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LISTE DES ABREVIATIONS UTILISEES

AINS : anti-inflammatoires non stéroidiens

Atcd. : antécédent (tableaux)

Asym. : asymétrique (tableaux)

CRP : C reactiv protein

Entérocolop. : entérocolopathie inflammatoire (tableaux)
FAN : facteurs anti nucléaires

HLA : Human Leucocyt Antigen

HVA : hyperostose vertébrale engainante

IgA : immunoglobuline A

Inf. : inférieur (tableaux)

Infl. : inflammatoire (tableaux)

kd : kilodalton

n : nombre de sujets étudiés

NS : non significatif (tableaux)

NR : non réalisable (tableaux)

p : degré de significativité statistique

Pso. : psoriasis (tableaux)

SP : spondylarthropathie

SPA : spondylarthrite ankylosante

SPE : spondylarthropathie liée aux entérocolopathies inflammatoires
SPI : spondylarthropathie inclassées

SPP : spondylarthropathie liée au rhumatisme psoriasique
SPR : spondylarthropathie liée a une arthrite réactionnelle

VS : vitesse de sédimentation
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Différentes terminologies utilisées pour SPA

dans la littérature ancienne

Maladie de Betchterew

Maladie de Striimpell-Marie-Betchterew

Spondylose rhizomélique (Pierre Marie, 1898 )

Spondylarthritis ankylopoietica ( Fraenkel, 1904 )

Spondylitis ossificans ligamentosa (Knaggs, 1924 )

Fibrositis ankylopoietica dorsi ( Krebs, 1931 )

Syndesmite ossifiante (Simmonds, 1931 )

Spondylitis deformans (Buckley, 1931)

Ankylosing spondylitis ( Buckley, 1935 )

Spondylarthrite ankylosante ( J. Forestier, 1936 )

Spondylitis adolescens ( G.Scott, 1936 )

Rheumatoid spondylitis ( American Rheumatism Association, 1941 )
Rheumatoid arthritis of the spine (terme souvent utilis¢ dans la

littérature américaine )
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- Chapitre 1 -

[ INTRODUCTION]
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1 - INTRODUCTION

La spondylose rhizomélique décrite par Pierre Marie en 1898 (MARIE
1897) est devenue spondylarthrite ankylosante (SPA) ou pelvi-spondylite
rhumatismale dont la forme classique est caractérisée par les criteres €tablis

en 1966 a New York (BENNET 68).

Ce rhumatisme inflammatoire axial du sujet jeune marqué par une
forte prédominance masculine (WEST 49), fit ensuite intégré dans le
concept de spondylarthropathie (SP) développé initialement par Moll
(MOLL 73).

Cette entité regroupe autour du syndrome pelvirachidien classique, des
atteintes articulaires périphériques, enthésopathiques et extra-articulaires,
favorisées par un terrain génétique commun (MOLL 74).

Les SP comprennent alors la SPA, les spondylarthropthies lices aux
arthrites réactionnelles (SPR), les spondylarthropthies liées au rhumatisme
psoriasique (SPP) et les arthrites liées aux entérocolopathies chroniques
(SPE). Les maladies de Behget et de Whipple initialement intégrées seront
secondairement exclues (AMOR 89).

Une étude multicentrique portant sur 1376 patients permet en 1990
d’isoler 12 critéres cliniques, biologiques et radiologiques d’aide au
diagnostic (AMOR 90, 95). Cette classification de sensibilité supérieure a
celle de New York, quelque soit I’expression de la SP (AMOR 91), génere
un nouveau sous-groupe, celui des spondylarthropathies inclassées (SPI).
Ces SPI sont également identifiées par la classification de I’European
Spondylarthropathy Study Group (ESSG) elaborée a partir d’une seconde
étude multicentrique (DOUGADOS 91).
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Selon Amor, I'expression clinique des SP s’est progressivement
modifiée au cours des 30 derniéres années (AMOR 93). Dans notre
expérience clinique, les formes atypiques ou frustres de diagnostic autrefois
difficile, semblent appartenir en majorité au groupe des SPI. Elles semblent
également constituées d’un nombre de femmes supérieur aux données

classiques.

