la 

maladie de Kikuchi-Fujimoto est décrite dans la figure 24.  

 

Figure 24 : distribution des âges au diagnostic chez les 36 patients des départements 
Français d’Amérique ayant une maladie de Kikuchi-Fujimoto.  

 

Les données démographiques initiales et évolutives sont décrites dans le 

tableau XI. Les données cliniques et biologiques cumulées des 36 patients sont 

dans le tableau XII. 

Toute recherche de maladie infectieuse s’est avérée infructueuse, sauf pour un 

syndrome pieds-mains-bouche associé à une forte positivité de la sérologie 

Coxsackie.  

Quinze patients soit 41% bénéficiaient d’un scanner thoraco-abdomino-pelvien 

permettant la découverte d’adénopathies profondes comme cité plus haut 

chez 3 patients (20%). Les ganglions étaient en général décrits comme d’allure 

nécrotiques chez 20% des patients et associé à une prise de contraste 

homogène dans les autres cas. Une hépatomégalie homogène était notée chez 

2 patients. Une patiente bénéficiait d’un TEP scanner, qui retrouvait des 
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adénopathies hypermétaboliques sus et sous diaphragmatiques et un 

hypermétabolisme hétérogène diffus de la rate.  

Tableau XI : Caractéristiques basiques initiales et évolutives des 36 patients des 

départements Français d’Amérique avec une maladie de Kikuchi-Fujimoto. 

* Données recueillies uniquement lors de l’épisode de MKF prouvé histologiquement 
identifié que ce soit au 1er épisode ou lors d’une récidive; § Pourcentage d’une 
donnée sur le nombre total de patients ayant cette donnée spécifiée ; ¥ Syndrome de 
Gougerot-Sjogren primaire (2 cas), Neuromyélite optique (1 cas).  
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Tableau XII : Données cliniques et biologiques cumulées des 36 patients des 

départements Français d’Amérique avec une maladie de Kikuchi-Fujimoto. 

 

VS: vitesse de sédimentation, CRP: C réactive-protéine, ASAT: Aspartate 
aminotransférase, ALAT: Alanineaminotransférase, LDH: lactate déshydrogénase, 
FAN: facteur anti-nucléaire, Ac: anticorps, AINS: antiinflammatoire non stéroïdiens. * 
Données recueillies uniquement lors de l’épisode de MKF prouvé histologiquement 
identifié que ce soit au 1er épisode ou lors d’une récidive sachant qu’il y avait un 
épisode par patient retrouvé § Pourcentage d’une donnée sur le nombre total de 
patients ayant cette donnée spécifiée. ƐHépatomégalie (3 cas) et parotidomégalie (2 
cas); ᴪHydroxychloroquine (7 cas). 
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Sur le plan histologique, 4 myélogrammes ont été réalisés chez 4 patients 

permettant la mise en évidence de 2 moelles suspectes de syndrome 

d’activation macrophagique. Toutefois, le diagnostic n’était que probable car 

les patients ne présentaient que 3 à 5 critères clinico-biologiques de Henter 

[62]. La MKF a été associée à une maladie auto-immune chez 14 patients au 

total dont 11 patients lupiques (9 lupus systémiques et 2 lupus purement 

cutanés de type cutané chronique) soit 30.5% de l’ensemble de la cohorte. Les 

autres maladies auto-immunes étaient une maladie de Gougerot-Sjögren 

primaire certaine selon les critères de l’AECG chez une patiente et probable 

chez la deuxième, porteuse d’une Arthrite Juvénile Idiopathique forme 

polyarticulaire. Enfin, une Neuromyélite optique apparaissait après le 

diagnostic de maladie de Kikuchi-Fujimoto chez une patiente qui déclenchera 

en même temps un lupus systémique. Le délai d’apparition de ces maladies et 

les caractéristiques des patients sont décrites dans le tableau XII et la figure 25.  

Figure 25 : Délai d’apparition de la maladie auto-immune associée par rapport à la 
maladie de Kikuchi-Fujimoto (MKF). SGjp : Sjögren primaire ; AJI : arthrite juvénile 
idiopathique ; NMO : neuromyélite optique. Année 0 est l’année d’apparition de la  
maladie de Kikuchi-Fujimoto. 
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Notre série est la seule dédiée aux patients d’origine Africaine ayant une 

maladie de Kikuchi-Fujimoto, dont il existait dans la littérature une dizaine de 

cas [83]. Elle démontre la présence de cette maladie dans la Caraïbe, qui n’était 

pas décrite dans la littérature. Elle est particulièrement associée dans notre 

population au lupus, chez 30.6%. Il y a probablement un lien plus fort encore, 

car par exemple, la mère d’une de nos patientes est suivie pour un lupus 

systémique et cette relation au premier degré n’a pas été recherchée 

spécifiquement dans notre recueil de données. En présence d’une maladie de 

Kikuchi-Fujimoto dans cette population, la découverte d’un certain nombre de 

manifestations clinico-biologiques rend très probable l’existence une maladie 

lupique sous-jacente tant systémique que cutané chronique: une femme 

associant une altération majeure de l’état général, des lésions cutanées, des 

manifestations neurologique, musculaires, une thrombopénie ainsi qu’une 

anémie. 
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Tableau XIII : Caractéristiques cliniques et biologiques comparées des patients ayant 

une maladie de Kikuchi-Fujimoto isolée ou associée à une maladie auto-immune. 

 

F: femme, H: homme, VS: vitesse de sédimentation, CRP: C réactive-protéine, LDH: 
lactate déshydrogénase, FAN: facteur anti-nucléaire, Ac: anticorps, AINS: anti-
inflammatoire non stéroïdiens. * Pourcentage d’une donnée sur le nombre totale de 
patients ayant cette donnée spécifiée; αValeur significative de p≤ 0.05. ΔMoyenne 
[extrêmes]. §Syndrome sec, des myalgies, une toux, des paresthésies des membres 
inférieurs et des mains, un phénomène de Raynaud ancien. ᴪAc anti-RNP; Ac anti-
SSA; Ac anti-ribosome ; Ac anti- Sm ; cANCA, Ac anti-Ku, ACPA (Ac anti-protéines 
citrullinées), Ac anti thyroglobuline, Ac anti thyroperoxydase 
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III.2.7  Syndrome de Gougerot-Sjögren primaire en Martinique 

 

Les données sur la maladie étant totalement absentes dans les populations 

d’origine Africaine, nous avons recueilli les données de nos patients 

martiniquais qu’ils soient suivis en externe en médecine interne et 

rhumatologie, ou qu’ils soient hospitalisés.  Un total de 85 patients était inclus 

de 1991 à 2014, consistant en 82 femmes et 3 hommes (sex ratio 27/1). L’âge 

moyen au diagnostic était de 49.3 ans (extrêmes : 17-74 ans). La durée 

moyenne de suivi était de 3.8 ans (extrêmes : 1-17 ans).  

Tableau XIV : Caractéristiques cliniques et biologiques des 85 patients martiniquais 

ayant un Sjögren primaire et comparaison avec la cohorte de Ramos Cazals [75] 

 Notre cohorte 
n = 85 

Cohorte 
Espagnole 
n =1010 

Xérostomie 
Xérophtalmie 

78.8% (n=67) 
84.5% (n=72) 

96% 
96% 

Tests Objectifs oculaires 75.7%  
(n= 53/70) 

94% 

Focus score ≥ 1 
dans la BGSA  

85.5%  
(n = 71/83) 

79% 

AAN ≥ 1/160  
Positive anti-SSA and/or anti-
SSB  

94% 
70% (n=59) 

85% 
52% 

Phénomène de Raynaud  22% (n=18/82) 18% 

Arthralgies,  
Arthrites 

55.3% (n=47) 
18.8% (n=16) 

48% 
15% 

Atteinte pulmonaire 11.7% (n=10) 11% 

BGSA : biopsie des glandes salivaires accessoires, AAN : anticorps antinucléaires 
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Les résultats des critères Américano-Européens sont dans le tableau XIV. On 

retrouvait un phénomène de Raynaud dans 22% (18/82). Des arthralgies de 

rythme inflammatoires étaient présentes chez 55.3%, et des arthrites chez 

18.8%. Les autres manifestations extra-glandulaires étaient retrouvées comme 

suit : atteinte interstitielle pulmonaire 8.2% (n=7), neuropathie périphérique 

8.2% (n=7), atteinte du système nerveux central 4.7% (n=4), pleurésie 2.4% 

(n=2), péricardite 1.2% (n=1), vascularite 1.2% (n=1). Aucune pancréatite n’était 

découverte. Une vascularite liée à une cryoglobulinémie était mise en évidence 

amenant à une amputation de membre. Une fibromyalgie était associée dans 

14% des cas. 

Parmi les maladies auto-immunes associées, on mettait en évidence une 

thyroïdite chez 7% (n=6), un syndrome des anti-phospholipides chez 5.8% 

(n=5), un syndrome d’Evans chez 1 patient. 

Les anticorps antinucléaires étaient positifs chez 94% des patients (79/84), de 

spécificité anti-SSA pour 70 % (n=59). Quatre patients présentaient un 

anticorps anticentromère, ce qui est une forme rare de la maladie. Ces patients 

ne présentaient de sclérodermie avec plusieurs années de recul, aucun n’ayant 

d’anomalie capillaroscopique caractéristique de cette maladie ni d’autres 

manifestations sclérodermiques.  

La vitesse de sédimentation ou la crp était élevée au moins une fois chez 45.5% 

des patients. La séropositivité HTLV-1était présente chez 2 patients.  

