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Anesthésie-Réanimation
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Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie

Néphrologie
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Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie

Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Genérale
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Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatnique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
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Médecine Interne
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Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
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Pr.
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Pr.
Pr.
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Pr.
Pr.
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Pr.
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Pr.
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Pr.
Pr.
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Pr.
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Pr.
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BENZEKRI Laila
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Introduction




Néphropathie lupique et grossesse

A. INTRODUCTION :

Le lupus érythémateux aigu disséminé (LEAD) est une maladie
auto-immune caractérisée par une perte de la tolérance et un défaut de contrdle
des lymphocytes B, pouvant entrainer une autodestruction de tous les organes.
Sa gravité tient a la possibilité d’une atteinte rénale qui peut étre présente dans
60 a 80% des cas [1] et a I’atteinte cérébrale, d’autant qu’elle touche des sujets

jeunes, électivement la femme en &ge de procréer.

Ainsi, la fertilité des femmes lupiques est superposable a celle de la
population générale (2 a 2,4 grossesses par patiente) [2], en dehors d’une
poussée sévere de la maladie, d’une insuffisance rénale chronique (créatinine>
300umol/l), ou d’une exposition antériecure a certains médicaments, en
particulier le cyclophosphamide. En effet, le risque d’insuffisance ovarienne est
d’une part li¢ a la dose totale cumulutative de cyclophosphamide antérieurement
utilisée (>10g) et d’autre part a 1’dge de la patiente au moment du traitement
(>30ans : risque de ménopause précoce) [3]. A noter que les glucorticoides,

I’azathioprine et le méthotrexate ne sont pas responsables d’infertilité [4,5].

On dénombre 11 critéres de la maladie selon I’American Rheumatology
Association (ARA). La totalisation de 4 criteres au moins a un moment
quelconque de I’évolution de la maladie rend le diagnostic de lupus hautement

probable.
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Les 11 critéres revus en 1997 sont [6] :

1- Rash malaire.

2

Eruption de lupus discoide.

w
1

Photosensibiliteé.

N
1

Ulcérations buccales ou naso-pharyngées.

5

Polyarthrite non érosive de deux articulations périphériques, au moins

6

Pleurésie ou péricardite.

7- Atteinte rénale : protéinurie> 0,5g/24heures (ou +++) ou cylindres
cellulaires.

8- Atteinte nerveuse : convulsions ou psychose en dehors de toutes
anomalies biologiques.

9- Atteinte sanguine : anémie hémolytique avec une hyper-réticulocytose
leucopénie<4000/mm3 (@ 2 occasions au  moins)  ou
lymphopénie<1500/mm3 (& 2 occasions au moins) ou
thrombocytopénie<100000/mm?3 en I’absence de  causes
médicamenteuses.

10-  Anomalies immunologiques : présence d’anticorps anti-DNA natifs
ou anti-Sm ou une fausse sérologie syphilitique positive (depuis au
moins 6 mois) avec la présence d’une concentration anormale d’IgG
ou d’IgM anticardiolipine, ou présence d’un anticoagulant circulant
par une méthode standard.

11- Présence d’un titre anormal d’anticorps antinucléaires (en I’absence
de médicament inducteur).
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Durant les années 1960-1970, des impressions pessimistes prévalaient aux
grossesses lupiques. La prévalence féminine de la maladie et son maximum en
période d’activité génitale constituaient autant d’arguments pour invoquer le
role néfaste des cestrogénes dans le déclenchement ou 1’exacerbation de la
maladie. Une étude en 1962, était la premiére a conclure que la grossesse est un

risque chez la femme lupique [7].

Jadis, une interruption thérapeutique de la grossesse était conseillée.
Actuellement la grossesse est considérée a haut risque tant par la fréquence des
poussées lupiques évolutives, des pathologies associées notamment la toxémie
gravidique, les néphropathies et les thrombophlébites ; que pour I’enfant par la
fréquence d’avortements, de mort feetale in-utéro et de prématurité. Les progres
réguliers de la prise en charge de ces patientes ont transformé le pronostic a
court, moyen et long terme, bien qu’il persiste encore des formes séveres

résistantes aux traitements.

L’amélioration du pronostic global de la maladie, la meilleure
connaissance des facteurs aggravants et le maniement plus adapté des
thérapeutiques rend la grossesse possible sous [’ceil d’une équipe
multidisciplinaire. Assurément cette grossesse demeure a haut risque autant pour

la mere que pour I’enfant.
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B. INFLUENCE DE LA GROSSESSE SUR LA NEPHROPATHIE
LUPIQUE :

1. Quelques points de physiopathologie :

Au cours de la grossesse, le LEAD revét certaines particularités. Diverses
explications sont avancées pour rendre compte de 1’aggravation possible de la

maladie lupique [8] :

1-Les cellules feetales pénétrent dans la circulation maternelle et peuvent
induire une réaction de I’hdte contre le greffon. Au cours de I’accouchement, il
y a également un échange foeto-maternel sanguin plus important pouvant

expliguer les poussées du post partum trés caractéristiques du LEAD.
2-Le changement du profil des cytokines de Thl a Th2 [3] :

Les modifications cytokiniques et hormonales au cours d’une grossesse
normale sont complexes, et sont encore différentes au cours de la grossesse

lupique.

La grossesse est une situation physiologique d’immunodépression car elle
doit autoriser au systeme immunitaire une tolérance vis-a-vis des antigénes
paternels et feetaux. Ainsi, on observe au cours d’une grossesse normale une
polarisation cytokinique de type TH2 par les lymphocytes T sous 1’action des
cestrogenes. Dans les modéles murins de LEAD, des doses croissantes
d’cestrogenes, comme celles observées au cours de la grossesse, sont a 1’origine
de modifications physiologiques et immunologiques associées a une

augmentation de 1’activité lupique. Des variations de concentrations de
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cytokines et de leurs récepteurs solubles modifiant une réponse de type TH1 (tel
I’interféron y, TNFa et IL2) en faveur d’une réponse de type TH2 (tel I'IL4,
I’ILS et I’'IL10) ont en effet été décrites au niveau de I’interface foeto-maternelle

et dans la circulation maternelle.

Ces modifications conduisent a I’inhibition des cytokines de type THI1
alors que I’'immunité humorale, la production d’anticorps et des cytokines de

type TH2 sont augmentées.

Par ailleurs, le LEAD, modele de maladie auto-immune non spécifique
d’organe, est médié par des cytokines de type TH2. Parmi ces cytokines, I’IL10

a un réle central.

En effet, ’IL10 diminue D’activation macrophagique et la présentation
antigénique, inhibant ainsi directement et indirectement les fonctions
lymphocytaires T. Il s’agit parallelement d’un puissant stimulateur des
lymphocytes B et de la production d’anticorps anti-DNA au cours du LEAD. Le
taux d’IL10 circulant est corrélé a I’activité de la maladie ainsi qu’au titre

d’anticorps anti-ADN.