Afin de juger de la réalité¢ de cette impression clinique, nous avons
mené une étude prospective de novembre 1994 a novembre 1995 dans le
service de rhumatologie du centre hospitalier universitaire (CHU) de
Limoges afin d’évaluer les caractéristiques des SP en fonction du sexe et de

déterminer un sex-ratio par type de SP.
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- Chapitre 2 -

| HISTORIQUE |
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2 - HISTORIQUE

La SPA est une maladie ancienne, comme en atteste 1’étude de
plusieurs momies égyptiennes (ROGERS 85). La premiere description d’un
squelette de SPA date du XVIléme siecle. Grice a I’étude de pieces
anatomiques, Bernard Connor obtient son doctorat en médecine a Reims
en 1691 (CONNOR 1691). Ce travail reste oublié jusqu’en 1856
(FORESTIER 51).

En 1831, Lyons décrit avec précision dans le Lancet une premiere
observation trés évocatrice de SPA puis Brodie, en 1850, fait 4 son tour une
description clinique de SPA avec iritis (FORESTIER 51).

En 1884, Strumpell décrit pour la premiére fois I’aspect clinique de la
maladie comme « une affection remarquable par la survenue progressive et
sans douleur d’ankylose compléte de tout le rachis et des deux articulations
coxo-fémorales, de telle sorte que la téte, le tronc et la cuisse sont
intimement soudés et rigides tandis que les autres articulations conservent
leur mobilité normale » (STRUMPELL 1884).

En 1893 Bechterew décrit une affection chronique caractérisée par une
raideur importante et diffuse, une cyphose surtout dorsale supérieure et des
troubles neurologiques (BECHTEREW 1893). Bien qu’il ne semble pas
avoir contribué¢ a dégager la SPA du groupe des affections rachidiennes,

¢’est son nom qui sera retenu dans la littérature anglaise et allemande.

1897 est une année remarquable par le nombre de travaux
fondamentaux concernant la SPA:

- Bechterew et Strumpell unissent et complétent leurs observations
dans un numéro de la « Deutsche Zeitschrifi fiir Nervenheikunde »

(BECHTEREW 1897);
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- Pierre Marie et Astié présentent une observation de SPA familiale en
proposant la nomination de cyphose hérédo-traumatique (MARIE 1897).
L autopsie de ce cas, réalisée plus tard par Léri, montre une ossification de
la gaine fibreuse périrachidienne et une vertébre cunéiforme, séquelle d’une
fracture probablement post-traumatique (LERI 04). L’entit¢ cyphose
hérédo-traumatique n’existait donc pas. Mais, a partir de 1’observation de
Pierre Marie et Astié et surtout dans la littérature francaise, on a attaché le
nom de Bechterew a un type de cyphose traumatique mal défini dans de
nombreux traités de médecine (FORESTIER 51);

- Beneke pratique les premiéres radiographie d’une colonne de SPA .

En 1898, Pierre Marie réalise une description clinique caractéristique
et trés compléte de deux nouveaux cas et les rapproche de ceux de Strumpell
en proposant la dénomination « spondylose rhizomélique » (MARIE 1898).

En 1903 Siven fait la premiére étude histologique d’un cas de SPA
chez un homme de 23 ans, concluant a la nature inflammatoire des
altérations inter-apohysaire et costo-vertébrales. Il décrit aussi des
ossifications discales liées au méme processus (SIVEN 03).

Les travaux réalisés par Fraenkel entre 1904 et 1907 I’amenent a
considérer I’ankylose des articulations inter-apophysaires comme
caractéristique de I’affection. Il étudie aussi I’ankylose des articulations
costo-vertébrales et celle des articulations sacro-iliaques. Il propose la
dénomination de spondylarthritis ankylopoietica (FRAENKEL 04, 07).