Sur un total de 285 patients années de suivi, 2 patients voyaient apparaitre un 

lymphome (0.4 lymphome pour 100 patients années de suivi). Un décès est à 

déplorer après le diagnostic de lymphome. 

Les médicaments utilisés sont dans la figure 26. 
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Figure 26 : Traitements utilisés chez les 85 patients martiniquais avec un syndrome 
de Sjögren primaire. 

 

Quand on compare les 2 cohortes, on s’aperçoit que les caractéristiques sont 

très proches bien que la cohorte Espagnole ait inclus des patients ayant au 

départ les critères Européens de Vitali, moins spécifiques. La principale 

différence est une fréquence moindre de xérostomie et de xérophtalmie, 

malgré des signes objectifs plus fréquemment présents. En effet, il s’agit 

probablement d’un effet climatique, avec un temps plus chaud et plus humide 

qu’en Espagne (et en Europe), qui explique que les symptômes glandulaires 

sont moins marqués. On retrouve ainsi de façon très exceptionnelle en 

Martinique des complications glandulaires notamment infectieuses. Les 

complications locales oculaires n’y sont jamais retrouvées, avec par exemple 

aucune perforation liée à la sécheresse de la surface oculaire. Ceci est un 

évènement régulièrement retrouvé en Europe, favorisé par l’hiver. La plupart 

des manifestations sont en fréquence très proches dans les deux cohortes : 

pneumopathies, neuropathies (11%) par exemple. Par contre la présence d’une 

vascularite est très rare dans notre cohorte, et retrouvé chez près d’un patient 

Espagnol sur 10 [66].  
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La fréquence du lymphome est de 2.35%, malgré une durée de suivi 2 fois 

moindre que la cohorte de Ramos Cazals.  

Au total, il ne semble pas y avoir de grandes particularités du Sjögren primaire 

en Martinique, à la faible fréquence des vascularite et l’absence de 

complications glandulaires près. Mais, la positivité des tests diagnostiques de 

sécheresse subjectifs évoque fortement qu’il existe un facteur expliquant cette 

discordance malgré des critères plus spécifiques plus fréquemment positifs 

(BGSA, AAN, anticorps anti-SSA). La première explication possible est que 

l’atmosphère humide et chaude présente en Martinique protège l’œil (et la 

bouche) et rend plus difficile le diagnostic de sécheresse. On est surpris tout de 

même par la fréquence de la présence de Sjögren primaire dits ACA+, c’est-à-

dire présentant un anticorps anti-centromère dans 4.7% de nos patients. Cela 

constitue peut-être une particularité ethnique car ces patients sont très rares 

dans la littérature. 

On n’a donc pas l’impression que l’expression du Sjögren primaire en 

Martinique, et probablement dans les autres populations de la diaspora 

Africaine ait des particularités marquées comme cela existe dans le Lupus 

systémique. 



188 
 

III.3.8  Syndrome des anti-synthétases dans les départements français 

d’Amérique 

Le syndrome des anti-synthétases est variable dans son expression et sa gravité 

selon la fréquence relative des autoanticorps. Dans les populations Afro-

Américaines, l’anticorps anti-PL 12 semble plus fréquent que chez les 

Américains d'origine Européenne au travers des rares séries hospitalières 

disponibles. Comme il n’y a aucune donnée fournissant le profil des 

autoanticorps dans une population d’origine Africaine, nous avons mené une 

étude avec pour objectif de caractériser rétrospectivement et prospectivement 

le syndrome des anti-synthétases dans les départements Français d’Amérique. 

Dans les 3 régions, 43 patients étaient inclus : 32 de Martinique, 7 de 

Guadeloupe et 4 de Guyane Française. Il s’agissait de 32 femmes et 11 

hommes. Trente-sept seront diagnostiqués en Martinique. 

 

 

Figure 27 : Répartition des âges au diagnostic de syndrome des anti-synthétases sur 

les 43 patients des départements français d’outre-mer. 
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L’âge moyen au diagnostic était de 45,5 ans (extrêmes: 25-82). La répartition 

des âges au diagnostic est décrite dans la figure 27. 

Trois patients étaient perdus de vue (aucun en Martinique) et 5 étaient 

décédés durant l’étude (2.06 morts/100 patients-année). Le suivi moyen était 

de 69,2 mois. 

La fréquence des auto-anticorps montrait que les anti-PL7 et PL12 sont aussi 

fréquents que les anti-JO1 (figure 28). 

 

Figure 28 : fréquence relative des autoanticorps spécifiques du syndrome des anti-

synthétases sur les 43 patients des départements français d’Amérique (pourcentage) 

 

Les principales caractéristiques initiales au diagnostic des patients vont dans le 

sens d’une faible fréquence de l’atteinte musculaire symptomatique, d’une 

forte présence des pneumopathies interstitielles (figure 29). Avec le temps, 

certaines atteintes deviennent plus prévalentes. En effet, un patient 

initialement amyopathique peut voir apparaitre dans un second temps une 

faiblesse musculaire. Ces atteintes cumulées sont décrites dans le tableau XV, 
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et différenciées selon l’auto-anticorps : le profil clinique des anti-PL7 et anti-

PL12 est surtout amyopathique associé à une atteinte interstitielle pulmonaire 

alors que les anti-JO1 sont plus myopathiques et moins fréquemment atteints 

par une pneumopathie interstitielle. 

 

Figure 29 : tableau clinique initial des 43 patients ayant un syndrome des anti-
synthétases dans les trois départements français d’Amérique.  

 

Tableau XV : Caractéristiques cliniques cumulées chez les 43 patients ayant un 
syndrome des anti-synthétases dans les 3 départements français d’Amérique selon 

l’auto-anticorps. 

 JO1 PL12/PL7 p Tous 

Pneumopathie interstitielle 76.2 91 ns 82.9 

Atteinte musculaire 61.9 22.7 < 0.05 41,8 

 Amyopathique+Cliniquement 

Amyopathique 38.1 77.3 < 0.05 58.1 

 Cliniquement Amyopathique 14.3 36.4 ns 22 

 Amyopathique 23.8 40.9 ns 34.1 

 Mains de mécaniciens 71.4 31.8 < 0.05 51.1 

 Arthrites 62.9 68.2 ns 65.1 

 Fièvre 42.9 63.6 ns 53.4 

 

 



191 
 

Les principaux aspects des pneumopathies interstitielles au scanner du 

poumon étaient: pneumonie interstitielle non spécifique (52.9%), pneumonie 

interstitielle usuelle (23.5%), pneumopathie organisée  (5.9%), dommage 

alvéolaire diffus (3%). Une myocardite était présente chez 3 patients. Un 

certain nombre de maladies auto-immunes étaient associées au syndrome des 

anti-synthétases: polyarthrite rhumatoïde (5), arthrite juvénile idiopathique (1), 

sclérodermie (1), syndrome des anti-phospholipides (1), syndrome d’Evans (3). 

Une hypertension pulmonaire liée à l’hypoxie chronique était trouvée chez 4 

patients et responsable de 3 des 5 décès.  

Les limites de cette étude tiennent surtout au caractère rétrospectif des 

patients de Guadeloupe et Guyane Française qui ne peuvent prétendre faire 

partie d’une cohorte complète représentative de leur population. Cela peut 

induire des biais, mais nous aurions tendance à penser que l’anticorps anti- JO1 

est plus facile à diagnostiquer tant par sa présentation clinique classique, que 

par le caractère systématique de la réalisation par tous les biologistes de cet 

Anticorps. Les autres anti-PL7 et PL12 ne sont faits qu’à la demande du clinicien 

qui doit suspecter le diagnostic : ce n’est donc jamais un diagnostic fait par 

hasard. Or, il y a un peu plus d’anticorps anti- PL7 et PL12 parmi les patients de 

Guadeloupe et Guyane Française. 

Nous confirmons sur une étude, dans laquelle nous pensons recueillir 

l’ensemble des cas de la population Martiniquaise, que le profil d’anticorps est 

différent chez les Afro-caribéens, et concordant avec ce qui était suspecté chez 

les Afro-Américains. Ceci explique qu’il existe dans nos populations plusieurs 

grands profils cliniques de ce syndrome outre le classique tableau de myosite, 

principalement lié au fait que le signe d’alerte diagnostique qu’est le déficit 

musculaire, est rarement présent au départ : 
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- une part des malades se présentent avec une pneumopathie parfois très 

grave, fébrile et associé à un gros syndrome inflammatoire biologique, faisant 

évoquer une pneumopathie bactérienne, mais résistante à plusieurs lignes 

d’antibiotiques et qui finit en réanimation si le diagnostic n’est pas fait.  

- Certains moins sévères ont un profil d’auto-anticorps anti-SSA positif (parfois 

faussement car il s’agit d’un Ro52 isolé) avec un syndrome sec qui les fait 

prendre pour un syndrome de Sjögren primaire. 

- D’autres vont voir arriver sur une maladie donnant une pneumopathie  

interstitielle comme la polyarthrite rhumatoïde ou la sclérodermie. Si le 

clinicien n’est pas attentif à l’aspect de fluorescence cytoplasmique ou s’il n’est 

pas décrit par le laboratoire, il passera à côté du diagnostic. Un article est en 

préparation sur ce travail. 