Il a par ailleurs été suggéré que la forte production d’IL10 au cours du
LEAD est en partie liée a un polymorphisme génétique. Ainsi, au cours d’une
grossesse normale, une augmentation progressive des taux d’IL10 circulant est
observeée, confirmant la polarisation vers une réponse immunitaire de type TH2.
Au cours de la grossesse lupique, les taux d’IL10 circulants sont, de fagon
prolongée, anormalement élevés, suggérant le rble de cette cytokine dans

I’induction des poussées de la maladie.
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3- Modifications hormonales au cours de la grossesse :

Les changements endocriniens durant une grossesse normale sont en cause
dans I’activation du LEAD.

a-_aestrogenes

En plus de leurs effets sur la polarisation cytokinique de type TH2, les
cestrogénes &  concentrations  supraphysiologiques, ont un  role
immunosuppresseur sur les réponses cellulaires et augmentent la production
d’anticorps, suggérant encore leur role dans 1’augmentation de 1’activité du
LEAD au cours de la grossesse [3,9].

b- prolactine :

Plusieurs auteurs n’ont pas trouvé de lien entre les niveaux de prolactine et
I’activité¢ de la maladie lupique chez les femmes non enceintes, mais une nette
association durant la grossesse a été soulignee [10].

En effet, le taux de prolactine augmente durant le second et le 3éme
trimestre de la grossesse, et semble avoir des effets multiples sur le systeme
immunitaire dont la plupart serait immunostimulateurs.

4- 11 est enfin possible, que les thromboses placentaires [8] induites par les
dépdts de certains auto-anticorps dans le placenta ; aggravent par apoptose
I’activité du LEAD. Ces dépots d’anticorps se font a la surface des cellules
trophoblastiques ou de 1’endothélium des artéres spiralées de 1’utérus [8]. Il
s’agit d’abord d’anticorps anti-phospholipides (APL) ensuite d’anticorps
reconnaissant une protéine a la surface des cellules trophoblastiques entrainant
une inhibition du contact entre celle-ci et les cellules endothéliales. La moitié
des patientes avec des avortements spontanés non expliqués par la présence
d’APL auraient des anticorps contre les cellules trophoblastiques [8,11].
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2. La néphropathie lupique (NL) :

La NL est passée en I’espace d’une trentaine d’années d’un processus fatal
a une atteinte autorisant une qualité de vie satisfaisante grace aux nouvelles

thérapeutiques [12].

Dans des études anciennes, une grossesse survenant au cours d’une atteinte
rénale déclenchait une poussée sévere de la maladie avec détérioration de la

fonction renale et parfois le déces de la mére [13].

En effet, le risque de NL au cours d’une grossesse lupique est estimé entre
4% et 30%, selon les études. Les patientes ayant un antéecédent de NL ont un

risque de rechute pendant la grossesse estimé entre 20 et 30% [3].

Plusieurs travaux démontrent cependant, que le risque d’aggravation de la
fonction rénale pendant ou juste aprés la grossesse est relativement réduit avec
une dégradation transitoire de la fonction rénale observee dans 17% des cas et

une dégradation permanente dans 8% des cas[13].

Les femmes avec un LEAD bien controle et dont la grossesse a débute
aprés une période de rémission d’au moins six mois, ont un faible risque
d’exacerbation de I’atteinte rénale durant la grossesse et le post partum. A
I’opposé, si la NL reste active, le risque d’exacerbation peut étre supérieur a
50% [13].



Néphropathie lupique et grossesse

Certains éléments cliniques et biologiques ont une valeur prédictive de NL
au cours de la grossesse : I’'HTA, la créatininémie, et le débit de la protéinurie
(le débit physiologique de protéinurie au cours de la grossesse est de 0,3g/24h,

au-dela de ce taux la grossesse est considérée a risque [14]).

Une créatininémie > 140umol/l est associée a une augmentation du risque

d’HTA et d’aggravation progressive de la fonction rénale.

La poussée lupique associée a une degradation de la fonction rénale peut
conduire a une insuffisance rénale sévere irréversible, voir méme au déces

maternel.

La ponction biopsie rénale garde sa place chez toute parturiente lupique
faisant apparaitre en 1% ou 2éme trimestre des signes évoquant une
glomérulopathie. Seuls les résultats histologiques permettent de classer la NL et

d’en dicter un traitement et un pronostic.

La sécurité de la PBR durant la grossesse est controversée, sa réalisation
écho-guidée minimise le risque de complications. L'indication de la PBR n'est
pas recommandée chez toute patiente avec atteinte rénale. Elle est indiquée en
cas d'altération soudaine de la fonction rénale ou de syndrome néphrotique
massif surtout avant 32 SA [15].

Les patientes ayant un antécédent de NL avant la grossesse et chez
lesquelles la NL est controlée avant la grossesse, le risque feetal se situe entre 11
et 13% [3, 16,17]. Ce risque se situe entre 36 et 52% chez les patientes avec un

1% épisode de NL déclaré en cours de grossesse [3].
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Le diagnostic de poussees de LEAD au cours du 3éme trimestre de
grossesse reste difficile a fortiori si la sérologie lupique est négative. Cette
situation peut étre confondue avec une toxémie gravidigue ou I’attitude

thérapeutique repose sur I’extraction feetale.
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C .INFLUENCE DE LA NEPHROPATHIE LUPIQUE SUR LA
GROSSESSE :

Un antécédent de NL reste un facteur de risque maternel et foetal a

considérer chez toute femme lupique enceinte.
1. Risque maternel :
1.1- prééclampsie :

La prééclampsie est définie par la présence d’'une HTA, d’cedémes des
membres inférieurs et d’une protéinurie >0,3g/j au cours du 3éme trimestre de
grossesse. C’est une affection gravidique sévere s’accompagnant d’une
morbimortalité foetale élevée et d’accidents maternels graves a type d’hématome
rétroplacentaire, HELLP syndrome et/ou éclampsie. Le pronostic maternel reste
sombre en ’absence de I’arrét de la grossesse et la délivrance placentaire [3].
Cette prééclampsie est estimée entre 0,5 a 7% [18] dans la population générale,

versus 13 a 35% [3,13] chez les patientes lupiques.

La prééclampsie est secondaire a une dysfonction placentaire entrainant la
libération dans la circulation maternelle de diverses substances responsables

d’une activation, voir d’une 1ésion de I’endothélium maternel.

En dehors des facteurs de risque de prééclampsie connus, a savoir : la
primiparité, une HTA préexistante, le tabac, I’obésité et les antécédents de
prééclampsie, la présence d’APL constitue un facteur de prééclampsie précoce

au cours du LEAD.

11
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Une des plus grandes difficultés dans la prise en charge d’une grossesse
chez une patiente lupique est de différencier une prééclampsie d’une poussée
lupique, tout en sachant que les deux situations peuvent coexister. Le tableau 1
résume les facteurs de risque, éléments cliniques et biologiques qui permettent

de faire la part des choses.

