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|. INTRODUCTION

La sclérodermie systémique est une maladie rare affectant le tissu
conjonctif de la peau, des vaisseaux sanguins et des organes internes tels que
les poumons, le coeur, les reins et le systeme digestif. Elle se caractérise par
une dysfonction de Il'endothélium, qui entraine une microvasculopathie
oblitérante, une altération des fibroblastes provoquant une accumulation de la
matrice extracellulaire, ainsi que des anomalies du systéeme immunitaire, tant
humorales que cellulaires.

Cette maladie touche principalement les femmes agées de 45 a 64 ans.
Selon I’étendue de I'atteinte cutanée, on distingue deux formes : la
sclérodermie systémique diffuse et la sclérodermie systémique limitée.

Les atteintes pulmonaires dans la sclérodermie systémique sont
fréquentes et variées, parfois complexes. Elles sont principalement liées a une
pneumopathie infiltrante diffuse et/ou une hypertension artérielle pulmonaire,
bien que des complications pulmonaires plus rares puissent également se
manifester, telles que ['hémorragie alvéolaire, I'embolie pulmonaire, la
pneumopathie  d’inhalation, les pneumopathies opportunistes, le
pneumothorax, les pneumopathies médicamenteuses ou encore le cancer du
poumon.

La pneumopathie infiltrante diffuse et [I’hypertension artérielle
pulmonaire sont des causes majeures de morbidité et représentent la
principale cause de déces dans la sclérodermie systémique. C'est pourquoi il
est essentiel de poser un diagnostic précoce et d'optimiser la prise en charge

thérapeutique de ces atteintes
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A partir de ces éléments, nous avons jugé pertinent de partager
I’'expérience du service de Médecine interne de CHU HASSAN Il de FES. Ainsi,
notre étude se concentre sur les patients, hommes et femmes, souffrant de
sclérodermie systémique et présentant des atteintes pulmonaires. L’objectif
de notre travail est de déterminer la fréquence des Iésions pulmonaires dans
le cadre de la sclérodermie systémique, d’évaluer ces lésions a travers les
aspects cliniques, fonctionnels, radiologiques, et d’analyser les approches

thérapeutiques mises en place.
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METERIELS ET METHODES
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Il. MATERIELS ET METHODES

Il s'agit d'une étude rétrospective descriptive et analytique, menée dans
le service de Médecine Interne du centre universitaire HASSAN Il de FES ,cette
étude a permis de collecter les dossiers des patients présentant une atteinte
pulmonaire dans le cadre d'une sclérodermie systémique. La période étudiée
couvre 12 ans, allant de 2013 au mois de mars 2025

1. Critéres d’inclusion :

Dans cette étude, nous avons inclus les patients suivis pour
sclérodermie systémique, répondant aux criteres diagnostiques définis par
I'ACR/EULAR 2013, et présentant une manifestation pulmonaire de la
maladie.

2. Critéres d’exclusion :

Nous avons exclu les patients atteints de connectivites, de phénomene
de Raynaud idiopathique, De plus, les patients répondant aux criteres de
I'ACR/EULAR 2013 de la sclérodermie, mais ne présentant aucun signe
d'atteinte pulmonaire spécifigue a la sclérodermie systémique lors des
examens de dépistage, ont également été exclus.

3. Receuil de données :

Les données démographiques et spécifigues a la sclérodermie
systémique ont été collectées a partir du dossier médical du patient, ainsi que
les données enregistrées sur le systeme hosix de I'hopital. Les informations
analysées incluent :

4+ Les caractéristiques démographiques habituelles (age, sexe ).

4+ Les comorbidités (hypertension artérielle, consommation de tabac et

d’alcool)
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4+ Les caractéristiques de la sclérodermie systémique (ancienneté de la
maladie, type de sclérodermie)

4+ L’atteinte pulmonaire (pneumopathie interstitielle, hypertension
artérielle pulmonaire, etc)

4+ Les autres atteintes d’organes connues (cutanée, cardiaque,
digestive, rénale, neurologique, musculo-squelettique)

4+ Les signes cliniques fonctionnels témoins d’une atteinte pulmonaire
parenchymateuse ou vasculaire (dyspnée, toux seche, hémoptysie,
douleur thoracique, lipothymie, syncope)

4+ Le profil immunologique

4+ Les résultats de I’électrocardiographie a la recherche des signes de
retentissement sur les cavités cardiaques droites.

4+ Les résultats de la radiographie thoracique standard (présence ou
absence des principaux syndromes radiologiques thoraciques et leur
type)

4+ Les résultats de la tomodensitométrie thoracique haute résolution
(présence ou absence des principaux syndromes radiologiques
thoraciques et leur type)

4+ Le résultat des explorations fonctionnelles respiratoires (spirométrie,
épreuve de marche de 6 minutes)

4+ Les résultats de I’écho-doppler cardiaque thoracique (estimation de
la pression artérielle pulmonaire, état des cavités cardiaques droites)

4+ La date de début des symptdmes respiratoires et de diagnostic de

I’atteinte pulmonaire
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4+ Les traitements prescrits pour [I'atteinte pulmonaire et leurs
posologies (corticoides, cyclophosphamide, azathioprine, autres)

4+ L’évolution de l'atteinte pulmonaire et les moyens de surveillance
(clinique, radiographie thoracique, scanner thoracique, écho-cceur,

explorations fonctionnelles)
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RESULTATS
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IIl. RESULTATS :

Parmi un total de 76 patients atteints de sclérodermie systémique
recensés, 35 patients présentaient une atteinte pulmonaire, correspondant a
un pourcentage d’atteinte pulmonaire de 46%.

Le diagnostic de I'atteinte pulmonaire a été porté sur un ensemble de

manifestations cliniques, radiologiques et fonctionnelles spécifiques.

1. Données épidemiologigues

La moyenne d’age des patients était de 49 ans avec des extrémes allant
de 21 a 77ans, et une prédominance des cas dans la tranche d'age 61 a 70

ans.

m20-40
m41-50
51-77

Figure 1. répartition des patients en fonction des tranches d’dge
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1.2. Le sexe :
Dans notre série, une prédominance féminine a été noté avec un sex-

ratio F/H de 9,14

m femmes

B hommes

Figure 2. Répartition des patients en fonction du sexe

2. Données clinigues

2.1. Antécédents

Concernant les antécédents médicaux, nous avons six patients
diabétiques, six patients hypertendus et un patient traité pour tuberculose
pulmonaire

Pour les antécédents toxiques, deux cas de tabagismes actifs , et un
tabagisme passif dans 6 cas

Aucune pathologie auto-immune associée a la sclérodermie n’a été
notée

Aucun patient n’a d’antécédent familial de sclérodermie

systémique ni d’une autre pathologie auto-immune.
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2.2. Données spécifiques en lien avec la sclérodermie

Une sclérodermie systémique limitée est présente chez 14 patients alors

gu'une sclérodermie systémique diffuse est retrouvée chez 21 patients.

H |limitee

m diffuse

Figure 3. Répartition en fonction du type de la sclérodermie
Les différentes atteintes d’organe, en plus de I’atteinte pulmonaire, se
répartissent en atteinte cutanée chez 100% des patients, en atteinte digestive
pour 18 patients principalement cesophagienne, en atteinte articulaire pour 23
patients et en atteinte cardiaque chez 7 patients.

40
35
30

25

35
23
20 18
15
10 7
0 .

Atteinte cutanée Atteinte articulaire Atteinte digestive Atteinte cardiaque

(2]

Figure 4. Répartition des patients en fonction du type d’atteinte associée
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Parmi les atteintes cutanées, 31 patients ont une sclérose cutanée, Les
ulcérations cutanées sont présentes chez 20 patients. Compliquée d’
d'ischémie digitale dans 7 cas

Parmi les 18 cas d’atteinte digestive, 10 patients avait une atteinte
cesophagienne, et 8 cas d’atteinte gastrique

2.3. Mode d’installation:

La Sclérodermie systémique a été initialement révélée par une atteinte
cutanée spécifique dans 20 cas et par un phénomene de Raynaud dans 15 cas.

La durée médiane d’évolution entre le début des signes cutanés
révélateurs de la ScS et le diagnostic de I’atteinte pulmonaire est de 5 ans, avec
des extrémes allant d’'un an a 30 ans.