Par ailleurs, nous avons collaboré au sein du club rhumatisme et inflammation 

à plusieurs études multicentriques nationales (références page 2): 

- pour caractériser le syndrome des antisynthetases associé à la polyarthrite 

rhumatoïde. Ce syndrome est en effet fréquemment associé, comme nous 

l’avons montré précédemment, à d’autres maladies auto-immunes 

systémiques ou d’organe. Nous avons ainsi mis en évidence qu’il existe bien 

une destruction articulaire quand on recueille l’ensemble des patients ayant ce 

syndrome avec des anticorps anti-peptides citrullinés (ACPA), correspondant 

donc bien à un chevauchement avec la polyarthrite rhumatoïde. Cela a bien 

établi par ailleurs qu’il n’existait pas de destruction associé au syndrome des 

antisynthétases isolé, sans ACPA avec atteinte articulaire sur une large cohorte. 

- Pour caractériser l’atteinte cardiaque spécifique de cette pathologie. 
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III.3.9  Sclérodermie systémique dans les départements français 

d’Amérique 

 

Les connaissances sur la sclérodermie systémique (SSc) étant très limitées dans 

la région, notamment en ce qui concerne les caractéristiques cliniques et 

biologiques, nous avons mené un travail multicentrique sur la Guadeloupe et la 

Martinique pour y remédier avec un effectif important. Le sexe ratio était de 

6,5 femmes pour 1 homme (figure 30). 

 

 

Figure 30 : répartition des patients antillais atteints de Sclérodermie 

systémique selon le sexe. 

 

L’âge moyen d’apparition des premiers symptômes de sclérodermie (sauf 

phénomène de Raynaud) était 45,1 ans [+/-14,8]. Le délai diagnostique était de 

3,1 ans en moyenne [+/-5,4]. La durée moyenne de suivi de la maladie (entre la 

date de diagnostic et la date des dernières nouvelles) était de 4,6 ans [+/- 3,5], 

la médiane de suivi était de 4 ans. Dix des 82 patients (12,2%) ont été 
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considérés perdus de vue. Les symptômes révélant la maladie hors phénomène 

de Raynaud, étaient cutanéo-articulaires dans 79% (49/62) des cas. L’ensemble 

des symptômes inauguraux de la maladie sont dans la figure 31. 

 

Figure 31 : symptômes révélant la sclérodermie systémique des patients antillais. 

 

Environ deux tiers  (51/82) des patients présentaient une forme diffuse (figure 

32) selon les critères de Leroy et Medsger.  

Quatre vingt dix pour cent (74/82) des patients avaient un phototype IV-V-VI. 

Aucun patient n’a développé un cancer au cours du suivi, avant ou après 

l’apparition des premiers symptômes de SSc, durant un suivi moyen des 

patients de 4,6 ans. Les catégories socio-professionnelles des patients sont 

données dans la figure 33. La fréquence des atteintes rhumatologiques est 

décrite dans le tableau XVII.  
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Figure 32 :  formes de sclérodermie des patients antillais (pourcentage). 

 

 
Figure 33 : catégorie socio-professionnelle des patients antillais atteints de 

sclérodermie systémique.  
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Tableau XVI : fréquence cumulée des atteintes cutanées des patients antillais 

atteints de Sclérodermie systémique. 

  % patients 

Rodnan maximal moyen 15 [+/- 10] 

Raynaud 66/80 (82,5) 

Ulcère(s) digital(aux) 42/78 (53,8) 

Télangiectasies 19/53 (35,8) 

Calcinose 11/67 (16,4) 

Troubles de la pigmentation 43/66 (65,2) 

Forme œdémateuse 12/66 (18,2) 

 

Huit pour cent (4/49) des patients étaient exposés aux hydrocarbures et/ou 

solvants et/ou à la silice dans le cadre de l’emploi effectué au moment du 

diagnostic. Quarante-six pour cent (33/71) des patients vivaient en zone rurale. 

Dix-huit pour cent (9/49) des patients avaient un tabagisme actif. Les sujets de 

sexe masculin avaient un risque plus élevé de développer un ulcère digital 

(p=0,003), ce risque n’était pas influencé par la forme (diffuse/limitée) de la 

maladie (p=0,184). L’apparition d’une calcinose n’était pas liée à la présence 

d’anticorps anti-centromère (p=0,671). 

Tableau XVII : prévalence cumulée des atteintes articulaires des patients antillais 

atteints de Sclérodermie systémique. 

. 

 Nombre d’atteintes/patients (%) 

Arthralgies 50/74 (67,6) 

Arthrites 12/48 (25) 

Erosions 11/52 (21,2) 
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Les patients présentant une forme diffuse de sclérodermie n’avaient pas plus 

fréquemment d’arthralgies et/ou d’arthrites (p=0,115 et p=0,862). Quarante-

deux pour cent (5/12) des patients ayant des arthrites avaient une polyarthrite 

rhumatoïde associée à la sclérodermie (description dans le tableau XV). Parmi 

les patients présentant des érosions sur les radiographies standards, la moitié 

des patients (5/10) avaient un facteur rhumatoïde positif et/ou anticorps anti-

CCP, suggérant une polyarthrite rhumatoïde associée.  

Les manifestations musculaires des patients sont décrites dans le tableau XVIII. 

 

Tableau XVIII : prévalence cumulée des atteintes musculaires des patients antillais 

atteints de SSc. 

 

Quatre vingt cinq pour cent (17/20) des patients ayant une myosite étaient 

asymptomatiques sur le plan musculaire. La forme diffuse de la maladie et le 

sexe masculin n’étaient pas identifiés comme facteur de risque de développer 

une myosite (p=0,606 et p=0,816 respectivement).  

Les atteintes pulmonaires sont décrites dans le tableau XIX. 

 % patients 

Myosite 

20/82 

(24,4) 

Biopsie musculaire 

2/20 

Elévation CPK > 2N 

18/20 
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Tableau XIX : prévalence cumulée des atteintes pulmonaires des patients antillais 
atteints de SSc. 

 

Cinquante-six pour cent (10/18) des hypertensions pulmonaires (HTP) 

détectées en échographie ont été vérifiées par la réalisation d’un cathétérisme 

cardiaque droit. Lorsque le cathétérisme a été réalisé, il a éliminé 40% (4/10) 

des HTP détectées à l’échographie trans-thoracique. 

Vingt-sept pour cent (14/51) des fibroses pulmonaires s’associaient à une HTP 

(p=0,003).  

Tous les patients (14/14) présentant une HTP avaient une fibrose pulmonaire 

associée sur la TDM thoracique. Soixante-quinze pour cent (6/8) des HTP 

s’associaient à une fibrose pulmonaire sévère, 25% (2/8) à une fibrose 

pulmonaire non sévère. Deux patients parmi 72 dossiers renseignés (2,8%) 

présentaient une HTP sans syndrome restrictif (CVF ≥ 70%th). 

La forme de sclérodermie et le sexe n’influençait pas la présence d’une HTP 

(p=0,721 et p=0,378). La DLCO moyenne était en moyenne de 40,2% de la 

théorique chez les patients présentant une HTP, 53,7% th chez les patients ne 

  % patients 

Fibrose pulmonaire 
54/81 

(66,6) 

Fibrose pulmonaire sévère 
23/58 

(39,7) 

Hypertension pulmonaire  
14/75 

(18,7) 
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présentant pas d’HTP (p=0,112). Les atteintes cardiaques sont décrites dans le 

tableau XX. 

Tableau XX : prévalence cumulée des atteintes cardiaques des patients antillais 
atteints de SSc. 

 

 

 

Douze pour cent (6/51) des patients étaient séropositifs pour le virus HTLV1. La 

prévalence de ce rétrovirus était plus élevée que dans la population des Antilles 

Françaises (1,5-2%) (p<0,001). 

 

 
 nombre 

(% patients) 

Atteinte cardiaque 
23/78 

(29,5) 

Parmi les patients ayant une atteinte cardiaque :  % patients 

Cardiomyopathie sans précision 
11/23 

(47,8) 

Péricardite 
12/23 

(52,2) 

Troubles de conduction et/ou troubles du rythme 
5/23 

(21,7) 

Myocardite 
2/23 

(8,7) 
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Tableau XXI : prévalence cumulée des atteintes digestives des patients antillais 
atteints de SSc. 

 

 

Les atteintes digestives cumulées dans patients sclérodermiques de 

Guadeloupe et de Martinique sont décrites dans le tableau XXI. La sévérité de 

cette atteinte est abordée dans la figure 34. Dans le tableau XXII est décrit la 

fréquence et la nature des atteintes rénales chez les patients Antillais ayant 

une sclérodermie. La figure 35 synthétise la fréquence cumulée des atteintes 

viscérales de la sclérodermie systémique chez nos patients. Dans les figures 36, 

37 et 38, la prévalence et les caractéristiques des anticorps antinucléaires sont 

décrits chez nos patients ayant une sclérodermie. 

 
Nombre 

( % patients) 

Atteinte digestive 
61/78 

(78,2) 

Atteinte digestive sévère 
9/78 

(11,5) 

Parmi les patients ayant une atteinte digestive :  

Atteinte haute (+/- basse) 
56/60 

(93,3) 

Atteinte basse (+/- haute) 
15/55 

(27,3) 

Atteinte haute et basse 
10/54 

(18,5) 
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Figure 34 :  degré de sévérité de l’atteinte digestive parmi les patients antillais atteint 

de SSc ayant une atteinte digestive. 

Tableau XXII : prévalence cumulée des atteintes rénales de la sclérodermie. 