En 1906, a propos de 6 observations nouvelles, Pierre Marie et Léri
décrivent les ossifications du systéme ligamentaire, I’ankylose des
articulations inter-apophysaires et la soudure sacro-iliaque, considérant alors

la maladie comme une ostéopathie.
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Geillinger souligne en 1918 pour la premiére fois la fréquence des
atteintes des articulations périphériques au début de la maladie: 22% des cas
a début uniquement périphérique, 52% a début périphérique et rachidien
simultané (GEILLINGER 18).

En 1930, Kienbdck rappelle I’'importance de la synostose sacro-iliaque
bilatérale et pense a une maladie inflammatoire articulaire synostosante

(FORESTIER 51).

1931 est une nouvelle année marquante dans 1’histoire de la SPA:

Krebs note que les modifications radiologiques des sacro-iliaques sont
précoces et caractéristiques (KREBS 31);

Buckley publie une étude ou il différencie bien la SPA des autres
affections vertébrales insistant sur 1’ostéoporose des corps vertébraux
comme signe radiologique précoce (BUCKLEY 31);

Sicard et Forestier proposent le terme original de « syndesmophytes »
(FORESTIER 34);

Osler, dans un trait¢ intitulé « The principles and practice of
Medicine » considére la SPA comme une forme rachidienne de la
polyarthrite rhumatoide (PR). Cette conception nosologique va conditionner
la différence d’approche de la maladie constatée ensuite entre américains et
européens, puisque ces derniers considerent la SPA et la PR comme deux
maladies distinctes. Officialisée par 1’Association Américaine de
Rhumatologie en 1941, cette conception persistera outre Atlantique

jusqu’au début des années 1960 (FORESTIER 51).

En 1933, Giintz donne une description anatomo-pathologique macro et
microscopique, et conclue que la maladie consiste en une inflammation des

articulations inter-apophysaires de la colonne vertébrale aboutissant a une
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ankylose osseuse. L’ossification des ligaments serait donc secondaire

(GUNTZ 33).

Entre 1935 et 1936, I’histoire bégaie. Plusieurs auteurs reprennent la
notion décrite au début du siécle concernant la précocité de I’atteinte
radiologique des articulations sacro-iliaques et sa valeur diagnostique
(WEILL 35, SCOTT 36, FORESTIER 39). Golding, dans un travail sur les
symptomes cliniques du début de la maladie, insiste sur la fréquence de
’atteinte des articulations périphériques déja signalée par Geillinger en

1918.

En 1939, Forestier et Metzger étudient 1’évolution radiologique des
altérations sacro-iliaques et décrivent 3 stades successifs (FORESTIER 39).

En 1941, Gounelle et Marche montrent chez des militaires que le
syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter peut évoluer vers une SPA.

En 1951, Forestier, Jacqueline et Rotes-Querol réalisent une
monographie remarquable sur la SPA fondée sur I'étude de 400 cas avec
revue de la littérature. Ce rthumatisme est considéré par les auteurs frangais
comme parfaitement distinct de la PR (FORESTIER 51).

Malgré cela, les anglo-saxons considérent toujours en 1957 la SPA, le
syndrome de Reiter et le rhumatisme psoriasique, comme des formes

atypiques de PR (COPEMAN 69).

En 1961 sont établis 8 Rome les premiers critéres internationaux de la
SPA sous I’égide de ’'OMS (KELLGREN 63).

En 1966, cette classification sera modifiée a New York et servira de
support a la quasi totalité des études scientifiques publiées jusqu’a nos jours

(BENNET 68).
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En 1973, Brewerton a Londres, et Schlosstein a Los Angeles,
découvrent indépendamment la forte association entre la SPA et I’antigéne
HLA B27 (BREWERTON 73). Cette découverte essentielle signe le
passage d’une évolution terminologique vers une évolution conceptuelle,
matérialisée un an plus tard par [Dintroduction du terme
« spondylarthropathie séro-négative » (MOLL 74). Les SP comprennent la
SPA, la SPR, la SPP, la SPE, la maladie de Behget et la maladie de
Whipple.