2.4. Signes clinigues spécifigues a I’atteinte pulmonaire

Les symptomes respiratoires sont absents chez la 10 cas , 20 patients
avaient une dyspnée classé | ou Il Une dyspnée stade Il et IV sont retrouvée
dans 5 cas selon la New York Heart Association (NYHA (Annexe 2)

Une toux seche était présente chez 12 patients et 8 malades se
plaignaient d’une asthénie.

Tableau 1. signes cliniques spécifigues a I’atteinte pulmonaire
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3. Données paracliniques

3.1. Profil immunologique

Le profil immunologique des patients comprenait une positivité pour les
anticorps antinucléaires chez 20 patients, des anti-topoisomérase | chez 13
patients, des anti SSA dans 9 cas , des anticorps anti RNP chez 5 patients et
Les anticorps anti-centromeres chez 4 patients.

D’autres auto-anticorps ont été recherchés notamment les anti-SSB, les
anti-Sm, les anti-Jo1, les anti-DNA et le facteur rhumatoide. lIs se sont révélés

négatifs

anti centromere

anti RNP

anti SSA

anti topoisomérase |

0 5 10 15 20 25

Figure 5. profil immunologique des patients
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3.2. Bilan biologique

16 malades avient un syndrome inflammatoires avec une VS acccelérée
allant de 56 mm a 140 avec une moyenne de 73

Une anemie inflammatoire a été retrouvée chez 6 patients avec une
lymphopénie dans 9 cas, et une thrombocytose dans 3 cas.

3.3. Radiographie thoracique standard

La radiographie thoracique a montré un syndrome interstitiel dans 22
cas fait d’opacités linéaires associées a la présence de micronodules dans 11
cas. L’atteinte est bilatérale diffuse dans 9 cas, bilatérale basale dans 13 cas.

Un syndrome bronchique fait de bronchectasies est associé au syndrome
interstitiel chez 8 patients.

Dans 5 cas, on a noté un syndrome vasculaire avec une dilatation des
arteres pulmonaires, associé a un syndrome médiastinal fait d’une légere
cardiomégalie et une saillie de I’arc moyen gauche

Tableau 2. Résultats de la radiographie thoracique

Lésions radiologique Nombre de cas
Syndrome interstitiel 22
Syndrome vasculaire 5
Syndrome médiatisnal 5
Syndrome bronchique 8

Docteur LATIFA LERHRIB 21
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3.4. La tomographie thoracique haute résolution

Le scanner était suggestif d’une pneumopathie interstitielle diffuse dans
100% des cas, par la mise en évidence d’un syndrome interstitiel diffus
prédominant aux bases et a la périphérie pulmonaire. Il est représenté par un
aspect en verre dépoli , des images linéaires et réticulaires septales et
intralobulaires dans , des micronodules sous pleuraux et pulmonaires
evoquant un pathern de pneumopathie interstitielle non specifique dans 19
cas, et aspect de rayon de miel avec des bronchectasies de traction évoquant
un pathern de pneumopathie interstitielle commune (PIC) dans 8 cas , aspect
de PID en stade de fibrose dans 8 cas

L’hypertension artérielle pulmonaire était retrouvée dans 5 cas

20

NN
(o]

18

16

14

12

10

PINS PIC FIBROSE HTAP

Figure 6. Résultats de la TDM thoracique
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3.5. Explorations fonctionnelles respiratoires

La spirométrie a objectivé un trouble ventilatoire restrictif dans 27 cas.
Et normale dans 8 cas Pour ce qui concerne la capacité vitale fonctionnelle,
les valeurs étaient variable allant de 20% a 87% avec une moyenne de 59%

La moyenne du volume expiratoire maximmum en une minute étai de
58% avec des extrémes allants de 16% a 75%.

Le test de marche de 6 minutes était normal dans 25 cas, et a révélé

une désaturation avec une tachycardie dans 10 cas

Figure 7. explorations fonctionnelles respiratoires
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4. Traitement

La décision thérapeutique émane d’une décision collégiale 18 patients
ont été mis sous colchicine pour 'atteinte cutanée, associée au antipaludiens
de synthese dans 7 cas devant I’atteinte articulaire.

26 patients ont était mis sous inhibiteurs calciques pour le phénomeéne
de raynaud et 5 patients ont beneficiée de traitement a base d’analogues de
prostacycline type iloprost.

La corticothérapie a été indiquée pour 10 patients dont I'indication était
I’atteinte articulaire dans 7 cas , I'atteinte cardiaque dans 3 cas et |’atteinte
musculaire dans 1 cas.

Pour I’atteinte pulmonaire 23 patients ont été mis sous traitement
immunosuppresseurs a base de cyclophosphamide administré en bolus
intraveineux toutes les quatre semaines a la posologie d’un gramme par bolus.

Douze patients ont été perdus de vue avant de démarrer le traitement
immunosuppresseurs.

Parmi les 23 patients qui ont été traités par cyclophosphamide, 16
patients ont bénéficié d’un relais per os par azathioprine a la posologie de 150

mg/j en 3 prises
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Et 1 seul patient a été mis sous tociluzimab en 2 eme ligne devant la non

réponse au cyclophosphamide .

Figure 8. Traitement de ['atteinte pulmonaire

5. Evolution

5.1. Réponse fonctionnelle

Concernant les malades traités par cyclophosphamide avec relais par
azathioprine les explorations fonctionnelles étaient en faveur d’une
amélioration dans 68% des cas et une stabilité dans 25% des cas , et une
aggravation dans 1 seul cas

Pour les patients traité par cyclophosphamide sans relais par
azathioprine, I’évaluation était en faveur d’une amélioration fonctionnelle
dans 43% des cas et stabilité dans 57% des cas.

Tableau 3. Réévaluation fonctionnelle des patients

Cyclophosphamide +azathioprine Cyclophosphamide
Amelioration 68% 43%
Stabilité 25% 57%
Aggravation 6% -
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5.2. Réponse scanographigue

Concernant les patients traitement par cyclophosphamide avec relais par
azathioprine, sur le plan scanographique, 37 % des patients avaient une
régression des lésions de PID , 56% avaient une stabilité des lésions
scanographiques , et 6% des patients sont en cours de réévaluation

Pour les patients traités par cyclophosphamide sans relais par
azathioprine, I’évaluation était en faveur d’une régression totale des lésions
dans 43% des cas et stabilité des images de PID dans 57% des cas

Tableau 4. Réévaluation scanographique des patients

Cyclophosphamide +azathioprine | Cyclophosphamide

Amélioration 37% 43%
Stabilité 56% 57%
En cous de réévaluation 6 % -

EFR

M Cyclo+aza

H cyclo

Scanner thoracique

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

Figure 9. comparaison de la réponse des patients avec ou son entretien
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6. Etude analytique :

Nos analyses statistiques ont révélé des associations significatives entre
I’atteinte pulmonaire et plusieurs manifestations clés de la sclérodermie
systémique : Les atteintes digitales séveres, caractérisées par des ulcérations
digitales (p = 0,03) et des nécroses digitales (p = 0,05), soulignant
I'implication de la micro angiopathie dans cette complication. L’atteinte
cutanée diffuse (p = 0,008), est également associée a un risque accru,
remettant en question l'idée selon laquelle la forme limitée serait moins
impliquée dans I’atteinte pulmonaire. De plus, la présence des anticorps anti-
SSA apparait comme un facteur prédictif fort de I'atteinte pulmonaire (p =
0,02). En revanche, nos résultats ne confirment pas I’association rapportée

dans la littérature entre I’atteinte pulmonaire et une myosite ou une atteinte

cardiaque.

Associations significatives La valeur p
ulcérations digitales p=0,03
nécroses digitales (), p = 0,05
L’atteinte cutanée diffuse p = 0,008
anticorps anti-SSA p= 0,02

Tableau 5. associations significatives entre |’atteinte pulmonaire et
autres manifestations clinigues et biologiques
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DISCUSSION
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IV. DISCUSSION

La sclérodermie systémique (du grec « scleros » = dur et « derma »
= peau) est une maladie du tissu conjonctif interstitiel et vasculaire associée
a des anomalies du systéme immunitaire conduisant a une fibrose de la peau
et/ou des organes internes. Il s’agit d’une maladie rare et hétérogene qui fait

partie des connectivites.