 

 Nombre 

(% patients) 

Atteinte rénale 
9/75 

(12,0) 

Protéinurie isolée 
4/75 

(5,3) 

Autre atteinte 

 

Crise rénale 

GEM (lupus associé) 

SAPL (lupus associé) 

Angiosclérose (HTA associée) 

Néphropathie diabétique 

5/75 

(6,7) 

1/75 (1,3) 

1/75 (1,3) 

1,75 (1,3) 

1/75 (1,3) 

1/75 (1,3) 
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Figure 35 : prévalence cumulée des atteintes d’organe chez les patients antillais 
ayant une SSc. 

 

La fréquence des principales atteintes en fontion des spécificités auto-anticorps 

est comparée dans la figure 39. 

 

Figure 36 :  prévalence des anticorps anti-nucléaires et leur spécificitéchez les 

patients antillais atteints de SSc. 
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Figure 37 : répartition des anticorps antinucléaires parmi les patients antillais atteints 

de SSc n’ayant ni anticorps anti-Scl70 ni anticorps anti-centromère. 

 

 

  

Figure 38 : prévalence des anticorps antinucléaires, patients antillais atteints de SSc. 
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Figure 39 : répartition des atteintes viscérales en fonction du profil immunologique 
des patients antillais atteints de SSc. 

Le groupe « Scl70 + » présentait une prévalence significativement plus forte de 

fibrose pulmonaire et d’atteinte articulaire. La présence d’une autre maladie 

auto-immune décrite chez 37/82 patients, est détaillée dans la figure 40. Elle 

était associée à la présence des anticorps anti-U1RNP (p=0,006) et anti-Sm 

(p=0,006). Seize pour cent (10/62) des patients avaient un parent du premier 

degré atteint de maladie(s) auto-immune(s). Les médicaments utilisés chez les 

patients sont détaillés dans le tableau XXIII et la figure 41. Cinquante-huit pour 

cent (47/81) des patients ont reçu une ligne de traitement immunosuppresseur 

ou plus, 32,1% (26/81) au moins deux lignes de traitement immunosuppresseur 

ou plus. L’oxygénothérapie continue à domicile était prescrite chez 21,7% 

(5/23) des patients ayant une atteinte pulmonaire sévère (fibrose sévère et 

HTAP). La corticothérapie était utilisée chez la moitié des patients, à fortes 

doses dans le cadre de connectivites mixtes (figure 42). Les complications de 

ces traitements sont décrites dans le tableau XXIV. 
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Figure 40 : prévalence des maladies auto-immunes associées à la sclérodermie des 
patients antillais. SAPL : syndrome des anti-phospholipides. 

 

Tableau XXIII : traitements non immunosuppresseurs administrés aux patients 
antillais atteints de SSc. 

 Nombre (% patients) 

Inhibiteur de l’enzyme de conversion 40/78 (51,3) 

Ilomédine 13/81 (16,0) 

Bosentan 18/81 (22,2) 

Hydroxychloroquine 17/81 (21,0) 

Anticoagulant 8/81 (9,9) 

Antiagrégant 18/75 (24,0) 

Oxygène 5/80 (6,3) 

Inhibiteur calcique 41/76 (53,9) 

Inhibiteur pompe à protons 58/78 (74,4) 
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Figure 41 : traitements immunosuppresseurs/immunomodulateurs administrés aux 

patients antillais atteints de sclérodermie. 

 

Figure 42 : dose quotidienne maximale de corticoïdes (équivalent prednisone), 
administrée aux patients antillais atteints de SSc. 
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Tableau XXIV : prévalence cumulée des complications iatrogènes des patients 

antillais atteints de SSc. 

 

Le nombre moyen d’organes atteints était de 2,7 par patient. 

 

Figure 43 : prévalence cumulée des atteintes viscérales sévères des patients antillais 
atteints de SSc. 

 

 % patients 

Ostéoporose 3/82 
(3,7) 

Nécrose osseuse 1/82 
(1,2) 

Diabète 2/82 
(2,4) 

Infection(s) 8/82 
(9,8) 

Décès lié à une complication iatrogène 0/82 
(0) 

Crise rénale sous corticothérapie 0/82 
(0) 
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Soixante-sept pour cent (30/45) des patients avaient au moins une atteinte 

viscérale sévère. Trente et un pour cent (14/45) des patients avaient au moins 

deux atteintes viscérales sévères (figure 43).  

Le score de Rodnan moyen au maximum était de 18,3 dans la sclérodermie 

diffuse ; 6,9 dans la sclérodermie limitée (p=<0,001). Les patients atteints de 

sclérodermie diffuse développaient plus fréquemment une atteinte digestive 

sévère (p=0,012). Il n’était pas retrouvé d’autre différence significative 

d’atteinte sévère entre ces deux groupes (figure 44). 

 

 

Figure 44 : atteintes viscérales sévères en fonction de la forme de sclérodermie des 

patients antillais. 

 

Des données de survie/mortalité ont été obtenues chez 87,8% (72/82) des 

patients à la date de point du 30/06/2012. Les causes de décès sont dans la 
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figure 45. La survie selon le profil clinique et biologique est détaillée dans les 

figures 46 à 52. Le taux de mortalité dans la cohorte était de 11,0% (9 des 82 

patients inclus), tous attribuables à la maladie sclérodermique. Les patients 

sont décédés en moyenne après 3,7 ans (+/-2,3) de suivi de la sclérodermie 

systémique. Soixante-sept pour cent (6/9) des patients ayant une atteinte 

digestive sévère sont décédés durant la période étudiée. La probabilité de 

survie à 5 ans était de 89%. 

 

Figure 45 : causes de décès présumées liées à la SSc aux Antilles Françaises (9 

patients). 

 

Figure 46 : profil immunologique des patients antillais décédés atteints de SSc (9 
patients). 
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Figure 47 : courbe de survie globale des patients antillais atteints de SSc, selon la 

méthode de Kaplan-Meier. 

 

 

Figure 48 : courbe de survie selon Kaplan-Meier des patients antillais atteints de SSc 

ayant ou non une atteinte cardiaque. 
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Figure 49 : courbe de survie selon Kaplan-Meier des patients antillais atteints de SSc 
ayant ou non une fibrose pulmonaire. 

 

Figure 50 : courbe de survie selon la méthode de Kaplan-Meier des patients antillais 

atteints de SSc ayant ou non une fibrose pulmonaire sévère. 

 

 



212 
 

 

Figure 51 : courbe de survie selon Kaplan-Meier des patients antillais atteints de SSc, 

ayant ou non une HTAP, toute étiologie confondue. 

 

Figure 52 : courbe de survie selon Kaplan-Meier des patients antillais atteints de SSc, 

ayant ou non une atteinte digestive sévère. 
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La présence d’une fibrose pulmonaire, même sévère, n’influençait pas la survie 

(p=0,729, p=0,256).  

Par contre, la présence d’une HTAP (p<0,001), d’une atteinte cardiaque 

(p=0,015), ou d’une atteinte digestive (p<0,001) diminuait significativement la 

survie des patients atteints. 

 

L’âge de début moyen était comparable aux études effectuées chez le sujet 

d’origine africaine (autour de 45 ans), confirmant que la sclérodermie apparait 

plus précocement que dans la vie du sujet caucasien (50 ans). 

Les résultats de prévalence des atteintes viscérales étaient globalement 

superposables aux études précédentes chez le sujet noir.  

En particulier, la prévalence des formes diffuses était importante. Dans la 

littérature, la différence de pronostic entre forme diffuse et forme limitée 

s’exprime surtout à travers l’évolution plus rapide et la gravité des atteintes 

rénales et cardiaques des formes diffuses. La distinction entre les deux formes 

a semblé moins marquée chez le sujet afro-caribéen que chez le sujet 

caucasien. Les ulcères digitaux, les atteintes pulmonaires et cardiaques avaient 

une fréquence comparable quelle que soit la forme de la sclérodermie. 

L’atteinte pulmonaire n’était pas plus grave chez le sujet atteint de 

sclérodermie diffuse, conformément aux données de la littérature, toutefois, le 

délai de suivi n’est probablement pas assez long pour voir la mortalité des 

patients ayant cette atteinte.  

Notre étude a mis par contre en évidence une plus grande prévalence des 

atteintes digestives sévères dans les formes diffuses que limitées.  
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Une forte prévalence de maladies auto-immunes associées a été relevée 

(presque chez la moitié des patients), telles que le lupus, la polyarthrite 

rhumatoïde.  

De façon surprenante, la crise rénale sclérodermique était quasi-inexistante (1 

patient). Or elle concerne 10% des patients dans l’étude de Steen. Ceci n’a pas 

semblé être lié au contrôle des facteurs de risque médicamenteux puisque 

moins d’un quart des patients a reçu une dose quotidienne supérieure à 15 mg 

de prednisone et seulement la moitié des patients antillais ont reçu un IEC de 

façon préventive, alors que la prévalence des formes diffuses est supérieure à 

60%. 

Les ulcères digitaux, l’atteinte cardiaque, l’atteinte musculaire et surtout 

l’atteinte pulmonaire ont été rapportées avec une prévalence élevée. L’HTAP 

isolée, décrite à la fois dans la forme limitée et diffuse du sujet caucasien, n’a 

été retrouvée chez aucun patient. A-t-elle été masquée par la prévalence 

importante de fibrose pulmonaire dépistée par le scanner ? Mais même si nous 

avions considéré comme « HTAP isolée » l’HTAP ne s’associant pas à un 

syndrome restrictif, elle aurait concerné seulement 2,7% des patients (2 sur 72 

renseignés).  