De 1977 a 1988, plusieurs propositions de classifications sont faites,
orientée en faveur de la forme ankylosante (VAN DER LINDEN 84, CATS
87, MAU 87), ou reprenant le concept de SP (AMOR 88). Les maladies de
Behget et de Whipple sont exclues du groupe des SP (AMOR 88).

Entre 1990 et 1991, deux études multicentriques majeures entérinent le
concept de SP qui bénéficie alors de deux classifications de puissance
équivalente en terme de sensibilité et spécificité, mais supérieures en terme
de sensibilité¢ a celle de New-York quelque soit I’expression de la SP

(AMOR 91, DOUGADOS 91).
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3 - EVOLUTION TERMINOLOGIQUE ET CONCEPT

Les critéres originaux établis 8 Rome en 1961 pour définir la SPA ont
été refondus dans sept classifications successives, traduisant pour les plus
récentes d’entre elles, un profond changement de concept. Ce changement
est illustré par I’actuelle terminologie « spondylarthropathie » (SP).

Les critéres des SP sont fondés sur une définition historique qui fait la
part belle a latteinte radiologique sacro-iliaque et aux manifestations
rachidiennes. La classification établie a Rome en 1961 (KELLGREN 63)

caractérise parfaitement la « spondylose rhizomélique » de Pierre Marie.

Classification de Rome (1961)

Criteéres cliniques
1/ Douleur et enraidissement du rachis depuis plus de 3 mois

non améliorés par le repos.

2/ Douleur et enraidissement de la région thoracique.
3/ Limitation de la mobilité lombaire.

4/ Limitation de la capacité pulmonaire.

5/ Antécédent évident d’iritis ou de ses séquelles.

Critere radiologique

6/ Image caractéristique d’altération des sacro-iliaques devant

exclure les images d’arthrose bilatérale.

Cette classification souffre d’imprécision. La corrélation a I’4ge ou au
sexe des valeurs normales doit étre connue, et la quantification des
limitations de mobilité lombaire et de capacité pulmonaire sont difficiles.
Peu utilisés, ces critéres sont remplacés en 1966 par ceux de New York.

(BENNET 68)
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Classification de New York (1966)

Critéres cliniques

1/ Limitation de la mobilit€ du rachis dans les trois plans.
2/ Lombalgies ou douleurs dorso-lombaires actuelles ou antérieures.
3/ Ampliation thoracique de 0 4 2 cm.

Critéres radiologiques d’arthrite sacro-iliaque

Stade | : image suspecte mais non certaine,

Stade II : déminéralisation des berges de la sacro-iliaque, lé€sions érosives et
condensantes discrétes;

Stade I1I : arthrite érosive et condensante;

Stade IV : ankylose.

La SPA est certaine en cas d’image d’arthrite sacro-iliaque bilatérale de stade III ou IV
avec au moins un critére clinique. Elle est certaine aussi en cas d’image d’arthrite
sacro-iliaque bilatérale de stade II, ou unilatérale de stade IIl ou IV, avec le critére
clinique n°1 ou les critéres cliniques n°2 et 3. Elle est probable en cas d’image

d’arthrite sacro-iliaque de stade III ou IV sans critéres cliniques.

Cette classification permet d’unir les auteurs autour de nombreux
travaux épidémiologiques mais plusieurs problémes apparaissent;

- sur un plan épidémiologique, la mise en oeuvre d’études de
populations est difficilement compatible avec la réalisation systématique de
radiographies. De plus, les variations inter et intra observateurs dans
I’analyse des radiographies d’articulations sacro-iliaques sont importantes
(HOLLINGSWORTH 83, YASICHI 86);