Polyarthrite ] Sclérodermie] Syndrome Lupus érythémateux  Polvmvosite Connectivites
rhumatoide | systémique | de Gougerot-Sjogren  systémique et dermatomyosite mixtes

Parenchvme pulmonaire

|-7D _: ++ Y 1 I 5+

- Autres =+ - - +d

Voies aériennes

DDB u : f
Polyarthrite Sclérodermie § Syndrome Lupus érvthémateux Polvmvosite Connectivites
rhumatoide systémique de Gougerot-Sjogren systémique et dermatomyosite mixtes

Parenchvme pulmonaire

-PID - +++ EEY + 45 154

- Autres =+ b - 35 €
Voies aériennes
DDB —+ - +

- Bronchiolite =

- Circulation pulmonaire

* Pneumopathie lupigue aigu

Figure 10. Fréguence et type des principales manifestations respiratoires dans les différentes
connectivites

1. L’atteinte pulmonaire au cours de la sclerodermie systemique

Le poumon est un organe souvent atteint lors des connectivites. Tous
les compartiments anatomiques du poumon peuvent étre atteints selon des
combinaisons variables : les voies aériennes de la trachée aux bronchioles, les
vaisseaux, l'interstitium, la plévre et le diaphragme. Les deux manifestations
les plus spécifiques des connectivites sont I’hypertension artérielle pulmonaire

et les maladies interstitielles du poumon. Des complications respiratoires
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évolutives peuvent étre en rapport avec la toxicité des traitements utilisés, les
infections (dont les infections opportunistes), les pneumopathies d’inhalation,
les embolies pulmonaires et les néoplasies.

1.1. Données épidémiologiques

La fréquence des atteintes pulmonaires au cours de la ScS est
difficile a préciser et varie selon les criteres choisis dans les études
(clinique, radiologique ou anatomopathologique).

Ainsi, la prévalence de I'atteinte pulmonaire a été évaluée entre
30 et 50% dans les séries cliniques, 20 a 50% dans les séries
radiographiques [1,2].

Dans une étude tunisienne effectuée en 2017 par R.KLII et collaborateurs
ont retrouvé une atteinte pulmonaire chez 67 % des cas dans une série de 152
patients atteints de sclérodermie systémique [3].

Quant a I’étude francaise réalisée par A.LESCOAT et al en 2019 a I’hopital
Claude-Huriez, centre de référence des maladies auto-immunes systémiques,
I’atteinte pulmonaire était présente chez 28 % des 814 patients inclus,
représentée exclusivement par une PID [4].

Dans le contexte marocain, une étude réalisée a Marrakech en 2022 au
sein de CHU Mohammed VI sur 86 patients présentant une ScS a trouvé une
prévalence de 66 % de I’atteinte pulmonaire basée sur des criteres cliniques et
radiographiques [5]. Une autre étude, réalisée cette fois ci a Rabat au CHU lbn
Sina en 2024 sur 91 patients sclérodermiques, a mis en évidence une atteinte

pulmonaire dans 50.5% des cas [6].
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La ScS touche avec prédilection les femmes avec un sexe ratio de 0.09
d’apres I'étude réalisée au sein de service de medecine interne de CHU de
Marrakech [5]. Ce qui suggere un role pathogénique des facteurs hormonaux
et des facteurs liés a la grossesse.

Une autre étude réalisée en Tunisie par M.KHEDER et collaborateurs
publiée en2016 a également mis en évidence une prédominance féminine avec
72 femmes sur 5 hommes [7].

Pour notre étude le sexe ratio était F/H = 9,14 avec une nette
prédominance féminine

Concernant I’age, dans une série des cas réalisée au sein de service de
pneumologie au CHU Mohammed VI de Marrakech publiée en 2025 , la
moyenne d’Age était de 44 ans [8].

Dans I’étude tunisienne la moyenne d’age était de 46.8 ans [7]. Et pour
I’étude francaise d’age était de 56.6 ans[4].

Pour les séries marocaines , la moyenne d’age dans la série de Marrakech
est de 44 ans , et de 41.2 dans la série de RABAT,

Pour notre série la moyenne d’age des patients était de 49 ans.

Tableau 6. Comparaison des données épidémiologiques

Série Série Etude Etude Notre
tunisienne | francaise | marocaine | marocaine | série

(Marrakech) (rabat) (Fés)

Nombre de cas | 152 814 86 91 76
Prévalence 67% 28% 66% 55.5% 46%
Age moyen 46.8 ans 56.6 ans | 44 ans 41.2 ans 49 ans
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1.2. Donnes cliniques :

Dans la série francaise 54.5 % des malades avait une forme diffuse de
I’atteinte cutanée et 66% des cas dans la série tunisienne pour la série de rabat
la forme diffuse de la sclérodermie est retrouvée dans 92.3% dans notre série
la forme diffuse était retrouvée chez 63% des cas

Les atteintes pulmonaires interstitielles restent longtemps
asymptomatiques au cours de la ScS. Ainsi, dans certaines séries, les signes
cliniques pulmonaires ne sont présents que chez moins de 1% des patients lors
du diagnostic de la ScS. D'une facon générale, leur apparition traduit une
atteinte respiratoire étendue, affectant plus de 50 % de I'ensemble du
parenchyme pulmonaire [2].

Les signes fonctionnels des PID sont variés, tardifs et non
spécifiques.

L’interrogatoire doit rechercher systématiquement :

- Une dyspnée, principalement a l'effort, quelquefois négligée par
le patient ou masquée par une limitation articulaire et/ou
musculaire a I'effort. Sa fréquence est diversement rapportée
selon les séries (21% a 88 % des cas) selon la mise au point de
Marie et coll. [2], et est notée dans 55 % des cas dans une méta-
analyse portant sur 11 séries regroupant 323 patients [9];

- Une toux généralement seche et persistante [2]. Son caractere
productif traduit I'existence de Iésions de destruction alvéolaire
et/ou bronchiolaire susceptibles de favoriser les surinfections
microbiennes [10] ;

- Des douleurs thoraciques dans 16 % des cas [2], pouvant traduire
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une surinfection ou un pneumothorax par rupture de kystes
pulmonaires sous- pleuraux [10] ;

- Des hémoptysies dans de rares cas [2], attribuées a la présence
de télangiectasies bronchiques associées [10], mais qui doivent
de principe faire rechercher un cancer broncho-pulmonaire
sous-jacent.

- Une asthénie secondaire a I’hypoventilation pulmonaire.
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Dans la série tunisienne, la dyspnée d’effort était retrouvée chez 89% des
malades

Une toux seche dans 92% des cas et 66% des patients avait des douleurs
thoraciques,

Dans la série de Casablanca la symptomatologie clinique était représentée
par une dyspnée d’effort dans 88% des cas et une toux seche dans 72% des
malades,

Dans notre série de 35cas, 28.5% des patients sont asymptomatiques.
Par ailleurs, les symptomes sont distribués comme suit : une dyspnée stade |,
et Il dans 57% des cas, stade lll et IV dans 14% des cas, une toux séche chez
34% des malades, et une asthénie dans 22.8% des malades L’examen cardio-
pulmonaire n’a retrouvé aucun signe clinique spécifique, Les résultats de notre
étude rejoignent les données de la littérature quant a la fréquence des formes

asymptomatiques et a la domination des symptomes par la dyspnée.
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1.3. Bilan immunologique :

Quatre vingt dix % des patients sclérodermiques ont des anticorps
antinucléaires. Parmi les auto-anticorps spécifiques, Les anticorps anti-
topoisomérase | (ou anti-Scl70), retrouvés chez 20-40% des malades, sont
plus souvent mis en évidence dans les formes diffuses en association a une
pneumopathie interstitielle, tandis que les anticorps anti-centromere sont plus
fréquemment associés aux formes cutanées limitées de la maladie et rarement
présents chez les patients ayant une pneumopathie interstitielle [2].

Ainsi, des patients avec une sclérodermie limitée et des anticorps anti-
Scl70 ont un risque augmenté de maladie pulmonaire interstitielle, ce qui
suggere que les anticorps sont des marqueurs prédictifs plus forts de
pneumopathie interstitielle que I'aspect limité ou diffus de la ScS. Cependant,
les Ac anti-Scl 70 ne sont pas prédictifs d’une fibrose sévere.