 

Résultats immunologiques 

Les résultats immunologiques (Tableau XXV) ont confirmé la forte prévalence 

des anticorps anti-Scl70 chez les patients afro-caribéens. La prévalence des 

anticorps anti-centromère était plus élevée que dans les autres études 

concernant la diaspora africaine. L’atteinte fibrosante pulmonaire et l’atteinte 

articulaire étaient plus fréquemment retrouvées chez les patients ayant des 
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anticorps anti-Scl70. Mais aucune atteinte viscérale sévère de ce groupe « Scl70 

+ » ne se s’est distinguée significativement du groupe « anti-centromère + » ni 

même du groupe « sans anti-centromère et sans anti-Scl70 » (Figure 39), dans 

des échantillons comprenant de 15 à 30 patients. 

 

Sévérité de la sclérodermie 

Si la prévalence des atteintes sévères, sauf atteinte digestive, n’était pas 

significativement différente entre les deux formes de sclérodermie, 8 des 9 

patients décédés avaient une sclérodermie diffuse, témoignant bien de 

l’évolution rapide et de la gravité de cette atteinte. 

La sévérité de la sclérodermie chez le sujet noir s’est exprimée à travers la 

prévalence élevée de fibrose pulmonaire et en particulier de fibrose 

pulmonaire sévère. Mais  seulement un cinquième des patients ayant une 

atteinte pulmonaire sévère (fibrose et/ou HTAP) nécessitaient une 

oxygénothérapie à domicile, aucun décès n’est directement en lien avec une 

fibrose évoluée, et la survie n’est pas diminuée en cas de fibrose pulmonaire 

(Figure 49), même sévère (Figure 50). En revanche, même si la prévalence de 

l’atteinte digestive sévère n’était pas majeure, elle a été grevée d’un très 

mauvais pronostic (Figure 52), en particulier si elle touchait le segment sous-

diaphragmatique : 2/3 de décès. Il existe peu de données concernant l’atteinte 

digestive sévère dans la littérature en général et chez le sujet afro-caribéen en 

particulier. Steen et coll. avaient néanmoins relevé une prévalence d’atteinte 

sévère plus élevée chez le sujet afro-américain que chez le sujet caucasien, 

mais uniquement dans les groupes de patients possédant des anticorps anti-

U3RNP, dont le recueil n’a pas été réalisé dans notre travail [27]. 
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Doit-on attribuer une relative efficacité sur l’atteinte pulmonaire des 

traitements de l’HTAP et des immunosuppresseurs tels que le 

cyclophosphamide, et qui serait inexistante sur l’atteinte intestinale ? 

Notre étude, permettant un suivi de la maladie de 12 ans maximum (4 ans en 

moyenne), a seulement fourni une idée du pronostic à court ou moyen terme 

et non à long terme. Néanmoins, il est démontré que les atteintes viscérales 

sévères surviennent souvent tôt (trois premières années) dans l’évolution de la 

sclérodermie diffuse. Dans notre étude, les décès sont survenus en moyenne 4 

ans après le diagnostic. 

 

Les limites de l’étude 

 

Les limites propres à l’étude 

Tout d’abord, il s’agissait d’un travail rétrospectif, avec les nombreux biais que 

cela comportait : il reposait sur l'exploitation de documents dont la fiabilité ne 

pouvait être garantie, des informations ont été perdues, et seuls les dossiers 

hospitaliers ont été consultés. 4% des dossiers hospitaliers n’ont pas été 

trouvés dans les archives. Il existait indéniablement un biais de mémoire.  

Celui-ci a sans doute été malgré tout limité : 

- Les recommandations préconisent au minimum un bilan annuel systématique, 

intégrant de nombreuses données étudiées dans notre travail. 

- Le service de médecine interne de Fort de France est désigné « Centre de 

compétence des maladies systémiques et auto-immunes rares de l’adulte » et 

centralise un recrutement de patients et donc de données sur la sclérodermie 

systémique assez important à la Martinique et aux Antilles. 
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- Le caractère insulaire des départements étudiés limite les mouvements de 

population et la perte de données, en particulier concernant l’incidence. 

Douze pour cent (10/82) des patients étaient perdus de vue, le plus souvent à 

cause de départ vers la métropole. Il s’agissait essentiellement des sujets les 

plus jeunes partant effectuer leurs études supérieures en métropole. 

Notre échantillon n’était pas faible dans le cadre d’une maladie rare, mais la 

comparaison de plus de deux groupes distincts, comme celle effectuée à partir 

des différents groupes d’auto-anticorps, conduisait à étudier des échantillons 

de 15 à 30 individus maximum, limitant la puissance des tests statistiques. 

 

Les limites de la littérature : comparaison avec les autres études réalisées 

chez le sujet d’origine africaine 

 

Les études réalisées chez les sujets originaires d’Afrique noire sont 

hétérogènes, en particulier concernant les points suivants : 

- Les caractéristiques épidémiologiques : l’importance de l’échantillon 

d’individus étudiés, les périodes d’étude et les critères diagnostiques 

d’inclusion. Notre étude est la plus importante étude jamais réalisée sur le SSc 

dans la région caribéenne en termes d’échantillons de population, la plus 

importante dans le monde après celle publiée par Steen dans la population 

afro-américaine étudiée sur une période de 35 ans. L’autre étude réalisée dans 

la Caraïbes n’inclut pas les connectivites associées qui concernent dans notre 

étude 44% des patients. Toutefois, la dénomination de connectivite associée en 

cas de syndrome de Gougerot-Sjögren secondaire est contestable et nous 

ignorons si l’association est exclue de l’autre étude caribéenne. 
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Les différentes techniques et définitions utilisées pour préciser les atteintes 

organes. Cette hétérogénéité peut conduire à une grande variabilité de 

prévalence de ces différentes atteintes. 

 

Ainsi, notre étude était la seule qui intégrait un critère histologique mais la 

biopsie musculaire a concerné très peu de patients. 

L’utilisation systématique de la TDM pulmonaire chez tous nos patients a pu 

expliquer la forte prévalence de la fibrose pulmonaire dans notre étude. Mais 

la fibrose pulmonaire est en effet une complication reconnue plus fréquente 

chez les afro-américains que chez les caucasiens américains, ce d’autant que les 

formes diffuses sont plus fréquentes [27]. Les explorations fonctionnelles 

respiratoires permettent d’évaluer la gravité de l’atteinte interstitielle. Il existe, 

parmi les études, une hétérogénéité des seuils de CVF et DLCO définissant une 

atteinte interstitielle sévère. Pour les valeurs utilisées dans notre étude (DLCO 

< 60% et CVF < 70%), l’association à un pronostic péjoratif a été démontrée 

dans l’étude de Morgan et coll [84]. 

Le cathétérisme cardiaque droit est l’examen de référence pour confirmer le 

diagnostic d’HTAP précapillaire mais n’a été réalisé que chez la moitié (10/18) 

des patients pour lesquels une HTAP avait été détectée à l’ETT. Dans notre 

travail, presque la moitié (4/10) des HTAP détectées en échographie n’a pas été 

confirmée ou classée comme HTAP postcapillaires. Notre étude a confirmé 

l’importance de la mesure de la DLCO dans le dépistage de l’HTAP : un quart 

des patients ayant une DLCO < 60% et un syndrome restrictif très modéré ou 

absent (CVF > 70%) avaient une HTAP. 

Notre étude constitue le travail de plus grande ampleur jamais réalisée chez le 

sujet d’origine africaine atteint de sclérodermie systémique dans les Caraïbes. 



219 
 

La prévalence des anticorps anti-Scl 70 était relativement élevée, mais on 

notait également une part importante de patients n’ayant ni anti-centromère 

ni anti-Scl70, et des tableaux mixtes, chez 45% des patients, associant d’autres 

connectivites telles que le lupus ou la polyarthrite rhumatoïde. La prévalence 

de la fibrose pulmonaire était très élevée. Elle n’influençait pas néanmoins la 

survie à court et moyen terme. L’HTAP isolée n’était pas retrouvée et la crise 

rénale sclérodermique était quasi-inexistante.  

La prévalence des formes cutanées diffuses était élevée, retrouvée chez 6 

patients sur 10. Cette particularité par rapport aux caucasiens nous a permis de 

participer à une étude multicentrique internationale sur le rôle de l’autogreffe 

de moelle dans les sclérodermies systémiques diffuses graves (articles liés à la 

thèse page 2). Ce travail a permis de montrer que l’autogreffe de moelle 

apportait dans cette situation un gain de survie par rapport au 

cyclophosphamide, ce qui est la première fois dans un traitement pour la 

sclérodermie.  

La prévalence des ulcères digitaux, de l’HTAP, de la fibrose pulmonaire sévère, 

de l’atteinte cardiaque étaient néanmoins similaire dans les deux formes de SSc 

(diffuse/limitée). En revanche, l’atteinte digestive sévère (malabsorption, 

pseudo-obstruction intestinale chronique), retrouvée chez 1 patient sur 10, 

conditionnait la gravité de la forme diffuse et de la sclérodermie systémique du 

sujet afro-caribéen à moyen terme. Le taux de survie global à 5 ans était de 

89%. Notre travail pourrait également être complété par une étude 

immunologique plus complète et systématique. La forte prévalence des 

atteintes digestives sévères retrouvée chez les sujet afro-américains ayant des 

anticorps anti-fibrillarine (ou anti-U3RNP) dans l’étude de Steen et coll se 

confirme-t-elle chez le sujet afro-caribéen ? En effet, la prise en charge de 
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l’atteinte digestive basse grave tardivement symptomatique étant un enjeu 

important dans la sclérodermie du patient afro-caribéen, le dépistage précoce 

des patients à risque de développer une atteinte digestive sévère pourrait être 

tout à fait intéressant. 