Cependant quelques indices clinico-biologiques peuvent aider au diagnostic
de NL:

#% les fractions C3 et C4 du complément sériqgue augmentent
normalement durant la grossesse et lors de la prééclampsie. Leur
baisse couplée a une augmentation du titre des anticorps anti-DNA

signe le diagnostic de LEAD chez une patiente protéinurique,
% la présence d’un sédiment urinaire actif,

#% la présence de polyarthrites et de lésions cutanéo-muqueuses

évocatrices.

Sur le plan thérapeutique, la prééclampsie impose 1’arrét de la grossesse si
le pronostic feetal et/ou maternel est mis en jeu [18], alors que pour la poussée

lupique, il faudra renforcer le traitement immunosuppresseur [3].

12
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Tableau 1: Facteurs de risques, différences cliniques, biologiques entre

prééclampsie et poussée de LEAD [3] :

Facteurs de risque

Prééclampsie

Poussée lupique

lere grossesse Oui Pas d'impact
Antécedent de prééclampsie Oui Pas dimpact
Grossesses multiples Oui Non connu
Antecedent de NL Oui Oui
Terme de grossesse Apres 20 SA, souvent apres 30 SA A n'%ngr%gﬁtquel

Données biologiques :

Proteinurie :
*mode d'installation Brutal Progressif ou brutal
*debit Important Variable
Sédiment urinaire actif Absent Présent
Thrombopénie Présente Peut étre présente
Anticorps anti-DNA natifs Absents Le plus souvent présents

Complement (C3, C4)

Le plus souvent normal

Le plus souvent bas

Test de coombs direct Négatif Peut étre positif
ASAT, ALAT Elevées Normales
Uricemie Elevée Normale
Soluble Fk'\i/:1831-slelzkf tyrosine Elevé Non connu
Placental growth factor Bas Non connu
Donnees cliniques :
HTA Présente Presente
Signes dermatologiques Absents Peuvent étre présents
Signes articulaires Absents Peuvent étre présents

13
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2. Risque feetal :

Apres fécondation la maladie lupique pourrait participer a la genese de
complications feetales a savoir les pertes foetales, la préematurité, le lupus
néonatal, le SAPL, sans omettre les effets secondaires de la thérapie maternelle.

En dehors du SAPL, et du lupus neonatal, le devenir des grossesses
lupiques n’est pas aussi bon que celui d’une population générale appariée pour

I’age et le sexe.

2.1. Les pertes fcetales :

Ce terme regroupe les avortements précoces (avant 18 SA), les avortements
tardifs (entre 18 et 22 SA) et les morts feetales in utéro (arrét de la grossesse
apres 20 SA).

Environ 20% des grossesses lupiques se terminent par un avortement
précoce ou tardif [3], et 5% [13] se compliquent de mort feetale in utero. Les
deux facteurs de risque identifiés sont d’une part une forte activité¢ de la maladie
lupique et d’autre part un SAPL. Ces pertes foetales semblent également étre le

fait de ’atteinte rénale.

2.2. La prématurite :

La préematurité est définie par un accouchement avant 37 SA et complique
8% des grossesses lupiques [13]. Ses causes sont multiples : une rupture
prématurée des membranes, une prééclampsie, un HELLP syndrome, une
insuffisance rénale, un syndrome néphrotique et une corticothérapie (a la dose
de 20mg de prednisone par jour). Le tableau 2 nous renseigne sur les facteurs de
risque de prématurité chez les femmes lupiques et non lupiques.

14
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Tableau 2 : facteurs de risque de prématurité: [13]

Risques

lupique :

R T T DS

principaux de prématurité (<37éme SA) chez une femme non

Rupture prématurée des membranes
HELLP syndrome
Oligohydramnios

Infections

Travail prématuré

Eclampsie

Risques supplémentaires rencontrés chez les femmes lupiques :

<>

R T S S

Activite de la maladie

NL

HTA

Corticothérapie

SAPL

Diminution de la fraction C3 du complément

Autres : niveau socio-économique défavorisé, origine africaine,

syndrome de Raynaud

15
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2.3. L’hypotrophie :

L’hypotrophie est fréquente, elle est notée dans10 a 66% [19]. Ce risque

semble étre favorisé par ’atteinte rénale et la présence d’APL.

Elle est liée a la prématurité. Les facteurs de risque associés a I’hypotrophie
feetale, sont : une baisse des fractions C3 et C4 du complément sérique durant la
grossesse, une HTA gravidique, une évolutivitt du LEAD durant

la grossesse [19].
2.4. Le lupus néonatal : [20, 21]

Le lupus néonatal est un modéle in vivo de maladie auto-immune acquise,
au cours de laquelle les auto-anticorps sont transmis au feetus a travers la
barriere placentaire par une mere ayant une maladie auto-immune, dans notre

¢tude le LEAD. Ses manifestations cliniques sont d’ordre :

- cardiaques : Le bloc auriculo-ventriculaire (BAV) complet est la
manifestation la plus sevére du lupus néonatal, dans la mesure ou il est

irréversible et comporte un taux élevé de morbidité et de mortalité.

D’autres manifestations cardiaques ont été rapportées, tels les blocs

incomplets et plus récemment des bradycardies sinusales.
- cutanées : Elles sont transitoires et ne nécessitent aucun traitement.

- hépatiques : Elles vont de la simple augmentation asymptomatique des

transaminases a une cholestase sévere.
- hématologiques : A type d’anémie, de thrombopénie ou de leucopénie.

16
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2.5. Les effets secondaires du traitement du lupus érythémateux

dissemine [22] :

-Les corticoides : lls peuvent favoriser les fentes palatines, le retard de

croissance intra-utérin, les infections feetales et une intolérance aux glucides, ils
augmentent en particulier, le risque de prématurité et de rupture précoce des

membranes.

Le risque d’insuffisance surrénale aigué néo-natale est tres faible mais ne
doit pas étre négligé. Ce risque est accru en cas de prescription de B-méthasone

et/ou de dexamethasone qui ont un passage transplacentaire.

-Les antipaludéens de synthése : lIs ont a tort la réputation d’étre abortifs.

L’hydroxychloroquine (HCQ) serait moins nocive que la chloroquine [23], et ne

s’accompagne pas d’un risque tératogene.

-Les immunosuppresseurs : le cyclophosphamide et le méthotrexate sont

tératogenes. En cas de nécessité, le recours a 1’azathioprine est possible.
3. Le syndrome des anticorps antiphospholipides (SAPL) :

Environ 30 a 40% des femmes lupiques possédent des APL, dont la
majeure partie développera un SAPL [24]. Ce syndrome se définit selon les
criteres révisés a Sapporo, par 1’association d’un des deux critéres cliniques, et

d’un des deux criteres biologiques représentes dans le tableau 3.

17
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Les APL interférent au niveau des plaguettes et des cellules endothéliales
capillaires avec les phospholipides membranaires. Cela se traduit par une
thrombopénie et des Iésions de 1’endothélium. Le temps de coagulation peut étre
allongé par le biais d’une action sur les facteurs X et V. Ces mécanismes sont
discutés. Ils feraient intervenir un trouble de [’équilibre entre deux
prostaglandines que sont la thromboxane A2 (TXAZ2): vasoconstricteur et
procoagulant synthétisé par les plaquettes, et la prostacycline (PGI2):
vasodilatatrice et anticoagulante, synthétisée par les cellules endothéliales. Ce

déséquilibre au profit du TXAZ2 favoriserait I’hypercoagulabilité locale [25].