Les anticorps anti-U3-RNP (ou antifibrillarine) sont également associés
a un risque accru de maladie pulmonaire [11].

Dans I’étude réalisée a Casablanca [12], les anticorps anti-nucléaires et
les anticorps anti-centromeres étaient négatifs dans tous les cas, tandis que
les Ac anti-Scl 70 étaient positifs dans 57% des cas.

Dans I’étude francaise, 47.8% des patients avait des anti scl70 positifs

Notre étude a retrouvé une positivité des AAN dans 57% des cas. Les Ac
anti-Scl 70 sont positifs chez 37% des cas , alors que les anti-centromeres

sont retrouvées dans 11.4% des cas .
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1.4. La radiographie thoracique standard

Les signes évocateurs de pneumopathie interstitielle sont définis par un
syndrome interstitiel de type réticulaire ou réticulo-nodulaire qui est bilatéral,
et intéresse préférentiellement les deux tiers inférieurs des champs
pulmonaires et plus tardivement les apex [2].

Ce syndrome réalise dans les formes évoluées un aspect en « rayon de
miel » accompagné d'une trachéomégalie et d'une réduction de la distance
apex pulmonaire - diaphragme par rapport aux clichés initiaux. A ce stade, il
s'accompagne de signes de retentissement cardiovasculaire droit ; a type de

cardiomégalie et d'élargissement des arteres pulmonaires [2].

Figure 11. RT montrant un syndrome interstitiel réticulo-micronodulaire bilatéral diffus
évocateur d’une PID chez un patient atteint de ScS

La radiographie thoracique peut également montrer :

- Des signes pleuraux peuvent également se voir [2] ; a type
d'épaississements pleuraux signalés dans 8 % des cas, d'épanchement
liquidien sous forme d'exsudat attribué a la fibrose pleurale ou a
I'nypertension artérielle pulmonaire secondaire, ou enfin a type de

pneumothorax spontané en cas de fibrose pulmonaire sévere.
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Néanmoins, la présence d'un épanchement pleural doit faire suspecter
la survenue d'une néoplasie associée a la pneumopathie interstitielle.

La fréquence de ces anomalies est diversement appréciée. Mais d'une
facon générale, la radiographie thoracique reste strictement normale ou
d'interprétation difficile en cas de pneumopathie interstitielle limitée ou
débutante.

Il en découle que cet examen est nécessairement insuffisant dans le
cadre d'une stratégie de dépistage précoce d'une atteinte pulmonaire au cours
de la ScS [13].

Dans I’étude réalisée a Casablanca [12], |la radiographie thoracique a
montré une atteinte interstitielle prédominant aux bases pulmonaires dans
tous les cas.

Dans notre série La radiographie thoraciqgue a montré un syndrome
interstitiel dans 22 cas fait d’opacités linéaires associées a la présence de
micronodules dans 11 cas. L’atteinte est bilatérale diffuse dans 9 cas,
bilatérale basale dans 13 cas.

Un syndrome bronchique fait de bronchectasies est associé au syndrome
interstitiel chez 8 patients.

Dans 5 cas, on a noté un syndrome vasculaire avec dilatation des arteres
pulmonaires, associé a un syndrome médiastinal fait d’une légere

cardiomégalie et une saillie de I’arc moyen gauche
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1.5. La tomodensitométrie haute résolution

Le scanner a démontré sa grande sensibilité et son intérét diagnostique
[14]. Il est recommandé de pratiquer un scanner thoracique au diagnostic chez
tout patient ayant un diagnostic récent de sclérodermie [15]. En effet, des
anomalies scanographiques sont détectées chez prés de 90% des patients et
associent des opacités réticulées, du verre dépoli, du nid d’abeille, avec
habituellement une prédominance postérieure et sous-pleurale. Le verre
dépoli est habituellement I'anomalie prédominante et correspond a une
fibrose peu dense plus qu’a une alvéolite [16]. L’étendue des Iésions
scannographiques a une bonne valeur pronostique. Le scanner peut également
mettre en évidence une dilatation cesophagienne (qui est pathologique
lorsqu’elle dépasse un tiers du thorax en hauteur ,Des adénopathies
médiastinales peuvent étre présentes mais sont généralement peu
volumineuses. Les données évolutives montrent que le verre dépoli est
progressivement remplacé par la fibrose [17, 18]. La vitesse d’aggravation de
la fibrose et le type histologique ne dépendent pas du type d’atteinte cutanée,
limitée ou diffuse [17].

Dans la série francaise Les anomalies radiologiques constatées au
scanner thoracique étaient : des images réticulaires (41 %), des nodules
pulmonaires (34,3 %), un aspect en verre dépoli (16,5 %) et un autre en rayon
de miel dans 10,7 % des cas

Dans la série de RABAT Le scanner thoracique objectivait des images en

verre dépoli (28%), en rayon de miel (30%)
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Dans la série de casablanca publiée en 2025 Le scanner thoracique a
confirmé la prédominance de I’atteinte basale et périphérique avec des signes
de fibrose dans 88% cas, associé a du verre dépoli dans 61% des cas cas, des
nodules et des micronodules dans 22% cas, des réticulations dans 50% des cas

Dans notre série Il est représenté par un aspect en verre dépoli , des
images linéaires et réticulaires septales et intralobulaires dans , des
micronodules sous pleuraux et pulmonaires evoquant un pathern de
pneumopathie interstitielle non specifique dans 19 cas, et aspect de rayon de
miel avec bronchectasies de traction évoquant un pattern de pneumopathie
interstitielle commune (PIC) dans 8 cas , aspect de PID en stade de fibrose dans
8 cas L’hypertension artérielle pulmonaire était retrouvée dans 5 cas .

Tableau 7. Comparaison des différents pattern de I’atteinte pulmonaire

(casablanca)

Série francaise Série rabat Série marocaine | Notre série

PINS 41% 28% 61% 54%
PIC 34% - 22% 22%
FIBROSE 10.7% 30% 27% 22%
HTAP - - 27% 14%

fréquente au cours de la ScS tel qu’il est constaté dans la littérature.

Notre étude suggére que la PINS est I'atteinte interstitielle la plus
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1.6. Explorations fonctionnelles respiratoires

Les épreuves fonctionnelles respiratoires sont également un examen
plus sensible que la radiographie thoracique pour la mise en évidence d’une
pneumopathie interstitielle [2]. Elles font partie intégrante du bilan initial
réalisé devant une ScS.

Les EFR comportent en routine une spirométrie avec étude de la capacité
de transfert du monoxyde de carbone ; et on compléte par la réalisation d’un
test de marche de 6 min avec mesure de la saturation en oxygéene [2].

L’atteinte pulmonaire est définie par une CPT et/ou une CVF inférieure
a 80% et/ou une DLCO inférieure a 75%.

1.6.1.Spirométrie

La mesure des volumes pulmonaires (capacité vitale, capacité
pulmonaire totale, capacité résiduelle fonctionnelle, volume résiduel) et des
débits expiratoires permet de rechercher un trouble de la ventilation
pulmonaire

Un syndrome restrictif, défini par une réduction des volumes
pulmonaires avec une relative préservation du volume résiduel, est observé
dans 40-100% des cas lors du diagnostic de la ScS. Il survient généralement a
un stade évolué de I'atteinte interstitielle [2].

Certains patients présentent, isolément ou en association, un syndrome
obstructif observé dans 12% des cas, sous forme d'une réduction des débits

bronchiques qui fait suspecter une maladie des petites voies aériennes [2].
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Des différences de résultats ont été rapportées selon le type diffus ou
localisé de la ScS. Steen et al. [19] ont montré qu'au cours de la ScS limitée, la
capacité vitale n'était pas altérée, contrairement a la forme diffuse ou elle était
diminuée.

L’extension de I’aspect en rayon de miel est en relation avec la sévérité
du syndrome restrictif [2]. La présence d’une CVF précocement altérée est le
facteur de risque le plus important. Une étude a montré que 62% des patients
dont la CVF était < 55% présentaient cette anomalie dans les 5 premieres
années suivant les premiers signes de ScS. Au contraire, les patients qui
présentaient une CVF normale ou modérément altérée, pendant les 5
premieres années suivant le diagnostic, étaient moins a risque de développer
une maladie fibrosante sévere par la suite [11].