Au total, nos patients ayant une sclérodermie systémique aux Antilles 

Françaises présentent un tableau clinique et biologique très proche de celui des 

sujets afro-américains.  
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III.3.10  Principales vascularites des petits et moyens vaisseaux 

identifiées comme une maladie (micropolyangéite, granulomatose avec 

polyangéite, granulomatose éosinophile avec polyangéite, périartérite 

noueuse) aux Antilles 

a / Périartérite noueuse. 

Un total de 8 patients étaient inclus, 3 femmes et 5 hommes (sex ratio F:H 

1 :1.67) d’âge moyen 43.7 ans (minimum-maximum : 20-75) : 28 ans chez les 

femmes et 50 ans chez les hommes. La durée moyenne de suivi était de 5.53 

ans (minimum-maximum : 0.3-16.4). Deux patients étaient décédés et 2 perdus 

de vue. La durée moyenne des symptômes avant le diagnostic était de 45 jours. 

Le BVAS moyen au diagnostic était de 14.6 (extrêmes : 7-21). Deux patients 

avaient une Périartérite noueuse liée à l’hépatite C.  

Tableau XXV : caractéristiques cliniques des 8 patients Martiniquais au diagnostic de 

leur périartérite noueuse.  

 

 SNC : système nerveux central, SNP : système nerveux périphérique. 
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Les données cliniques au diagnostic des 8 patients avec une périartérite 

noueuse sont dans le tableau XXV. C’est la présentation abdominale et 

neurologique au départ qui constituait les caractéristiques les plus marquantes 

dans cette petite série, bien qu’aucun patient n’ait constitué de perforation 

digestive. La figure 53 montre les caractéristiques cliniques cumulées des 8 

patients.  

 

 

Figure 53 : caractéristiques cliniques cumulées des 8 patients Martiniquais avec une 

PAN. 

Six patients bénéficiaient d’une biopsie, cutanée positive dans 2 cas sur 3, et 

musculaire positive dans les 3 cas où elle avait été réalisée. 

Des anévrysmes étaient recherchés dans 4 cas, retrouvés dans 2 cas en 

artériographie abdominale et dans un cas sur une Angio-IRM cérébrale.  

Ces 8 patients bénéficiaient de cyclophosphamide dans 6 cas et corticoïdes 8 

cas en traitement d’attaque. Quatre sur les 7 non perdus de vue avant la fin du 

traitement d’attaque présentaient une rechute, un par rupture de traitement. 

Les principaux effets secondaires étaient infectieux chez 13 patients : 
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pneumopathies bactériennes (n=5), infections cutanées (n=2), pyélonéphrite, 

prostatite, sinusite (n=1 chacune), grippe (n=2), varicelle (n=1). Un patient 

décédait de pneumopathie bactérienne. La survie à un an était de 87.5%. 

b/ Les vascularites à ANCA : Micropolyangéite, Granulomatose 

éosinophile avec polyangéite et Granulomatose avec polyangéite. 

Un total de 30 patients présentait les critères d’inclusion: 11 Granulomatose 

avec polyangéite, 12 Granulomatose éosinophile avec polyangéite et 7 

micropolyangéite. Leurs caractéristiques cliniques et biologiques sont dans le 

tableau XXVI. Trois étaient métropolitains, tous avec une Granulomatose 

éosinophile avec polyangéite et qui ont donc été exclus. Pour les patients avec 

une Granulomatose avec polyangéite, 6 bénéficiaient d’une biopsie cutanée 

retrouvant toutes de la vascularite. Quatre biopsies rénales montraient des 

lésions de glomérulonéphrite extra-capillaire. Le seul granulome était retrouvé 

dans des lésions d’otite moyenne. Quarante cinq pourcent des patients 

recevaient du cyclophosphamide intraveineux et 36.4% du rituximab (18.2% 

sous la forme d’un protocole RAVE) pour traitement d’attaque, associé pour 

tous à des corticoïdes. Deux patients (18.2%) ne recevaient que des corticoïdes 

en traitement d’attaque du fait d’un tableau clinique le permettant 

initialement, de leur fragilité et de l’association à une infection. Le rituximab 

était utilisé chez 5 patients en traitement d’entretien, alors que l’imurel était 

utilisé chez 36.4%, le mycophénolate chez 9.1%. La rechute était constatée 

chez 45% des patients au bout de 21.8 mois (0-89). Treize évènements 

infectieux étaient retrouvés au cours du suivi de ces patients avec une 

granulomatose avec polyangéite : pneumopathies bactériennes (n=3), pleuro-

pneumopathie bactérienne (n=1), sinusite à pseudomonas (n=1), ecthyma 

(n=1), infection de pseudokyste du pancréas, infection urinaire, pelvienne (n=1 

chacun). Une patiente décédait au cours du suivi, du fait de la vascularite. 
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Tableau XXVI : .caractéristiques cumulées des patients Martiniquais avec une 

vascularite à ANCA.  

 
OPH : ophtalmologie, SNC : système nerveux central, SNP : système nerveux 
périphérique; EGPA : Granulomatose éosinophile avec polyangéite, GPA : 
granulomatose avec polyangéite ; MPA : micropolyangéite. 
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Pour les 9 patients avec une Granulomatose éosinophile avec polyangéite, 5 

bénéficiaient d’une biopsie : 2 cutanées retrouvant un granulome et une 

nécrose, 1 colique retrouvant une colite éosinophile, une nasale montrant un 

granulome éosinophile et une nerveuse retrouvant un infiltrat  granulomateux 

et nécrosant. La moitié de ces patients recevaient du cyclophosphamide en 

intraveineux. Tous recevaient des corticoïdes. Deux bénéficiaient de rituximab 

du fait d’une cortico-dépendance à haut niveau avec efficacité. Un 

immunosuppresseur en entretien était prescrit à la moitié des patients. Un 

quart des patients rechutaient au cours du suivi. Aucun patient ne décédait. 

Quant à la micropolyangéite, 5 patients sur 7 bénéficiaient d’une biopsie rénale 

retrouvant une glomérulonéphrite extra-capillaire dans 2 cas, une vascularite 

dans 2 cas et une biopsie normale dans un cas. Seul un patient ne bénéficiait 

pas de cyclophosphamide intraveineux en traitement d’attaque. Quatre 

patients sur 7 avaient un traitement d’entretien par azathioprine, une voyant 

un relai par rituximab du fait d’une hépatite médicamenteuse. Trois patients 

sur 7 rechutaient, traités par rituximab dans deux cas et cyclophosphamide 

pour le dernier. Un total de 8 infections vont apparaitre au cours de leur suivi : 

érysipèles (n=2), sepsis à pseudomonas aeruginosa, prostatite, sigmoïdite 

diverticulaire et pneumopathie sous ventilation mécanique (n=1 chacun), une 

dengue et un zona thoracique. Un décès était constaté du fait des 

conséquences d’une anoxie cérébrale survenue pendant une hémorragie 

alvéolaire. Le diagnostic était porté le lendemain, et malgré la régression des 

atteintes avec le traitement spécifique, le réveil était impossible.  

Les caractéristiques de nos patients avec une Granulomatose avec polyangéite 

divergent de la série du GFEV (groupement Français d’Etudes des Vascularites) 

par la grande fréquence des atteintes granulomateuses comme les chondrites, 
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de l’atteinte plus fréquente du système nerveux central, mais sur de faibles 

effectifs, et l’association à une maladie auto-immune (cirrhose biliaire primitive 

et lupus systémique chez un patient chacun).  

Pour les patients avec une Granulomatose éosinophile avec polyangéite, les 

éléments différents des Caucasiens sont la faible fréquence des signes 

généraux initiaux, de l’atteinte du système nerveux central, de l’atteinte rénale 

et la rareté de la positivité des ANCA.  

Enfin, pour nos patients avec une micropolyangéite, la gravité du pronostic 

rénal, la faible fréquence de l’atteinte du système nerveux périphérique, et la 

fréquence de l’hémorragie intra-alvéolaire sont leurs caractéristiques par 

rapport aux patients Caucasiens du GFEV.  

Il existe naturellement des limites dont la principale est la taille de nos cohortes 

qui sont petites, la possible non reconnaissance de ces pathologies car les 

praticiens entrainés à leur recherche sont peu nombreux. Ceci peut emmener 

l’apparition de biais, liés à la reconnaissance de quelques signes alors que 

d’autres n’amènent pas au diagnostic. 

Au total, seule la micropolyangéite semble plus grave dans notre population, 

les patients étant volontiers retrouvés en réanimation, alors que les trois autres 

vascularites montrent des formes volontiers moins sévères que chez les 

Caucasiens. On notera aussi un âge de début plus jeune pour les quatre 

maladies. Enfin, nous constatons un taux élevé d’infections venant grever la 

morbidité de ces maladies qui nécessitent de prendre des mesures pour limiter 

à l’avenir ces problèmes, comme la vaccination (sauf Granulomatose 

éosinophile avec polyangéite), l’utilisation de protocoles avec de moindres 

doses de corticoïdes comme RAVE.  
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III.3.11  Atteintes ORL des myopathies inflammatoires. 

 

Nous avons retrouvé par notre fichier du centre de compétences maladies 

auto-immunes systémiques rares un total de 21 patients avec une myopathie 

inflammatoire et une plainte ORL concomitante. Il s’agit d’une atteinte que 

nous recherchons systématiquement car elle conditionne le pronostic par ses 

complications graves. Le diagramme de flux des patients inclus dans l’étude est 

sur la figure 54.  