Au niveau placentaire, on note des zones d’infarctus et des depots de
nécrose fibrinoide provoquant un athérome des vaisseaux déciduaux et des

thromboses intraluminales des arteres spiralées, diminuant leur flux [25].

18
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Tableau 3 : Criteres diagnostiques révisés du syndrome des

antiphospholipides [26] :

Critéres cliniques :
Thromboses vasculaires :
Un ou plusieurs eépisodes cliniques de thromboses veineuses, artérielles ou
microvasculaires dans tout tissu ou organe documenté¢ par 1’imagerie, le doppler ou
I’histologie.
Complications obstétricales :
<> Au moins une mort feetale (>10SA) inexpliquée par ailleurs sans anomalies
morphologiques feetales décelables par échographie ou examen direct
<> Au moins une naissance prématurée (<34SA) d’un nouveau né normal
morphologiquement, liée a une préeclampsie ou une insuffisance placentaire
sévere
<> Au moins 3 avortements (<10SA) spontanés consécutifs inexpliqués non liés a
une anomalie maternelle ou hormonale, ou chromosomique parentale

Criteres biologiques :

Anticoagulants circulants de type lupique (ACC) :
ACC détecté dans le sang & au moins 2 reprises espacées d’au moins 12 semaines
selon les recommandations de 1’international society on thrombosis and hemostasis

<> Allongement d’un temps de coagulation dépendant des phospholipides par un

test de dépistage

<> Absence de correlation du test de depistage par mélange avec un plasma

normal déplété en plaquettes

<> Correction totale ou partielle du test de dépistage par adjonction d’un excés de

phospholipides
<> Exclusion d’autres coagulopathies, telle que héparinothérapie ou inhibiteur du
facteur VIII
Anticorps anticardiolipines (ACL) :
IgG et /ou IgM ACL présents a un titre modéré ou élevé (> 40Ul ou > 99éme
percentile) dans le sang a au moins 2 reprises espacées d’au moins 12 semaines par
un test Elisa standardisé pour la recherche d’ACL dépendants de la B2 GP I
Anticorps antif2 Glycoprotéine | (antif2 GP 1) :

IgG et/ou IgM présents a un titre modéré ou élevé (> 40Ul ou > 99éme percentile)
dans le sang a au moins 2 reprises espacées d’au moins 12 semaines par un test Elisa
standardisé pour la recherche d’ACL dépendants de la 2 GP I

19




Néphropathie lupique et grossesse

D. QUAND ET COMMENT AUTORISER UNE GROSSESSE ?
La grossesse chez la femme lupique doit étre planifiée et surveillée.
1. Le conseil préconceptionnel :

La consultation préconceptionnelle est indispensable chez toute patiente

lupique, elle permet de :

a. Discuter le moyen contraceptif adéquat : compte tenu du jeune age des
patientes lupiques et de la nécessité d’éviter une grossesse en période
defavorable, le choix d’une contraception fiable, réversible et dénu¢e d’effets
adverses reste capital. Les contraceptifs oraux a base d’cestrogénes de synthése
méme faiblement dosés [27] sont contre-indiqués : ils exposent aux risques
thromboemboliques mais aussi a I’exacerbation de la maladie dans environ 44%

des cas 3 mois apres le debut de la contraception.

L’alternative est représentée par les progestatifs pur normo-dosés ou micro-

dosés.

b. S’assurer de la rémission clinique du LEAD, définie par I’absence de
tout symptome clinique et la normalité du bilan biologique (fractions C3 et C4
du complément et marqueurs inflammatoires), pendant au moins 6 mois, voire

une ou 2 annees [19,22].
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c. Reconnaitre une contre indication a la grossesse [13] :

Une poussée évolutive sévere actuelle ou récente (rénale, neurologique,

cardiovasculaire),

Une insuffisance rénale (créatinine > 140umol/l, clairance de la créatinine<
40ml/min),

Une HTA sévere,

Une hypertension artérielle pulmonaire,
Une valvulopathie mal tolérée,

Des antécédents thrombotiques majeurs,
Une corticothérapie> 0,5mg/kg/j.

d. Rechercher un SAPL.

e. Informer la patiente des précautions a prendre au cours de la grossesse

et du rythme des consultations.
2. La surveillance maternelle et foetale :

Une surveillance clinique, biologique et échographique rapprochée et
adaptée a toute situation clinique pourrait parvenir a baisser le taux des
différentes complications feetales et maternelles. Cette surveillance est
mensuelle jusqu’a la 20éme SA puis toutes les 2 semaines jusqu’a la 32¢éme
semaine. Une visite hebdomadaire ensuite appréciera la date du déclenchement

de I’accouchement [19].
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En plus du bilan habituel le protocole de surveillance biologique mensuel

d’une femme lupique enceinte comprendra : [19]

* NFS + plaquettes : bihebdomadaire en cas de traitement par héparine
au debut, puis toutes les semaines.

« Creéatinine sérique, glycémie

« Uricémie, ASAT, ALAT, phosphatases alcalines

 Protéinurie des 24h

» Fraction CH50, C3, C4

« Anticorps antinucléaires, anti-ADN natifs

* Anti-SSA et anti-SSB : sont des examens initiaux

» Antiphospholipides : anticoagulants circulants, anticardiolipines : qui

sont également des examens initiaux

Du co6té obstétrical, le suivi clinigue et échographique de la grossesse est
fondamental, avec une attention particuliere pour le rythme cardiaque foetal
(risque de BAV chez le feetus) et le debit sanguin du cordon témoin de
I’hypoperfusion placentaire. Une biométrie mensuelle et une échocardiographie
feetale mensuelle seront réalisées dés la 18 SA si anti-SSA ou anti-SSB positifs.
Un doppler des artéres utérines et un doppler ombilical seront également
demandés [12].
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E. COMMENT TRAITER UNE POUSSEE LUPIQUE PENDANT LA
GROSSESSE :

En dehors d’une poussée lupique, il n’y a pas d’indication a la mise en
place d’un traitement spécifique, il n’y a pas de raison de proposer une
corticothérapie prophylactique car le risque de voir apparaitre ses effets

secondaires n’est pas nul [3].

En revanche, de petites doses de prednisone sont toujours nécessaires
(<20mg/jour), associées a ’aspirine a des doses anti-agrégantes plaquettaires
(100mg/jour), tant pour la prévention du SAPL que pour la preéeclampsie [3]. De
plus fortes doses de corticoides peuvent étre prescrits en cas de poussées plus
séveres avec atteinte rénale sous forme de bolus a la dose de 10 a 15mg/kg/j,

pendant 3 jours relayés par de la prednisone a la dose de 1mg/kg/j.