L’étude tunisienne a montré un syndrome restrictif dans 63.7 % des
cas[7].

Ainsi dans I’étude de casablanca 61% des patients avaient un trouble
réspiratoire restrictif

Notre étude rejoint les données de la littérature en montrant un
syndrome restrictif dans 77% des cas

1.6.2.Test de marche de 6 min

Le test de marche de 6 minutes est un test simple dont I'objectif
principal est d’évaluer la capacité d’effort d’un patient en mesurant la distance
gu’il parcourt pendant 6 minutes [20]. Les conditions de réalisation de ce test
sont standardisées afin de garantir un résultat reproductible et de permettre

de suivre I’effet d’une intervention thérapeutique lors de tests successifs.
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A la fin du test, sont évalués I’évolution de la saturation en oxygéne
mesurée par oxymeétrie de pouls, et la fréquence cardiaque
Dans notre série 28% des malades ont présenté une désaturation avec
une tachycardie dans 28.5% des cas

1.7. Role de la dysfonction oesophagienne

La dysfonction motrice de ’cesophage et le reflux gastro-cesophagien
(RGO) qui en découle pourrait jouer un role dans le développement des
atteintes pulmonaires par les micro-inhalations du contenu gastrique [21].

Une étude prospective récente réalisée par Marie et coll. chez 43
patients [22] a montré une corrélation entre I'existence d’une atteinte motrice
cesophagienne sévere a la manométrie avec la diminution de la DLCO initiale
et I'existence de signes de pneumopathie interstitielle a la TDM lors du bilan
d’inclusion initiale.

Le RGO pourrait peut-étre contribuer au développement de la PID.
Ainsi, une dysfonction cesophagienne sévere confirmée a la manométrie
nécessiterait une surveillance pulmonaire plus rapprochée. Et réciproquement,
la recherche puis la prise en charge d’un RGO devrait faire partie intégrante de
la prise en charge d’'une pneumopathie interstitielle [22]. Cependant, certains
auteurs suggerent que la recherche d’une dysfonction cesophagienne ne serait
pas particulierement utile dans la prise en charge des atteintes pulmonaires a
cause de sa tres grande fréquence lors de la ScS [11].

L’étude realisée a Casablanca [23] a mis en évidence une atteinte
cesophagienne associée a la PID dans 71% des cas.

L’étude de rabat réalisée sur 91 patients porteurs de ScS a révélé une

atteinte digestive chez 30.7% des cas avec une correlation significative avec
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I’atteinte pulmonaire

Ainsi pour I'’etude francaise il ya avait uen correlation signoficative en
tre le RGO et la PID

Dans notre série I'atteinte digestive était associée a [I’'atteinte
pulmonaire dans 50% ,Ceci rejoint la littérature quand a la fréquence de cette
atteinte, mais ne nous permet pas de nous prononcer vis-a-vis de son
influence sur I'atteinte pulmonaire.

1.8. Traitement

1.8.1. Le cyclophosphamide

Deux essais thérapeutiques contre placebo ont montré un effet
bénéfique du cyclophosphamide dans I’atteinte pulmonaire de la sclérodermie
[24, 25] Le Scleroderma Lung Study a évalué un traitement par le
cyclophosphamide oral (dose inférieure ou égale a 2mg/kg/jour) ou un
placebo pendant une période de 12 mois chez 158 patients présentant une
atteinte pulmonaire dans le carde de la sclerdoermie systemique . Les auteurs
ont observé une stabilisation de la CV chez les patients traités par
cyclophosphamide tandis que la CV se dégradait sous placebo [24]. Au terme
des 12 mois de I’étude, la différence de CV entre les 2 groupes était modeste
(2,5%) mais statistiquement significative. Il n’y avait pas de différence sur la
décroissance de la DLCO, mais une amélioration du score de dyspnée, une
amélioration du score d’épaisseur cutanée, et une amélioration du score de
qualité de vie. Malheureusement, I’effet bénéfique observé a 12 mois est perdu
1 an apres l'arrét du traitement ce qui indique la nécessité d’un traitement

d’entretien pour maintenir le bénéfice du cyclophosphamide [26]
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L’étude anglaise (le FAST trial) a testé I’effet de 6 perfusions mensuelles
de cyclophosphamide (600 mg/m?) suivies d’un traitement par azathioprine
(Imurel® per os, 2,5 mg /kg sans dépasser 200 mg/j) associées a une faible
dose de prednisolone (20 mg/j, un jour sur deux) [25]. Le groupe témoin
recevait la prednisolone et un placebo des traitements de I’essai. Au terme de
12 mois, les patients recevant le traitement actif tendaient a améliorer leur CVF
(+ 2,4% de la valeur théorique) tandis que la CVF s’altérait chez les patients du
groupe placebo (-3,0% de la valeur théorique), la différence entre les 2 groupes
s’établit a 4,2% de la valeur théorique (P=0.08).

Bien gu’ayant inclus des patients a des stades d’évolution différents de
la maladie (CVF a I'entrée : 80% de la valeur théorique dans I’étude anglaise
(38), et 68% dans le SLS (41)), les deux études mettent en évidence un effet
favorable du traitement par cyclophosphamide.

Notre étude rejoignent les résultats de la littérature , dans le groupe les
malades traités par des cures mensuelles de cyclophosphamide avec relais par
azathioprine ,68% des cas avaient uen amelioration de la CVF versus le groupe
n’ayant pas recu lI’entretien , seulement 43% des patient ont amelioré la CVF

Trois essais thérapeutiques contrélés randomisés (ASSIST, ASTIS, SCOT)
ont évalué I'efficacité de fortes doses de cyclophosphamide suivies d’une
autogreffe de moelle par rapport a des doses plus conventionnelles de
cyclophosphamide, chez des patients ayant une sclérodermie systémique
récente [27-28]. Dans les trois études publiées, cette procédure améliorait le

pronostic a moyen terme mais s’accompagnait d’une surmortalité précoce.
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Dans I’étude ASTIS, qui avait I'effectif le plus nombreux (n=156), 86%
des patients avaient une atteinte pulmonaire et 83% des anomalies
interstitielles sur le scanner (CV 86%, DLCO 58%) [29]. A deux ans, la CV était
améliorée dans le groupe autogreffe tandis qu’elle déclinait dans le groupe
contréle ; il n’y avait pas de différence sur I’évolution de la DLCO.
L’intensification thérapeutique avec autogreffe de cellules souches
hématopoiétiques peut étre envisagée chez certains patients bien sélectionnés
ayant une forme rapidement progressive de sclérodermie systémique a
condition que la fonction respiratoire ne soit pas trop altérée (CVF > 60 % avec
une DLCO > 40 %) et doit étre réalisée dans des centres experts accrédités
pour ces pratiques

1.8.2. Place des corticoides

Les corticoides sont utilisés dans la ScS pour leurs propriétés anti-
inflammatoires et immunosuppressives, mais ont également un role
antifibrosant en diminuant la synthése de mucopolysaccharides nécessaire a
la formation du collagene [30].

Vu le risque de du risque de développer une crise rénale
sclerodermique Il n’est pas recommandé d’administrer des doses de
corticoides superieures a 15 mg/j, sauf cas particulier (hémorragie intra-
alvéolaire menacante par exemple)

1.8.3. Autres immunosupresseurs

Des données essentiellement rétrospectives suggeraient que le
mycophenolate mofetil (MMF, Cellcept®) pourrait avoir un effet bénéfique dans
la fibrose pulmonaire de la sclérodermie (45 , 46). Le Scleroderma Lung Study

Il a comparé le cyclophosphamide IV pendant 12 mois au MMF (dose cible : 3
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grammes par jour) pendant 24 mois [39]. Les patients devaient présenter une
sclérodermie évoluant depuis moins de 7 ans, une dyspnée d’effort, du verre
dépoli sur le scanner thoracique, et une CVF comprise entre 45% et 80% des
valeurs prédites. L’étude a randomisé 142 patients et 126 patients étaient
analysables (63 patients dans chaque bras thérapeutique). Il n’y avait pas de
différence significative entre les deux bras pour ce qui concerne I’évolution de
la CVF qui augmentait dans les deux bras au terme de 2 ans (+2.19 % de la
valeur prédite dans le groupe MMF, et +2.88% dans le groupe CPM). La
tolérance du MMF était meilleure que celle du cyclophosphamide, avec une
plus grande fréquence des cytopénies et une plus grande fréquences des arréts
de traitement (32 contre 20) dans le groupe recevant le cyclophosphamide.
Ces résultats ont permis de proposer le MMF comme traitement de premiere
intention chez les patients atteints de sclérodermie avec pneumopathie
interstitielle.