 

Figure 54 : diagramme de flux de l’étude 

Treize femmes et 4 hommes ont au final été inclus car présentant à la fois les 

critères ORL et avaient au moins une connectivite. L’âge moyen au diagnostic 

de la maladie auto-immune était de 44.7 ans (18-78). Le délai moyen entre le 

début de la myosite et l’atteinte ORL était de 8.1 mois. Douze patients étaient 

originaires de la Martinique, 3 de Guadeloupe, 1 chacun de Saint Martin et de 

Guyane Française. L’âge moyen au diagnostic de la myosite était de 44.7 ans 

(extrêmes : 16-78). Le délai moyen entre le début de la myosite et l’apparition 

de l’atteinte ORL était de 8,1 mois, avec 12 patients développant des atteintes 
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concomitantes (figure 55). Les manifestations ORL étaient : dysphagie (n=9), 

voix modifiée (n=6), fausses routes (n=5), vomissements (n=2), hypersialorrhée 

(n=1). La durée moyenne de suivi était de 4.2 années. 

 

Figure 55 :  Délai entre le début de la myosite et l’atteinte ORL chez 17 patients Afro-

Caribéens. M(chiffre) : mois (nombre de mois après le début de la myosite). 

Les maladies responsables de ces atteintes musculaires ORL sont décrites dans 

la figure 56.  

 

Figure 56 :  répartition des différentes maladies retrouvées chez les 17 patients 
porteurs d’une atteinte ORL et d’une myosite inflammatoire. LES : lupus systémique, 
DM : dermatomyosite, paranéo : paranéoplasique, MTCD : connectivite mixte. 
L’étiquette donne le nombre absolu. 
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La répartition de ces maladies révèle plusieurs surprises : 

- l’absence de myosites à inclusion pourtant décrites comme les premières 

pourvoyeuses d’atteinte ORL dans la littérature. 

- La grande fréquence des myopathies auto-immunes nécrosantes, 

principalement liées à un anticorps anti-SRP, mais aussi chez un patient non-

anti-SRP, non anti-HMGCoAReductase.  

- La présence du lupus systémique, dont on sait qu’il présente des atteintes 

musculaires, indistinguables cliniquement et histologiquement d’une autre 

myopathie auto-immune. Seuls la présence de lésions cutanées typiques des 

myosites comme la présence d’auto-anticorps spécifiques pourraient 

permettre de parler de syndrome de chevauchement ou connectivite mixte. 

Les autoanticorps spécifiques des myosites retrouvés chez nos 17 patients 

étaient : SRP, n=4 ; PmScl, n=2 ; Jo1, n=1 ; PL12, n=1.  

Les complications et le fait que près de la moitié des patients passent au cours 

du premier épisode en réanimation ou en unité de soins intensifs, qu’un tiers 

aient une myocardite, une pneumopathie bactérienne attestent de la gravité 

de cette atteinte musculaire particulière (figure 57). Il est à déplorer un décès, 

mais lié à une hypertension artérielle pulmonaire majeure. 

La récupération orotrachéale se fait parfois très rapidement, à tel point que 

plusieurs patients exclus l’ont été du fait de l’amélioration en moins de 24 

heures. Les ORL nous ont fait part de leur certitude sur l’origine pharyngée de 

cette atteinte sans pouvoir le prouver, faute de constatation clinique. La 

récupération (montrée dans la figure 58) se fait en moyenne en 7.2 jours (3 

jours- 1 an). Chez deux patients, elle ne sera jamais complète avec des 

séquelles à type de dysphonie pour une, et dysphagie pour un.  
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Figure 57 : complications au premier épisode retrouvées chez les 17 patients Afro-

Caribéens ayant une myosite avec une atteinte ORL. OT : orotrachéale, USI : unité 

de soins intensifs. 

 

Figure 58 : délai de récupération chez 15 patients Afro-Caribéens avec une atteinte 
ORL de myosite. abscisse : nombre de patients, ordonnée : délai de récupération. 
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Les médicaments utilisés dans notre cohorte en l’absence de recommandations 

basées sur les preuves dans cette indication, sont décrits dans la figure 59.  

 

Figure 59 : médicaments utilisés chez les patients antillais ayant une myosite avec 

atteinte ORL. 

 

Le rituximab a été utilisé avec efficacité chez 3 patients sur 4, un ayant réalisé 

une allergie sévère n’ayant pas permis l’infusion de la moitié de la première 

dose. Ce n’est pas un médicament d’urgence, mais permet une décroissance 

plus facile de la corticothérapie. 

Au total, il s’agit d’une manifestation fréquente dans notre population. La 

principale caractéristique est la présence de cette complication dans le lupus 

systémique, ce qui n’est pas retrouvé dans les autres séries de la littérature. On 

notera aussi la fréquence des myosites à SRP, ce qui semble être une 

caractéristique des populations d’origine Africaine. La gravité de cette 
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manifestation est attesté par le recours à la réanimation dans près de la moitié 

des patients. 

 

 III.4  L’interaction des maladies virales prévalentes aux Antilles et en Guyane 

avec les maladies auto-immunes et systémiques 

III.4.1  Dengue et biothérapies en Martinique 

 

Depuis 1999, sont apparus les traitements biologiques dans un cadre de 

rhumatologie et médecine interne. C’est tout d’abord pour la polyarthrite 

rhumatoïde et la spondyloarthrite que ces médicaments, d’abord anti-TNF ont 

obtenu l’autorisation de mise sur le marché. Puis sont apparues d’autres cibles 

pour ces deux maladies. Enfin, ces médicaments ont été essayés dans de 

nombreuses maladies auto-immunes et systémiques hors de cette autorisation 

officielle. Cela a permis de montrer  un rôle thérapeutique de quelques-unes de 

ces molécules dans plusieurs de ces maladies, comme la micropolyangéite et la 

granulomatose avec polyangéite, où le rituximab, un anti-CD20 a obtenu 

l’autorisation de mise sur le marché. La dengue est une arbovirose endémo-

épidémique aux Antilles, pour laquelle la tolérance de ces nouveaux 

médicaments n’est abordée par aucune étude. Pourtant, tous ces médicaments 

ont des effets secondaires infectieux bien connus. Les seules données sont 

expérimentales, montrant un effet protecteur des anti-TNF chez une souche de 

souris très sensible à la dengue. Nous avons donc mené une surveillance 

épidémiologique prospective et rétrospective sur la possibilité à la fois de 

formes graves de Dengue, et sur la possibilité du déclanchement de poussées 

de ces maladies par le virus. Je suis investigateur principal, celui qui a recueilli 

les données, écrit l’article dans cette étude.
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Dans cet article, nous décrivons pour la première fois l’incidence des épidémies 

de dengue successives en Martinique chez les patients sous biothérapies pour 

une pathologie rhumatologique ou de médecine interne. Nous ne retrouvons 

pas de formes graves de Dengue sous biothérapie comme cela pouvait être 

craint pour des médicaments touchant directement l’immunité. Les faibles 

effectifs rendent difficile l’analyse séparée de chaque biothérapie, mais il y a 

des hospitalisations chez plusieurs patients avec des tableaux assez marqués 
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sous anti-CD20 alors que le nombre de patients sous cette biothérapie est très 

faible. 

 

III.4.3 Chikungunya et maladies auto-immunes 

 

Nous avons recueilli l’ensemble des cas de chikungunya chez nos patients 

atteints de maladies auto-immunes et/ou systémiques sous biothérapies, 

principalement polyarthrite rhumatoïde et spondyloarthrite ankylosante. En 

effet, il n’existe pas de données sur ces pathologies et les modifications que ce 

virus suspecté de déclencher des rhumatismes inflammatoires, peut emmener 

dans l’évolution de ces maladies. Nous n’avons constaté dans notre population 

aucune modification de l’évolution de ces pathologies par le chikungunya ni de 

gravité particulière du fait de l’utilisation de biothérapie (voir page 2, 

publications sous presse à Joint Bone Spine).  
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IV.  CONCLUSIONS ET PERSPECTIVES GENERALES 

 

Au travers de ces travaux, nous avons apporté des connaissances nouvelles 

dans la région (tableau XVIII), voire dans les populations d’origine 

subsaharienne où elles manquaient. Ces données sont un préalable à la 

continuation de travaux plus fondamentaux qui nécessitent de voir si ces 

maladies ont des particularités dans nos populations, ne serait-ce que pour 

savoir si les données de la région peuvent être extrapolées à d’autres 

populations et si oui, lesquelles.  

 

Tableau XXVII : Incidence dans les régions des Guyanes et de la Caraïbe des 
maladies auto-immunes et/ou systémique. 
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Il existe tout d’abord des limites dans ces études qui sont principalement liées 

au caractère rétrospectif de la plus part d’entre elles. Les biais de classement à 

l’inclusion (il manque des données pour inclure et/ou caractériser le patient), 

les données manquantes à l’évolution, les patients perdus de vue, et de 

mémoire amenant à des manque de recrutement dans la cohorte qui ne 

représente plus alors l’ensemble des malades dans une zone géographique 

définie, sont en effet les principaux écueils que l’on rencontre.  

La plupart des études épidémiologiques menées dans cette thèse ayant une 

méthodologie assez proche (hormis celle concernant le syndrome des anti-

synthétases), pour limiter autant que possible ces difficultés, nous avons : 

- utilisé autant que possible le recoupement de sources en privilégiant la 

consultation des fichiers de façon systématique (soit par les moyens 

informatiques, soit manuellement si ce sont des fiches écrites) plus que la 

mémoire au sein des spécialités où le malade est susceptible de consulter, 

défini précisément dans chaque étude les critères d’inclusion,  

- privilégié le calcul de l’incidence, qui évite la sélection des patients prévalents 

qui survivent. 