L’HCQ, en plus de son action anti-agrégante plaquettaire [19], il posséde
un réle dans la prévention des poussées lupiques. En effet, le risque de poussées
lupiques a son arrét conduit a le maintenir chez les femmes enceintes. Ce
traitement est sans effet toxique feetal [19]. Cependant il ne faut guére dépasser

une dose de 6,5mg/kg/jour [22].

Les concentrations retrouvées dans le lait maternel sont trés basses
comparées a celles présentes dans le sang du cordon ombilical, il ne semble pas

logique de contre-indiquer I’allaitement.
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Le méthotrexate, le mycophénolate mofétil, le cyclophosphamide [22] et le
rituximab [28] ne peuvent étre utilisés vu leur risque tératogéne. Néanmoins en

cas de nécessité absolue le recours a 1’azathioprine est possible.

Les immunoglobulines intraveineuses peuvent étre utilisées au cours de la
grossesse, essentiellement en cas de problemes hématologiques (thrombopénie
auto-immune peu corticosensible ou s’aggravant au cours de la grossesse) et

rénaux [3].

Il ne faut cependant pas oublier de prévenir les effets secondaires du
traitement du LEAD. Un traitement adjuvant a base de vitamine D et de calcium

afin d’éviter une ostéoporose.

Les inhibiteurs de la pompe a protons peuvent étre egalement prescrits

dans le but de prévenir les effets indésirables digestifs du traitement.

Le risque infectieux est majoré par la corticothérapie et impose le dépistage
des foyers infectieux latents et la pratique d’un bilan complet devant toute fievre

non clairement liée a une poussée lupique.

En cas de SAPL associé, les recommandations sont illustrées sur
le tableau 4 [29].
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Tableau 4 : Recommandations thérapeutiques pour la prise en charge des

femmes enceintes atteintes de SAPL [29] :

Situation clinique

grossesse

Période de post partum

Femme ayant un antécédent

de thrombose

Héparine non fractionnée ou
héparine a bas poids
moléculaire a dose

hypocoagulante

Relais par anti-vitamine
K (AVK)

Femme ayant des APL, mais
n’ayant pas d’antécédent de
perte feetal ou

thromboembolique

Aspirine a faible dose ?

Aspirine a faible dose ?

Femme ayant un titre modéré
d’anticorps  anticardiolipine,
d’anticorps antiff2-GPIl ou un
LEAD et ayant fait 2 a 3
pertes feetales au 1% trimestre
ou 1 ou plus mort feetale ou 1
ou plus prématurité liee a une

insuffisance placentaire

Aspirine faible dose et
héparine non fractionnée ou
héparine a bas poids
moléculaire a dose

prophylactique

Poursuivre 1’héparine non
fractionnée ou les
héparines a bas poids
moléculaire durant 6
semaines dans le post-
partum

Poursuivre 1’aspirine au

long cours
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Une interruption thérapeutique de la grossesse est a discuter en staff

multidisciplinaire afin d’éviter une mortalité maternelle :

e Dans les situations ne répondant pas aux fortes doses de

corticothérapie ;

e Lorsque le pronostic feetal et/ou maternel est mis en jeu ;

e Lorsque la grossesse est débutée au cours d’une poussée lupique
sévere.

Cette interruption de grossesse expose au méme risque de poussée lupique
que I’accouchement lui-méme et devrait selon tous les auteurs étre suivie d’une

augmentation de la corticothérapie.

Cependant, le traitement préventif a savoir le respect de la période de

quiescence de la maladie, le suivi et la surveillance materno-feetale reste capital.
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Matériel et méthodes
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Afin d’aborder ce sujet on a eu 1’occasion de faire une €tude rétrospective
monocentriqgue, meneée de Janvier 2000 a Décembre 2006 au service de
Néphrologie — dialyse et transplantation rénale du centre hospitalo-universitaire
de Rabat. Elle porte sur 20 grossesses dont 4 gémellaires, chez 12 patientes
suivies pour NL.

Toutes les patientes faisant partie de I’étude concordent avec au moins 4
criteres de I’ARA. On a retenu le diagnostic de la NL devant la présence d’une
protéinurie persistante > 0,5 g/jour et/ou un sédiment urinaire actif et /ou une

insuffisance rénale.

Cependant, la biopsie rénale, a été réalisée chez toutes nos patientes. Nous
avons utilisé la classification de I’International Society of Nephrology/Renal
pathology society 2003 (ISN/RPS 2003). Les biopsies réalisées avant 2003 ont
été relues et reclassées selon cette nouvelle classification.

Pour toutes les patientes, nous avons analysé les parameétres suivants :

L’age, les antécédents gyneco-obstétricaux, le type de la NL, le délai de
survenue de la grossesse par rapport au lupus, le déroulement de la grossesse,

I’accouchement et le devenir feetal et maternel.

Afin d’apprécier les conséquences de la grossesse sur I’évolution de la NL
et inversement les conséquences de [Datteinte rénale sur le devenir de la
grossesse, nous avons également analysé avant la grossesse, pendant la
grossesse et 6 mois aprés I’accouchement les paramétres suivants : La tension
arterielle, la créatininémie, la protéinurie des 24 heures, 1’uricémie, les fractions
C3 et C4 du complément sérique, les anticorps anti DNA et les APL.
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Nous avons retenu les définitions suivantes :

e Avortement : Interruption spontanée de la grossesse entre 16 et 20
SA

e Mort feetale : Interruption de la grossesse au dela de 20 SA
e Perte feetale : Ensemble des avortements et morts foetales

e Accouchement prématuré : Naissance d’un enfant vivant avant 37
SA

e Accouchement a terme : Naissance d’un enfant vivant au dela de 37
SA

e Hypertension artérielle (HTA) : TA > 140/90 mm Hg
e Insuffisance rénale : Créatininémie > 106 umol/l
e Protéinurie 24H positive : Protéinurie> 0,5 g/24H

e Poussée lupique rénale : Protéinurie > 2 g/24H et/ou augmentation
de lactivit¢ du sédiment urinaire et/ou augmentation de la

créatinine sérique.

Les valeurs quantitatives sont exprimées par la moyenne et 1’écart type. Les

données qualitatives sont exprimées en pourcentage.

La comparaison des moyennes est effectuee avec le test t de Student dans le
cas d’une répartition selon la loi normale ou avec un test non paramétrique dans
le cas contraire. La comparaison des fréquences est réalisée avec le test de Khi-2
ou le test exact de Fisher. Un p < 0.05 est considére comme significatif.
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Résultats
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Nous disposons de 20 grossesses menées chez 12 patientes ayant une NL.
Le nombre de grossesses par patiente est variable, le tableau ci-dessous nous

renseigne sur le nombre de grossesses par patiente.