- sur un plan clinique, des formes dites « atypiques » (RAVAULT
70), sont régulicrement décrites. Bien que ne répondant pas aux critéres de
New York, elles sont identifiées par les cliniciens comme indissociables de

la SPA.
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Suite a la découverte en 1973 du fort lien statistique unissant la SPA et
I’antigéne HLA B27 (BREWERTON 73, SCHLOSSTEIN 73), Moll remet
en cause les critéres de New York qu’il juge peu sensibles (MOLL 73) et
propose le concept de « spondylarthropathies séronégatives » (MOLL 74).
Les SP regroupent autour du syndrome pelvirachidien classique, des
atteintes articulaires périphériques, enthésopathiques et extra-articulaires,
favorisées par un terrain génétique commun. Cette entité comprend la SPA,

la SPR, la SPP, la SPE, la maladies de Behget et la maladie de Whipple.

Classification MOLL et WRIGHT (1974)

1/ Recherche du facteur rhumatoide négative

2/ Absence de nodules thumatoides sous-cutanés

3/ Arthrites périphériques

4/ Sacro-iliite radiologique avec ou sans SPA classique

5/ Au moins 2 des éléments suivants: psoriasis, uvéite ou conjonctivite, ulcération
buccales, entérocolopathie ulcérative, ulcération génitale, infection uro-génitale,
érythéme noueux, pyoderma gangrenosum, thrombophlébite.

6/ Antécédents familiaux (SP chez 2 membres de la famille)

Ignorant ce concept, Calin propose en 1977 devant les difficultés
d’utilisation de la classification de New York, des criteres de s€lections
purement cliniques basés sur les rachialgies, ceci afin de favoriser les études
épidémiologiques en recrutant les patients a 1’aide d’un simple questionnaire
(CALIN 77).

Critéres de CALIN (1977)

Caractéristiques des rachialgies dans les SP

Age de début avant 40 ans;

Début insidieux;

Durée supérieure a 3 mois;

Association a un enraidissement matinal;

Amélioration lors des exercices.
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Les criteres de Calin utilisés comme base de sélection épidémiologique
afin de déterminer le sex-ratio des SP, ont été jugés insuffisants par certains
en raison d’une faible sensibilité (22 a 38 %) (VAN DER LINDEN 84,
GRAN 85). Van Der Linden propose alors une modification de la
classification de New York (VAN DER LINDEN 84).

Classification de VAN DER LINDEN (1984) (New York modifiée)

Critéres cliniques
1/ Lombalgie et enraidissement lombaire depuis plus de 3 mois diminuant a I’exercice

mais non calmés par le repos.
1/ Limitation de la mobilité du rachis dans les plans sagittaux et frontaux.
3/ Diminution de I’ampliation thoracique a évaluer en fonction de 1’age et du sexe.

Critéres radiologiques d’arthrite sacro-iliaque
Stade I : image suspecte mais non certaine;

Stade I : déminéralisation des berges de la sacro-iliaque, Iésions érosives et
condensantes discrétes;

Stade 111 : arthrite érosive et condensante;

Stade IV : ankylose.

L’arthrite sacro-iliaque radiologique est validée en cas d’atteinte de stade II bilatérale
ou de stade III ou IV unilatérale.

La SP est certaine en cas d’arthrite sacro-iliaque radiologique avec au moins un des
critéres cliniques.

La SP est probable en cas d’arthrite sacro-iliaque radiologique sans critére clinique.

Afin d’améliorer la sensibilité des critéres d’inclusion dans les études
épidémiologiques, Van Der Linden tente de fusionner les €léments cliniques
de la classification de New York 1966 et les criteres de Calin. Il établie la
classification suivante (VAN DER LINDEN 85).
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Critéres de VAN DER LINDEN (1985)

Levers nocturnes a cause de la douleur Réduction de la moﬁihte atérale
Douleur non calmée par le repos du rachis
Douleur de plus de 3 mois Extension < 35° au spondylometre
Rachialgies nocturnes Flexion < 40° au spondylométre

Enraidissement matinal > ¥z heure

0-1 Pas de SP
2-3 SP peu vraisemblable
4-5 Possible SP
6-7 Probable SP
8 SP tres vraisemblable *

* La démonstration d’une sacroiliite radiologique est nécessaire pour
établir un diagnostic final. Un groupage HLA B27 négatif peut €tre admis
comme critére relatif d’exclusion.