Une aide est venue du fait de la géographie et de l’organisation de la santé : 

- la population est captive, d’une part du fait de la géographie (soit il s’agit 

d’îles, soit la géographie est nettement définie par des frontières naturelles), 

d’autre part les moyens humains et matériels diagnostiques sont concentrés 

essentiellement sur quelques hôpitaux et quelques médecins, 

- le système français des centres experts (compétence et référence) qui désigne 

une équipe responsable d’une ou plusieurs pathologies, permet aux médecins 

métropolitains de renvoyer les patients sur les centres locaux labellisés partis 
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se faire soigner en métropole. Cette labellisation a au fil du temps permis la 

rencontre physique des médecins métropolitains et des médecins des Antilles 

et de la Guyane spécialistes des mêmes pathologies. Les pathologies traitées 

dans cette thèse sont en Martinique prises en charge par un hospitalo-

universitaire depuis plus de 20 ans, puis maintenant deux, ce qui a facilité 

largement aussi la concentration et donc le recueil des patients relevant de la 

spécialité. En Guyane Française, la réputation locale (et nationale) du service de 

dermatologie a aussi sûrement joué un rôle similaire pour favoriser un recueil 

aussi complet que possible. Il faut y rajouter que le départ sur la métropole est 

théoriquement soumis à évaluation préalable des centres experts ou des 

hospitalo-universitaires si la sécurité sociale entre en jeu dans la prise en 

charge financière du transfert.  

Une autre solution pour estimer les cas non capturés par le maillage que nous 

avons mis en place, serait de pratiquer une méthode de capture-recapture. 

Personne ne pratiquant cette technique localement, cela n’a pas pu être 

envisagé depuis le début. 

D’un autre côté, il existe aussi une part d’hétérogénéité entre les études 

présentées ici. En effet, hors protocole de recherche institutionnel, l’aide 

apportée par les structures de recherche clinique des hôpitaux de la Martinique 

est réduite à sa plus simple expression, ce qui fait que les médecins sont 

quasiment les seuls intervenants dans les études présentées ici. Les exceptions 

sont l’épidémiologie de la sclérodermie systémique en Guadeloupe et 

Martinique qui a bénéficié d’un biostatisticien de la DRCI de Guadeloupe qui a 

donc pu fournir une standardisation pour mieux comparer nos études avec 

celles disponibles dans la littérature. En effet, la structure des âges de la 

population étant très différente dans la Caraïbe et en Europe, il faut tenir 
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compte du fait que le nombre de maladies touchant plutôt les jeunes comme 

celles étudiées ici, seront naturellement par le poids de la démographie plus 

représentées dans nos populations Antillo-Guyanaises que dans les populations 

européennes. Mais, quand on regarde par exemple l’ensemble des études 

épidémiologiques concernant le lupus systémique, on s’aperçoit que la 

population de référence utilisée pour la standardisation dans la littérature n’est 

jamais la même d’une étude à l’autre (avec des variations géographiques et/ou 

temporelles). De là vient un choix résigné, mais aussi forcé, de présenter plutôt 

des données brutes dans cette thèse. L’aide est tout aussi limitée par les 

structures officielles de recherche du CHU de Martinique pour obtenir les 

autorisations sur un plan éthique, depuis le Conseil national de l’Informatique 

et des Libertés (CNIL) jusqu’aux comités régionaux  de protection des 

personnes (CPP) qui ne se trouvent plus localement mais dans l’inter région sud 

ouest, ce qui complique les démarches. Pour la CNIL, l’aide est récemment 

venue du service de santé publique, raison pour laquelle seules les plus 

récentes de nos études en ont bénéficié. Pour le CPP, le caractère non 

interventionnel (et rétrospectif) de la large majorité des études présentées ici, 

ne nécessite pas d’autorisation préalable à la recherche. Toutefois, les revues 

internationales demandent de plus en plus fréquemment des autorisations de 

comité d’éthique que les CPP français se refusent généralement à donner. C’est 

pourquoi certaines sociétés savantes, comme la Société Française de Chirurgie 

Thoracique et Cardio-Vasculaire, sous l’égide de la Haute Autorité de Santé ont 

créé une structure pour obtenir ces autorisations éthiques ne rentrant pas dans 

le cadre législatif français [85]. Nous possédons sur Fort de France un comité 

d’éthique hospitalier qui jusque lors se refuse à donner des avis sur le respect 

des règles éthiques nationales sur les études. Bien que les études publiées 

jusque lors dans cette thèse ont été acceptées avec une explication de la 
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législation nationale, nous allons donc réinterroger ce comité et son président 

sur l’opportunité de ce comité d’éthique de se pencher sur ce cadre. 

Dans cette thèse, plusieurs études ont été présentées sous forme d’articles 

déjà écrits. Ceux-ci ont été proposés à des revues internationales d’impact 

factor tous supérieurs à 5 et refusés. L’article sur l’épidémiologie du lupus 

systémique en Guyane a par contre été décrit comme intéressant pour le 

journal par l’éditeur de Lupus, mais nécessitant des modifications demandées 

par les reviewers et resoumission.  

Il reste de maladies qui n’ont pas été explorées de la sorte, notamment la 

maladie de Still qui n’a jamais bénéficié d’évaluation de son incidence. Ce sera 

mon premier axe de recherche dans le futur au sein du centre de compétence 

maladies auto-immunes rares. Le rapprochement avec la Guadeloupe sera un 

moyen d’avoir une cohorte plus importante de patients.  

 

Le deuxième axe sera lié au développement de travaux plus fondamentaux 

comme nous avons commencé à le faire dans la suite du travail 

d’épidémiologie en Martinique publié il y a treize ans. Il s’agit de trouver des 

particularités de la maladie dans nos régions et de tenter de dérouler un fil de 

la physiopathologie très complexe de ces maladies. Le lupus systémique est 

intéressant en cela qu’il s’agit d’une maladie très hétérogène. Les anomalies 

physiopathologiques retrouvées jusque lors peuvent avoir un poids plus ou 

moins important en fonction de l’origine géographique ancestrale d’une 

population, mais aussi selon le lieu où elles vivent par le biais de 

l’environnement. Par exemple, la fréquence du polymorphisme de FCGR2B, 

seul récepteur inhibiteur de la réponse immunitaire liée aux complexes immuns 

circulants est diminuée par la présence d’un polymorphisme I232T qui rend 
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cette protéine de membrane moins effective et donc le contrôle de l’immunité 

liée aux complexes immuns circulants moins efficace. Ce polymorphisme est 

très fréquent dans les populations dont les ancêtres sont originaires de zones 

de paludisme, et rares dans les populations où les ancêtres n’y ont pas été 

confrontés. Ceci est lié à un avantage sélectif apporté par le moindre 

fonctionnement de cette partie de l’immunité lors d’épisode de paludisme. Les 

porteurs de ce polymorphisme ont en effet de plus grandes chances de survie 

face aux formes de paludisme grave. Les Européens ont une fréquence 

cumulée de polymorphisme à l’état hétérozygote et homozygote de 11% alors 

que les populations subsahariennes ont une fréquence d’environ 40% de 

porteurs de ce polymorphisme. 

La connaissance de la présentation habituelle plutôt grave du lupus systémique 

en Martinique (c’est-à-dire présentant beaucoup d’atteintes graves, 

notamment rénales) était un préalable pour dire que nos patients sont très 

proches de ce qui est déjà décrit chez les patients d’origine subsaharienne 

vivant aux Etats Unis ou en Europe, pour commencer des études plus 

fondamentales sur ce récepteur, alors que le faire dans des populations où il 

est beaucoup moins prévalent serait beaucoup plus improbable. Nous avons 

commencé ce génotypage en Martinique et près de 50% des 80 premiers 

patients (mais aussi témoins) en sont porteurs.  

Un troisième axe serait de continuer l’épidémiologie descriptive de maladies ou 

d’aspect particulier de ces maladies dans l’idée de continuer à explorer les 

relations avec l’environnement. Dans notre île, il existe des virus épidémiques 

qui semblent pouvoir influer sur les manifestations de certaines des maladies 

que nous étudions. Par exemple, nous avons constaté  des modifications dans 

le profil évolutif du lupus en étant confrontés en 2014 lors de l’épidémie à des 
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chikungunya graves retrouvés surtout chez les nouveaux nés, associant 

encéphalopathie, bulles cutanées, fièvre très prolongée, tableaux allant bien au 

delà des 15 jours voire trois semaines ce qui est inhabituel en matière de 

durée. La persistance du virus peut elle aussi être très prolongée chez certains 

de nos malades, les PCR étant encore positives près de 3 semaines après le 

début de la maladie. Une patiente en est décédée avec un syndrome 

d’activation macrophagique. Il a aussi été remarqué plusieurs poussées du 

lupus systémique dont certaines sévères après chikungunya. Nous avons donc 

mis en place une recherche systématique de sérologie chez les patientes 

lupiques pendant cette période pour voir quelle est la fréquence de cette 

pathologie virale, symptomatique ou non, la gravité de ces symptômes, le 

déclenchement éventuel de poussée du lupus et si les traitements ont un rôle 

dans ces manifestations, notamment les immunosuppresseurs. Ceci survient 

dans un contexte où il a été évoqué que le chikungunya puisse déclencher un 

rhumatisme destructeur comme la polyarthrite rhumatoïde.  

Voilà les défis à venir découlant des travaux décrits dans cette thèse. 
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