1.8.4. Autres traitement médicaux :

Le rituximab a donné des résultats intéressants dans des petites études
retrospectives et prospectives [31, 32]. Un essai randomisé contrdlé japonais,
de faible effectif (58 patients répartis en 2 bras) et de courte durée (26
semaines), a rapporté une effet bénéfique du rituximab (4 perfusions de 375
mg/m2 sur 4 semaines) sur |'atteinte cutanée (score de Rodnan) et sur
I’évolution de la CVF qui était stabilisée dans le groupe traitée alors qu’elle
diminuait dans le groupe placebo [33]

Apres le succés d’'un essai de phase 2 qui montrait une tendance
favorable sur le déclin de la CVF chez les patients traités par tocilizumab

(anticorps antirécepteur de l’interleukine-6) par rapport au groupe placebo
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dans la sclérodermie, une étude de phase 3 a démontré chez des patients ayant
une sclérodermie cutanée diffuse récente (moins de 5 ans d’évolution) et avec
des signes d’inflammation biologique (plaquettes superieures a 330 000/mm
3 ou CRP>6mg/l) une stabilisation de la CVF pendant les 48 semaines de
I’étude chez les patients traités par rapport aux patients qui revcevaient le
placebo (essai FocuSSced)

Dans notre série 1 seule patient avait recu le tocilizumab en 2 eme ligne
apres aggravation sous syclophophamide et dont I’évolution était favorable.

1.8.5. Place des antifibrodants

L’essai randomisé controlé SENCSIS est le plus grand essai qui ait été
mené dans la sclérodermie. 535 patients présentant une sclérodermie avec
une PID touchant au moins 10% du volume pulmonaire au scanner, avec une
fonction respiratoire encore relativement préservée (CVF>=40% etDLCO
comprise entre 30% et 89% de la valeur prédite) ont été randomisés en deux
bras et ont recu le nintedanib (Ofev’, 150mg matin et soir) ou le placebo. Le
critere principal était le déclin de la CVF évalué a 12 mois. Les patients
pouvaient recevoir un traitement immunosuppresseur par MMF pendant
I’essai. Dans cette étude le nintedanib diminuait de plus de 50% la vitesse de
déclin de la CVF [34]. Le déclin observé était le plus faible chez les patients qui
recevaient une combinaison de nintedanib et de mycophenolate mofetil [34,
35]. La tolérance du nintedanib était acceptable, la diarrhée étant I'effet
indésirable le plus fréquent [36]. Le nintedanib a une AMM pour le traitement
de la PID associée a la sclérodermie. Les patients ayant une sclérodermie et
une fibrose pulmonaire progressive (majoration de la dyspnée ou de la toux,

déclin de la CVF, et ou extension des signes de fibrose au scanner ; deux de
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ces 3 criteres étant nécessaires) pouvaient également entrer dans I’essai
INBUILD qui a démontré que le nintedanib ralentit le déclin de la CVF chez les
patients sélectionnés selon ces critéres [37].

La tolérance de la pirfénidone a été testée dans I’essai LOTUSS [41] et
I’efficacité de la combinaison pirfénidone et MMF fait I'objet de I’essai SLS Il
(NCT03221257) qui a montré une amélioration plus rapide de la CVF a 6 mois
mais des résultats similaires a 18 mois.

1.8.6. Traitement non medicamenteux

La réadaptation respiratoire, I’oxygénothérapie, sont indiquées en
fonction du degré d’insuffisance respiratoire. L’oxygénothérapie de
déambulation peut étre utilisée chez les patients ayant une désaturation
d’oxygene a I'exercice < 80 %, ou une désaturation d’oxygene a I’exercice <
85-89 % associée a une dyspnée d’effort importante ou une limitation a
I’exercice s’améliorant sous oxygene. La vaccination anti-grippale, anti-
pneumococcique et anti-COVID doit étre proposée. La sclérodermie ne
constitue pas une contre-indication a la transplantation pulmonaire. Il n’y a
pas de recommandations internationales spécifiques pour la transplantation
pulmonaire dans la sclérodermie [38]. La transplantation pulmonaire peut étre
envisagée chez les patients de moins de 65 ans ayant une fibrose pulmonaire
évoluée et peu d’atteintes extra-pulmonaires [39] ,La survie est comparable
aux autres indications de transplantation [40]. Le reflux gastro-oesophagien
constitue un probleme particulierement difficile chez ces patients en étant la
source de complications (infections, évolution vers la bronchiolite

constrictive).
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1.9. Evolution et pronostic

La fibrose pulmonaire est la premiere cause de déces au cours de la
sclérodermie. La fibrose pulmonaire serait responsable de 20% a 60% des
déces selon les séries. La fibrose pulmonaire est lentement évolutive dans la
plupart des cas, mais des fomes d’évolution rapide sont décrites [42]. Le sexe
masculin, la peau noire, le tabagisme, la présence d'une sclérodermie diffuse,
d'un phénomene de Raynaud sévere, de nécroses digitales, d'une myosite, la
survenue de la pneumopathie infiltrante dans les cinq ans suivant le diagnostic
de sclérodermie, et I'élévation de la C Reactive Proteine ou la positivité des
anticorps anti-RNP sont des criteres prédictifs d'une évolution rapidement
défavorable de la pneumopathie infiltrante [15, 43]. La sévérité des altérations
fonctionnelles respiratoires (CV forcée inférieure ou supérieure a 70% de la
valeur prédite) et de I’étendue des anomalies scannographiques (inférieure ou

supérieure a 20%) permet d’évaluer le pronostic des patients en pratique
clinique [44], de méme que la diminution de la CVF et de la DLCO dans les 6 a
12 mois qui précedent [45]. La présence d’une hypertension pulmonaire
aggrave le pronostic [46].

La fibrose pulmonaire augmenterait le risque de développer un cancer

bronchique [47].
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2. Hypertension arterielle pulmonaire

L’HTP compliquant la sclérodermie a fait I'objet de trés nombreuses
mises au point récentes [48]. Les recommandations internationales récentes
s’appliquent au diagnostic et au traitement de ’HTP associée a la sclérodermie
[49].

2.1. Définition

L’hypertension artérielle pulmonaire (HTP) est une manifestation
fréquente et sévere de la sclérodermie, pouvant toucher 8 a 12% des patients
[48]. Les mécanismes sont complexes, car différents mécanismes concourant
a I’HTP peuvent coexister dans la sclérodermie : vasculopathie associée a la
maladie (groupe 1 de la classification internationale) ; maladie veino-occlusive
; HTP secondaire a l'insuffisance respiratoire chronique en cas de fibrose
pulmonaire étendue (groupe 3) (dans ce cas, le pronostic est particulierement
mauvais : survie a 2ans : 46% versus 79% en l'absence de fibrose) [50];
éventuellement compliquée d’une HTP secondaire a 'insuffisance cardiaque
gauche qui est fréquente dans la sclérodermie (groupe 2). Dans tous les cas,
le diagnostic de certitude nécessite la réalisation d’un cathétérisme cardiaque
droit. L’association d’un emphyseme (généralement dans les sommets) et
d‘une fibrose augmente le risque d’HTP et altére le pronostic [51].

2.2. Epidémiologie

La prévalence de I'HTP au cours de la sclérodermie systémique est
évaluée a 12% dans une série anglaise incluant tous les patients présentant
une HTP [53], et a 16% dans une série francaise de sclérodermie suivies en

médecine interne [54].
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L'HTP complique les formes diffuses et les formes cutanées limitées de
sclérodermie systémique, cependant, le risque de développer une HTP est 2
fois plus important dans les formes cutanées limitées que dans les formes
diffuses [54]. Dans un registre américain, les facteurs de risque d’HTP étaient
I’lage > 60ans, le sexe féminin (84%), I'atteinte cutanée limitée (90%), et la
DLCO< 50% [55].