Tableau 5: Nombre de grossesses par patiente

Nombre de patientes Nombre de grossesses
7 1
3 2
1 3
1 4

L’age moyen au moment de la grossesse est de 29 + 4.6 ans [22 — 39]. Le
delai moyen entre la découverte de la NL et la survenue de la grossesse est de 48
+ 37 mois [12 - 132]. Le lupus avec atteinte rénale est découvert au cours de la
grossesse chez 4 patientes et la biopsie rénale n’a été réalisée qu’en moyenne 8
jours aprés I’accouchement.8 patientes connues porteuses de NL ont mené 13
grossesses apres une durée moyenne de rémission du lupus de 32,7+£29,3 mois [6
— 96]. 3 grossesses non programmeées sont survenues en pleine poussee lupique

chez une patiente (figurel).
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20 grossesses/12 patientes

4 grossesses/4 patientes 16 grossesses/ 9 patientes
NL découverte au cours de la NL connue
grossesse
3 grossesses/ 1 patiente 13 grossesses/8patientes
Lupus actif lupus en rémission
Lupus en rémission

Figure (1) : Survenue des grossesses par rapport au diagnostic de la NL dans notre série

L’HTA est presente dans 30% des cas avant la grossesse, 60% des cas

pendant la grossesse et 45% des cas 6 mois apres accouchement.

Quant a la protéinurie des 24 heures, elle est positive chez 50% des

patientes avec une moyenne avant, au cours de la grossesse et 6 mois apres

accouchement respectivement de 1.05, 1.16et 0.9 g/24H. L’insuffisance rénale

est notée chez une patiente avant la grossesse. Deux autres patientes ont

développé une insuffisance rénale pendant la grossesse.

La fonction rénale s’est normalisée en post partum chez 1’ensemble des

parturientes, le tableau 6 nous illustre 1’évolution des différents parametres.
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Tableau 6 : Evolution des paramétres cliniques et biologiques avant

grossesse, pendant grossesse et 6 mois aprés accouchement

Parameétre Avant Pendant Apres

grossesse grossesse accouchement
HTA (%) 30 60 45
Protéinurie positive (%0) 50 50 50
Protéinurie moyenne

1.05 1.16 0.9

(9/24h)
Insuffisance rénale (%o) 5 15 0
Créatinine moyenne

68.6 + 15.3 75.35 + 46.56 66.25 + 11.04
(umol/l)
C3 C4 bas (%) 17.6 25 35
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Sur le plan histologique rénal, 6 patientes ont une classe 1V, 3 patientes une

classe V. Les classes I, Il et 111 sont présentes dans un cas chacune.

Concernant le traitement, une corticothérapie orale a été maintenue pendant
la grossesse chez toutes les patientes a la dose moyenne de 14.5 mg/jour. Un
bolus de méthyl prednisolone a été utilisé chez la patiente en insuffisance rénale
en début de grossesse, chez les 4 patientes avec NL apparue pendant la grossesse
et pour les 3 grossesses survenues en pleine activité lupique. L’azathioprine a
été maintenue chez 2 patientes a une dose moyenne de 75 mg/j. L’acide acétyl
salicylique a été prescrit chez toutes les patientes a la dose de 160 mg/j et I'a

méthyl dopa dans 12 cas.

Les 20 grossesses, dont 4 gemellaires, ont abouti a 19 naissances
vivantes (14 a terme et 5 prématurées) et 5 pertes feetales (2 morts feetales in

utéro et 3 avortements) (Figure2, 3).
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20 grossesses

7 non programmeées
Monofoetales
4 naissances vivantes

3 pertes foetales

13 programmeées
9 monofoetales, 4 gémellaires
15 naissances vivantes

2 pertes foetales

Figure 2 : Devenir des grossesses lupiques de notre série

20 grossesses

16 monofoetales

- 13 naissances vivantes :

10 a terme, 3 prématurés
- 3 pertes feetales :

2 MFIU, 1 avortement

4 gémellaires

- 6 naissances vivantes :
4 aterme, 2 prématurés
- 2 pertes fcetales :

2 avortements

Figure 3 : devenir des grossesses programmeées et non programmeées
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Pour les naissances vivantes, le poids moyen de naissance est de 2380
+547g.

Ce qui nous amene a déduire les facteurs prédictifs de 1’aggravation de la
néphropathie lupique : 50% des patientes ont présenté une exacerbation de la NL
pendant la grossesse et 25% apreés accouchement. On a noté une prééclampsie

dans un seul cas.

Quels sont les facteurs prédictifs d’aggravation d’une néphropathie

lupique ?

Afin de déterminer les facteurs de risque d’aggravation de la NL, nous
avons divisé nos patientes en 2 groupes : un groupe ayant présenté une poussée
lupique rénale pendant la grossesse et/ou aprés 1’accouchement et un groupe

n’ayant pas présenté de poussée lupique rénale (Tableau 7).
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Tableau 7 : Facteurs prédictifs d’une poussée lupique rénale pendant

grossesse et/ ou apres accouchement

Poussée Pas de poussée
Parameétre lupique rénale | lupique rénale p
n=10 n=10
Délai de rémission avant
_ _ 11.6 £8.02 43.1 +31.02
conception (mois) 0.038
Protéinurie de 24h(+)
70 30 0.85
avant grossesse (%0)
C3 C4 bas (%) 40
0 0.84
APL positive (%) 0 40 0.84
Classe IV NL (%) 80 30 0.033
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La durée moyenne de rémission avant la conception est significativement
inférieure dans le groupe avec poussée lupique comparé au groupe sans poussée
lupique (11,6 mois versus 43,1 mois) (p =0,038). La poussée lupique rénale s’est
accompagnée d’une insuffisance rénale dans 30% des cas, d’une baisse des

fractions C3 et C4 du complément sérique dans 40% des cas.

Quant a I’histologie, la NL de classe IV est significativement associee a la

survenue de poussée lupique rénale (p = 0.033).
Quels sont les facteurs prédictifs de perte feetale ?

Pour ressortir les facteurs de risque de la perte foetale, nous avons comparé
2 groupes de patientes : un groupe avec perte feetale (n=5) et un groupe sans

perte feetale (n=19) (Tableau 8).
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Tableau 8: Facteurs prédictifs d’une perte feetale :

Paramatres Avec Perte Pas de perte
foetale foetale p
n=>5 n=19

HTA pendant la grossesse (%)

25 50 0.38
IR pendant la grossesse (%)

0 18.8 0.88
Créatinine moyenne pendant la
grossesse 61.7+14.7 78.7451.3 0.55
(umol/l)
Pousseée lupique pendant la
grossesse (%) 75 43.8 0.28
Protéinurie de 24h + pendant la
grossesse (%) 75 43.8 0.28
Délai de rémission avant
conception (mois) 28 +21 26+23.5 0.98
C3 C4 bas en début de grossesse
(%) 23 18 0.04

+ (0,

APL+ (%) 0 26.7 0.86
Classe 1V (%) 75 50 0.38
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Cette comparaison a montré que, seule une fraction C3 et C4 du
compléement sérique basse en début de grossesse est significativement associée a

une perte feetale en analyse mono variée (p=0.04).
Quels sont les facteurs predictifs de prématurité ?

Concernant les facteurs de risque de prématurité : ’'HTA, I’insuffisance
rénale et une protéinurie des 24 heures positive pendant la grossesse ne sont pas

retenues comme facteurs prédictifs significatifs. (Tableau 9).