Dans notre série 14% des patients avait Une HTAP

La survenue d’une HTP est un élément péjoratif au cours de la
sclérodermie avec une survie a 3 ans estimée a 55% dans une série anglaise
[52]. La mortalité est estimée a 30% a 1 an dans un registre américain [55]. La
survie reste médiocre a I’heure actuelle malgré les traitements disponibles. Le
pronostic s’est amélioré pour les patients de moins de 70 ans en France entre
2006 et 2017 [56].

Lorsqu’on compare le pronostic des patients ayant une HTP idiopathique
ou une HTP associée a la sclérodermie, la sévérité hémodynamique de I'HTP
associée a la sclérodermie semble moindre mais la survie est moins bonne. La
surmortalité pourrait étre liée a une dysfonction ventriculaire droite plus
précoce par atteinte microvasculaire. L’existence d’un épanchement
péricardique est un facteur de risque de surmortalité [57] qui traduirait une
surcharge de pression plus importante sur le ventricule droit. L’existence
fréquente d’une maladie veino-occlusive pourrait contribuer au mauvais
pronostic [58]. Un diagnostic précoce est indispensable, pour améliorer le

pronostic, comme dans les autres formes d’HTP [48].
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2.3. Manifestations cliniques

L’HTP est longtemps peu symptomatique, ce qui explique que les
patients soient encore diagnostiqués a un stade évolué de la maladie. Les
signes fonctionnels associent : asthénie, dyspnée d’effort, malaises a I’effort
avec parfois syncopes, douleurs thoraciques angineuses a I’effort, rarement
dysphonie par compression du nerf récurrent gauche par I'artere pulmonaire
gauche dilatée.

L’auscultation pulmonaire peut révéler un souffle systolique
d’insuffisance tricuspide fonctionnelle, un souffle diastolique d’insuffisance
pulmonaire ou un éclat du B2 au foyer pulmonaire. Les signes d’insuffisance
cardiaque droite sont tardifs.

2.4. Les outils du diagnostic

L’électrocardiogramme et la radiographie de thorax ne sont modifiés
gue dans les formes déja évoluées.

Les concentrations plasmatiques du Brain Natriuretic Peptide (BNP) ou
du NTproBNP augmentent chez les patients qui présentent une HTP et les
niveaux de NT-proBNP seraient corrélés a la sévérité de I’HTP et a la survie
[59].

Les EFR peuvent étre utiles pour le diagnostic précoce de I’HTP,
notamment lorsqu’il n’existe pas de pneumopathie infiltrante associée. Une
DLCO < 55 % sans réduction significative des volumes pulmonaires ou un
rapport CVF (exprimée en % théorique) / DLCO (exprimée en % théorique)
supérieur a 1,4 sont associés a I’existence d’une HTP. Dans une étude, c’est la
combinaison d’une concentration élevée de NT-proBNP et d’une diminution du

rapport DLCO/VA qui était la plus fortement associée a la survenue d’'une HTP
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[60]. Les suivis prolongés de patients présentant une sclérodermie avec
atteinte cutanée limitée ont montré que la DLCO diminue progressivement
chez les patients qui développent une HTP et que la DLCO est déja abaissée
4,5 ans avant le diagnostic d’HTP par rapport a des patient témoins appariés
ne développant pas d’HTP.

L’HTP est associée a un phénomene de Raynaud plus sévere et a des
ulceres digitaux également plus séveres.

L’échographie cardiaque permet d’estimer la PAP systolique en mesurant
le pic de vitesse de I'insuffisance tricuspide selon I’équation suivante : PAPs =
4xV2 + POD (estimée entre 5 et 10 mmHg). D’autres mesures
échocardiographiques telles que |eTAPSE (tricuspid annular plane systolic
excursion) permettent d’apprécier la sévérité de I’'HTP. L’échographie
cardiague permet également d’étudier la morphologie et la fonction
ventriculaire droite et gauche.

Le cathétérisme cardiaque droit est I’examen de référence. Le
cathétérisme permet d’affirmer le diagnostic d’HTP, de préciser le mécanisme
pré- ou postcapillaire de I’hypertension pulmonaire et donne des éléments
importants pour le pronostic (index cardiaque, pression dans I’oreillette droite,
résistances artérielles pulmonaires, saturation en oxygene du sang veineux
mélé). La réalisation d’un test pharmacologique a I'aide d’un vasodilatateur
pulmonaire, le plus souvent le NO inhalé, est optionnelle chez un patient
atteint de sclérodermie, car elle est généralement négative. Le test permet
d’identifier les patients susceptibles de bénéficier d’un traitement
vasodilatateur par les antagonistes calciques a forte dose. Les patients

répondeurs au NO sont exceptionnels au cours de la sclérodermie (moins de
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1% des patients). Le test au NO doit étre réalisé avec prudence. En effet, il y a
des observations d’cedéme pulmonaire compliquant un test au NO chez des
patients porteurs d’une sclérodermie localisée [61,62], ce qui pourrait étre en
rapport avec une maladie veino-occlusive.

2.5. Stratégie diagnostique

Un dépistage annuel de I'HTP est indispensable chez tout patient
présentant une sclérodermie. L’objectif est de permettre un diagnostic précoce
de I'HTP tout en limitant le nombbre de cathétérismes cardiaques
effectivement réalisés [48]. L’examen de base est I’Echographie cardiaque, par
un échographiste entrainé [15]) ou en association avec d’autres test dans des
algorithmes plus ou moins complexes. Chez les patients ayant une DLCO
normale (> 80%), I’Echographie cardiaque annuelle est suffisante.

Dans les autres cas, les algorithmes proposent de combiner la mesure
de la DLCO et de la CV, le dosage de NT-ProBNP, I’Echographie cardiaque [48,
63]. La stratégie intitulée DETECT propose une stratégie de dépistage a deux
étapes pour les patients a risque définis par une sclérodermie évoluant depuis
au moins 3 ans ayant une DLCO<60% [64]. La premiere étape repose sur la
clinique, 'ECG et le dosage d’urée et de NTproBNP et controle la deuxieme
étape qui repose sur I’échocardiographie et conduit ensuite a la décision de
réaliser le cathétérisme cardiaque droit. Cette stratégie a une excellente
sensibilité (94%) mais conduit a réaliser des cathétérismes chez 62% des
patients évalués, avec une prévalence finale d’HTP de 19% dans la population
étudiée.

La place de I’échocardiographie d’effort pour le dépistage de I’'HTP n’est

pas définie.
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Lorsque le diagnostic d’HTP est confirmé, la démarche diagnostique
usuelle doit étre appliquée afin de rechercher une autre cause d’HTP,
possiblement associée a la sclérodermie : hypoxémie ; prise de médicaments
inducteurs (anorexigenes, amphétamines) ; hypertension portale ; infection
par le VIH ; dysthyroidie ; splénectomie ; maladie thrombo-embolique (par la
réalisation d’une scintigraphie pulmonaire de ventilation et de perfusion) ;
etc... . Ces patients doivent étre discutés avec le contre de référence ou les
centres de compétence des maladies vasculaires pulmonaires.

2.6. Traitement

Lorsque le diagnostic d’HTAP (HTP du groupe 1) a été retenu, le
traitement de I’'HTP associée a la sclérodermie repose sur quelques données
spécifiques et beaucoup de données provenant de I’HTP idiopathique. Les
principes du traitement sont les mémes que ceux de 'HTP idiopathique

2.6.1.Mesures générales

Il est recommandé de limiter les efforts physiques. La grossesse est
contrindiquée et une contraception doit étre systématiquement proposée aux
femmes en age de procréer, en évitant les oestro-progestatifs. Deux études
de registre n'ont pas démontré de bénéfice du traitement anticoagulant en
termes de survie dans ’'HTAP associée a la ScS. Il serait méme plutot délétere
du fait de I"augmentation du risque d’hémorragie digestive chez les patients
ayant des télangiectasies gastro-intestinales. Le traitement anticoagulant sera
réservé aux cas particuliers tels que I'existance d’un syndrome des
antiphospholipides. L’oxygénothérapie est nécessaire lorsque la PaO2 diurne
est inférieure a 60 mmHg ou en cas de désaturation a I’effort. Les diurétiques

sont utiles en cas de signes de décompensation cardiaque droite (oedemes des
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membres inférieurs). Les béta-bloquants sont strictement contrindiqués car
ils diminuent le débit cardiaque. Les corticoides et les immunosuppresseurs
ne semblent pas avoir de bénéfice dans I’'HTP associée a la sclérodermie,
contrairement a ce qui est observé dans d’autres connectivites comme le lupus
[65]

2.6.2.Traitements spécifiques

Ces traitements ne sont indiqués que dans les HTP du groupe 1 et
doivent étre discutés avec le centre de référence ou les centres de compétence.
De fagon générale, les patients atteints de sclérodermie ont été inclus dans les
essais ayant validé les traitements de I’HTP, et les régles de traitement de
I’'HTAP idiopathique s’appliquent aux patients atteints de sclérodermie, bien
gue les résultats semblent moins bons.