Tableau 9: Facteurs prédictifs de prématurité au cours des grossesses

lupiques
. Naissance a terme | Prématurite
Parametre p
n=14 n=>5
HTA pendant grossesse
375 75 0.20

(%)
IR pendant grossesse (%0) 12.5 25 0.53
Protéinurie 24h + pendant
grossesse(%b) 438 75 0.28
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Discussion
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Le LEAD est une maladie auto-immune non spécifique d’organe touchant
majoritairement les jeunes femmes en age de procréer. Avant 1980 [3], le corps
médical déconseillait vivement a ces jeunes patientes d’envisager une grossesse,
afin d’écarter tout risque de poussée de la maladie et tout probléme obstétrical.
Depuis déja quelques années, une meilleure compréhension de la maladie et des
risques faeto-maternels encourus ainsi qu’une prise en charge pluridisciplinaire
permettent a ces femmes d’avoir des enfants avec des risques minimisés, qui

restent néanmoins a eévaluer au cas par cas.

L’impact de la grossesse sur 1’évolution de la NL et celui de la NL sur le
devenir feetal ont fait 1’objet de plusieurs études. Cependant aucun consensus n’a
vu le jour [30].

Comment évolue la néphropathie lupique au cours de la grossesse ?

La présence d’une maladie rénale quelque soit sa cause, constitue un
facteur de risque de mauvaise évolution feetale et maternelle. Au cours d’une
grossesse normale, de nombreuses modifications physiologiques sont
responsables d’une augmentation de la filtration glomérulaire et du flux
plasmatique rénal. Par conséquent, la présence d’une atteinte rénale constitue un
facteur prédisposant a la détérioration de la fonction rénale [31,32].

L’étude de Hayslett et Lynn [33] en 1980 portant sur 65 grossesses menées
chez 47 patientes atteintes de NL, a montré que la détérioration de la fonction
rénale au cours de la grossesse était associée au degré de 1’activité lupique.
L’exacerbation de la NL a été observée dans 32% des grossesses survenues chez
des patientes en rémission versus 48% des grossesses survenues en pleine
poussée lupique.
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Dans le méme sens, Imbasciati et al ont montré que lorsque la grossesse est
menée en pleine activité lupique, le risque d’exacerbation de 1’atteinte rénale est

important avec un risque materno-feetal plus important [34].

Paradoxalement, Moroni et al [35] ont trouvé chez 70 patientes lupiques
une incidence similaire de la poussée rénale du lupus avant la grossesse, pendant

la grossesse et 6 mois apres 1’accouchement.

Tandon et al [30], dans une étude monocentrique comparant 2 groupes de
patientes atteintes de NL 1’un avec grossesse et 1’autre sans grossesse, a montré
I’absence de différence en terme de survenue d’une détérioration de la fonction
rénale et une incidence de poussée lupique rénale similaire entre les 2 groupes
(45% versus 42%).

Une étude a été faite a la John Hopkins Lupus Clinic, qui s’est intéressée a
267 grossesses lupiques, objective une forte activité de la maladie, avec
complications rénales chez 58% des patientes dont le lupus était actif avant la
grossesse contre seulement 8% des patientes dont le lupus était quiescent avant

la grossesse [3].

Le risque d’une glomérulonéphrite lupique au cours d’une grossesse
lupique est estimé entre 4 et 30%, selon les études. Les patientes ayant un
antécédent de NL ont un risque de rechute pendant la grossesse estimé entre 20
et 30%. Chez les patientes lupiques qui ont aggraveé leur fonction rénale au cours
de la grossesse, I’altération de la fonction rénale persiste chez 25% d’entre

elles, malgré des traitements agressifs [3].
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Dans notre étude, 50% des patientes ont présenté une poussée lupique

rénale au cours de la grossesse, et, 25% aprés accouchement. La comparaison

entre les 2 groupes avec et sans poussée lupique a montré qu’une conception

aprés une courte rémission et une classe 1V histologique sont associées a un

risque plus important de poussée lupique rénale.

Le tableau (10) ci-dessous montre le taux de poussée lupique rénale dans
différentes series [12, 36, 37,38].

Tableau 10 : Evolution de la NL au cours de la grossesse

Auteurs/date/références

Nombre de grossesses/

Nombre de femmes avec NL

Nombre de poussee

lupique rénale (%)

Ovasiu 1991 [36] 53/25 6(11%)
Pachkam 1992 [37] 64/41 31 (48%)
Julkunen 1993 [38] 26/16 7(38%)
Le Thi Huong 2002 [12] 32/22 4(13%)
Notre série 2006 20/12 8(40%)
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La fréquence de la pré-éclampsie, éventuellement compliquée de toxémie

gravidique au cours d’une grossesse lupique varie de 3 a 30% [13].

Dans notre série un seul cas de pré-éclampsie a été noté. Cependant, la
distinction entre poussée lupique rénale et pré-éclampsie peut étre delicate : une
protéinurie, des cedémes des membres inférieurs, une thrombocytopénie, une
HTA peuvent se voir dans les deux situations. En pratique, une
hypocomplémentémie (C3, C4) et une positivité des anticorps anti DNA sont
utiles pour faire le diagnostic de poussée lupique rénale tout en sachant que

poussée lupique et pré-éclampsie peuvent coexister.
Qu’en est-il du pronostic feetal ?

La fréquence des morts in utéro et des prématurés dans la population

génerale est respectivement inférieure a 5 et 8% [13].

Le taux de survie feetale dans la population des femmes lupiques varie de
56 a 100% : il est de 60% avant les années 1980 et dépasse 80% dans les études
les plus récentes. Ces résultats s’expliquent par une amélioration du pronostic
global de la maladie et une meilleure prise en charge des grossesses lupiques.
Cependant la diminution des pertes foetales a eu pour corollaire une
augmentation de la prématurité [39, 40,41]. Dans I’étude de la Société Nationale
Francaise de Meédecine Interne (SNFMI), le taux de prématurité est estimé
a63% [32].
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Cependant d’autres études ont montré de moins bons résultats. Ainsi, dans
une étude cas-contrle menée aux Etats-Unis, le taux de pertes feetales est 5 fois

plus élevé chez les femmes lupiques [3].

Pour d’autres auteurs, 6 sur 8 (75%) des grossesses chez des patientes tres
actives se sont compliquées d’une perte feetale, contre seulement 14% chez des

patientes avec un lupus quiescent, et 5% chez des patientes non lupiques [3].

Une étude prospective comprenant une série de 267 grossesses menees
chez 203 patientes a montré que 85,8% des grossesses ont abouti a une
naissance vivante [3]. Certes, les résultats sont variables en fonction de

I’existence ou pas d’une activité lupique.

Dans notre série, le taux de survie foetale est de 79% : 73% a terme et 26%
prématurés. L’issue des 7 grossesses non programmees a €té marquée par 4
naissances vivantes (2 a terme et 2 prématurées) et 3 pertes feetales (2 MFIU et 1
avortement). Les 13 grossesses programmees dont 4 gémellaires ont abouti a 15

naissances vivantes (12 a terme et 3 prématurées) et 2 avortements (figure3).

Le tableau (11) ci-dessous montre le taux de survie feetale dans différentes
séries [12, 36, 37,38].
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Tableau 11: Issue de la grossesse chez les femmes ayant une NL

Nombre de grossesse/

Auteurs/ Date/ Nombre de naissance
o Nombre de femmes avec NL _

Référence vivante (%)
Ovasiu 1991 [36] 53/25 38 (72%)
Pachkam 1992 [37] 64/41 43 (66%)
Julkunen 1993 [38] 26/16 22 (84%)

Le Thi Huong 2002
[12] 32/22 23 (72%)
Notre série 2006 20/12 19 (79%)
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Dans la série de Thi Huong [12], ayant portée sur 32 grossesses chez 22
patientes suivies pour NL, le taux de survie feetale est de 72%. Aucun des
facteurs suivants (grossesse programmée, activité du lupus, taux de la créatinine
sanguine pendant la grossesse, protéinurie des 24 H au début et pendant la
grossesse, HTA pendant la grossesse, présence de lésions prolifératives a la
biopsie rénale, niveau du complément sérique au début de la grossesse) n’est

retenu comme facteur de risque statistiquement significatif d’une perte feetale.

Cependant dans beaucoup d’¢études, les principaux indicateurs du pronostic
feetal au cours des grossesses lupiques sont 1’activité du lupus au début de la
grossesse, la sévérité de la maladie rénale maternelle et la présence d’une HTA

au cours de la grossesse [13].

Dans notre série, le seul facteur prédictif d’une perte foetale est la présence

d’un complément s€rique bas en début de grossesse.
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Conclusion
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La maladie lupique est une affection qui concerne essentiellement la
femme jeune en période d’activité ovulatoire, souvent aggravée par la grossesse,

parfois révélée par cette derniere.

Cependant, une grossesse sans incidents ni pour le feetus ni pour la mére est
toujours possible a condition qu’elle soit entreprise aprés une rémission stable,

prolongée et compléte se maintenant au-dela de 6mois.

Une corticothérapie systématique associée ou non aux antiagrégants doit
étre entreprise systématiquement durant la grossesse et poursuivie durant le post
partum. A noter que l’interruption thérapeutique de la grossesse n’est pas
exempt de risque et ne met pas la patiente a 1’abri d’une poussée évolutive

grave.

La grossesse chez les patientes lupiques reste a haut risque aussi bien pour

la mere que pour I’enfant.

Dans notre expérience, 50% des patientes ont présenté une poussée lupique

rénale pendant la grossesse et 25% apres 1’accouchement.

Les facteurs de risque d’exacerbation de 1’atteinte rénale au cours de la
grossesse sont une conception apres une courte rémission et une classe 1V

de NL.
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Par ailleurs, le taux de survie feetale dans notre série est de 79% et le seul
facteur predictif d’une perte feetale est la présence d’une fraction C3 et C4 basse

en début de grossesse.

La grossesse est donc une période particulierement importante pour une
femme lupique. Le pronostic maternel et foetal est bon sous réserve d’une action

programmée et d’une surveillance multidisciplinaire rapprochée.

Une surveillance clinique, biologique et échographique s’impose avant la

conception, durant la grossesse et dans le post partum.
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Résumés

52



Néphropathie lupique et grossesse

RESUME

These n° 230 : Néphropathie lupique et grossesse : A propos de 20 cas.
Auteur : Ejjaki Laila.
Mots clés: Anticorps antiphospholipides, Grossesse, Insuffisance rénale, Néphropathie

lupique, Perte feetale.

Introduction : La grossesse chez les patientes lupiques est a risque pour la mere et
I’enfant. Le but de ce travail est d’étudier I’effet de la grossesse sur la néphropathie lupique

(NL) ainsi que I’effet de la NL sur le devenir feetal et maternel.

Matériels et méthodes : Etude rétrospective monocentriqgue menée de Janvier 2000 a
Décembre 2006 au service de Neéphrologie — Dialyse et Transplantation rénale du centre
hospitalo-universitaire de Rabat. Elle concerne 20 grossesses dont 4 gémellaires, chez 13
patientes suivies pour néphropathie lupique. Toutes nos patientes faisant partie de 1’étude
concordent avec au moins 4 critéres de I’American Rheumatology Association (ARA). La
biopsie rénale, a été réalisée chez toutes nos patientes et nous avons utilisé la classification de

I’International Society of Nephrology/Renal pathology society 2003 (ISN/RPS 2003).

Résultats : L’age moyen au moment de la grossesse est de 29 + 4.6 ans. Nos grossesses
ont abouti a 19 naissances vivantes et 5 pertes feetales. La poussée lupique rénale est survenue
chez 50 % des patientes pendant la grossesse et 25 % aprés accouchement. Concernant
I’insuffisance rénale est notée chez une patiente avant la grossesse, deux autres patientes 1’ont

développé pendant la grossesse.

Conclusion : La grossesse est une période particulierement importante pour une femme
lupique car elle met en jeu le pronostic vital maternelle et feetal, elle peut étre autorisée a la
condition d’une prise en charge spécialisée et multidisciplinaire et d’une surveillance

rigoureuse et rapprochée.
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SUMMARY

Thesis n°230: lupus nephritis and pregnancy: report of 20 cases.
Author: Ejjaki Laila
Keywords: Antiphospholipid antibody, Pregnancy, Renal insufficiency, Lupus nephritis,

Fcetal loss.

Introduction: The pregnant patients with lupus are at risk for mother and child. The
aim of this work is to study the effect of pregnancy on lupus nephritis (NL) and the effect of
NL on the future fetal and maternal.

Materials and Methods: Retrospective single-center study conducted from January
2000 to December 2006 in the service of Nephrology - Dialysis and kidney transplantation
center university hospital in Rabat. It covers 20 cases including 4 twin pregnancies, in 13
patients followed for lupus nephritis. All our patients as part of the study are consistent with
at least 4 criteria of the American Rheumatology Association (ARA). The renal biopsy was
performed in all our patients and we used the classification of the International Society of
Nephrology / Renal Pathology Society in 2003 (ISN / RPS 2003).

Results: The mean age at pregnancy was 29 + 4.6 years. Our pregnancies resulted in 19
live births and fetal losses 5. The thrust lupus kidney occurred in 50% of patients during
pregnancy and 25% after delivery on the kidney is observed in a patient before pregnancy;

two patients had developed during pregnancy.

Conclusion: Pregnancy is a particularly important for a woman lupus because it
involves life-threatening maternal fetal, it may be permitted provided a specialized care and

multidisciplinary and rigorous oversight and close.
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Au moment d'étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m'engage solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.

>

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes

malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes fréres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale ne s'interposera entre mon devoir et

mon patient.
Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas de mes connaissances médicales

d'une facon contraire aux lois de ['humanité.

Je m'y engage librement et sur mon honneur.
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