Les inhibiteurs calciques ne sont utiles que lorsque le test de réactivité
initial est positif, ce qui est totalement exceptionnel au cours de la
sclérodermie. Les inhibiteurs calciques prescrits pour le phénomeéne de
Raynaud ou les troubles ischémiques digitaux peuvent étre maintenus en cas
d’HTAP a condition qu’ils soient utilisés a faible posologie et en choisissant un
inhibiteur calciqgue non bradycardisant qui pourrait aggraver la
symptomatologie fonctionnelle (donc amlodipine ou nifedipine plutét que
diltiazem ou verapamil).

Chez les patients a risque faible ou intermédiaire (dyspnée NYHA 2 ou 3
inclus), une monothérapie ou un bithérapie sont proposées. Chez les patients
a risque élevé (NYHA stade 4),la combinaison initiale doit comporter une

prostacycline administrée par voie parentérale [48].
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Apres [l’initiation du traitement une réévaluation systématique et
réguliere est nécessaire afin d’adapter le traitement, Le choix thérapeutique
tiendra compte des manifestations associées, notamment les ulcéres digitaux
[66].

La prostacycline est utilisée en perfusion IV continue sur cathéter central
(epoprostenol,Flolan®). Dans une étude randomisée versus placebo,
I’époprosténol en perfusion continue améliorait de maniéere significative le
périmetre de marche, ainsi que les parametres hémodynamiques et la classe
fonctionnelle NYHA chez 111 patients atteints de sclérodermie systémique
compliquée d’HTAP [67]. L’epoprostenol n’a pas démontré d’effet sur la survie
dans cette indication, contrairement a ce qui a été démontré dans I'HTP
idiopathique. Il existe un risque non chiffré de survenue d’un oedeme
pulmonaire lors de l'initiation d’un traitement par epoprostenol dans I’'HTP
associée a la sclérodermie, du fait de la possible composante veino-occlusive
associée.

De nombreuses molécules immunomodulatrices sont en cours d’essai
dans I’HTP associée a la sclérodermie, en ciblant la composante inflammatoire

de la maladie [48].
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CONCLUSION
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La sclérodermie systémique est une connectivite rare, caractérisée par
son hétérogénéité. L’atteinte pulmonaire, étant la principale cause de déces,
constitue un tournant évolutif de la maladie.

Notre étude a souligné la fréquence de I'atteinte pulmonaire chez les
patients sclérodermiques, et la place des traitement immunpsupresseurs

Etant donné le pronostic et la fréquence de I'atteinte pulmonaire et sa
nature asymptomatique aux stades précoces. Un dépistage systématique doit
étre proposé chez tout patient ayant une sclérodermie systémique, faisant
essentiellement appel a un trépied formé par la tomodensitométrie thoracique
haute résolution, les explorations fonctionnelles respiratoires et
I’échocardiographie  doppler transthoracique. Cette recherche de
manifestation pulmonaire doit étre répétée dans le temps et le clinicien doit
étre vigilant devant toute symptomatologie respiratoire.

Les progres thérapeutiques observés tant dans [|’hypertension
pulmonaire que dans les pneumopathies interstitielles font espérer une
amélioration du pronostic de la sclérodermie. Un programme de réadaptation
individualisé pourrait améliorer la qualité de vie des patients atteints de
sclérodermie, notamment au plan respiratoire [68]. Les problemes
diagnostiques et thérapeutiques peuvent bénéfier de la discussion au sein des
centres de compétence et de référence des maladies auto-immunes
systémiques rares, des maladies vasculaires pulmonaires, et des maladies

pulmonaires rares
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RESUME

Introduction :

L’atteinte pulmonaire au cours de la sclérodermie systémique est
fréquente. Sa survenue conditionne le pronostic vital de la maladie. Elle
constitue I'une des principales causes de déces. L’objectif de notre travail est
de déterminer la fréquence des lésions pulmonaires dans le cadre de la
sclérodermie systémique, d’évaluer cette atteinte ainsi que ses facteurs
prédictifs, a travers les aspects cliniques, fonctionnels et radiologiques, et
d’analyser aussi les approches thérapeutiques proposées dans la prise en
charge.

Patients et méthodes :

Il s’agit d’une étude monocentrique, rétrospective, descriptive et
analytiqgue menée au sein de Service de Médecine Interne, étalée sur une
période comprise entre janvier 2012 et Décembre 2024, colligeant 35 cas
d’atteinte pulmonaire parmi 76 cas de sclérodermie systémique. Tous les
patients répondaient aux criteres ACR EULAR 2013.

Résultats :

Parmi les 76 patients atteints de sclérodermie systémique, trente-cing
patients présentaient une atteinte pulmonaire, soit 46 % des cas. L’age moyen
des patients était de 49 ans [21; 77] ans avec une nette prédominance
féminine (sex-ratio F/H = 9,14). L’atteinte pulmonaire est survenue apres un
délai moyen de 29,3 mois. Elle est asymptomatique dans 22,8 % des cas.
L’atteinte pulmonaire a été associée a une atteinte cutanée dans 100% des cas
dont la forme diffuse représentait 63%, une atteinte articulaire dans 65% des

cas , une atteinte digestive dans 51 % des cas . Sur le plan radiologique : une
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pneumopathie interstitielle non spécifique (PINS) était présente dans 54 % des
cas, une pneumopathie interstitielle commune (PIC) dans 22% des cas, une
fibrose pulmonaire dans 22 % des cas, et une hypertension artérielle
pulmonaire (HTAP) était retrouvé chez 14 % des patients. L’exploration
fonctionnelle respiratoire faite chez 100 % des patients ,était normale dans
23% des cas, et a révélé un syndrome restrictif dans 77% des cas .

Sur le plan thérapeutique 65% des patients ont été traité pour leur
atteinte pulmonaire alors que le reste était perdu de vue avant de démarrer le
traitement. Soixante-dix pour cent des patients ont bénéficié de 6 cures de
cyclophosphamides avec relais par azathioprine.

L’évolution était marquée par une amélioration de |'atteinte pulmonaire
dans 68% des cas, et stabilité dans 25% des cas, alors que I’aggravation était
noté chez 6% des cas d’ou le passage au tocilizumab.

Nos analyses statistiques ont révélé des associations significatives entre
I’atteinte pulmonaire et plusieurs manifestations clés de la sclérodermie
systémique : Les atteintes digitales séveres, caractérisées par des ulcérations
digitales (p = 0,03) et des nécroses digitales (p = 0,05), soulignant
I'implication de la micro angiopathie dans cette complication. L’atteinte
cutanée, qu’elle soit diffuse (p = 0,008) ou limitée (p = 0,009), est également
associée a un risque accru, remettant en question I’idée selon laquelle la forme
limitée serait moins impliquée dans I’atteinte pulmonaire. De plus, la présence
des anticorps anti-SSA apparait comme un facteur prédictif fort de I’atteinte
pulmonaire (p = 0,02). En revanche, nos résultats ne confirment pas
I’association rapportée dans la littérature entre I’atteinte pulmonaire et une

myosite ou une atteinte cardiaque.
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Conclusion :

L’atteinte pulmonaire est fréquente dans notre série, représentée
essentiellement par la pneumopathie interstitielle non spécifique
conjointement avec les données de la littérature. Etant donné le bénéfice du
traitement, le dépistage systématique et les travaux de recherche
thérapeutique constituent une pierre angulaire dans I'amélioration du

pronostic de I’atteinte pulmonaire au cours de la sclérodermie systémique
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