Ces critéres ont également été¢ utilisés comme base de sélection
épidémiologique afin de déterminer la prévalence et le sex-ratio de la

maladie

CATS intégre particllement le concept de SP et propose en 1987 la
premiére classification utilisant le groupage HLA B27 comme outil

diagnostic (CATS 87).
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Classification de CATS (1987)

1/ Histoire clinique de lombalgies insidieuses, évoluant depuis plus de 3 mois, associée
a un enraidissement matinal, cédant a I’exercice et ayant débutée avant I’dge de 45 ans
2/ Survenue de I’un des signes suivant chez un patient de moins de 45 ans, B27 positif
ou ayant un antécédent familial du premier ou du second degré de spondylarthropathie:
- douleur chronique et enraidissement du rachis thoracique d’origine indéterminee,

- enthésopathie chronique et/ou oligoarthrite sans facteur rhumatoide ni facteur anti-
nucléaire;

- uvéite antérieure aigué unilatérale.

3/ Limitation de la mobilité du rachis lombaire dans les plans sagittal et frontal non
expliquée par une autre affection (spondylite infectieuse, pathologie neurologique,
hernie discale, discopathie dégénérative, hyperostose vertébrale engainante).

4/ Limitation de I’ampliation pulmonaire corrigée en fonction de 1’age et du sexe non
expliquée par une autre affection (déformation thoracique juvénile, cardiopathie
congénitale, pathologie pulmonaire sévere).

5- Image radiographique évidente de sacro-iliite bilatérale de grade II ou supérieur
(comme définie par les critéres de New-York ) ou unilatérale de grade IIl ou IV (en
excluant les atteintes sacro-iliaques du Paget, de 1’hyperparathyroidie, de la fluorose, de
I’ostéomalacie, de la brucellose, de la tuberculose, de la fievre méditerranéenne, de la
quadriplégie et autres handicaps neurologiques séveres).

Diagnostic de SP possible: 1 critére avant I’age de 45 ans

Diagnostic de SP définitif : 3 des 4 critéres cliniques ou le critére 5 associ€ a un critére

clinique.

Aprés avoir démontré, la difficulté de reconnaitre les formes
débutantes ou non ankylosantes de la maladie par la classification de New

York, Mau propose des critéres d’identification précoce de SP (MAU 87).
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Classification de MAU (1987)

Génétiques

Cliniques

Biologiques

Radiologiques

HLA B27 positif
Rachialgies inflammatoires

Fessalgies spontanées ou provoquées par les manoeuvres de mise
en tension des sacro-iliaques

Douleur thoracique spontanée ou provoquée a la pression ou
limitation de I’expansion thoracique < 2.5 cm

Arthrite périphérique ou talalgie

Uvéite antérieure

Limitation des amplitudes du rachis cervical ou lombaire dans les
trois plans

VS > 15 mm (H < 50 ans) ou > 20 mm (H > 50 ans)

VS > 20 mm (F < 50 ans) ou > 30 mm (F > 50 ans)

Atteinte rachidienne: syndesmophytes, squarring, vertebre en
tonneau, lésions de Romanus, atteinte des articulations inter-

apophysaires ou costo-vertébrales

Un total de points supérieur ou égal a 3.5 indique un diagnostic précoce de SP

La méme année, le concept de SP progresse outre atlantique

(ARNETT 87).

Pour Amor, la terminologie « spondylarthropathies séronégatives »

(MOLL 74) a le défaut de ne pas insister sur le caractere inflammatoire de

I’affection et d’associer a des signes cliniques [’absence d’un signe

biologique.

Amor établie en 1988 les bases de la classification qui portera son nom

et expose un concept en partie voisin de celui de Moll et Wright, sous le

nom de « spondarthrite » (AMOR 88):

- ce sont des affections inflammatoires touchant [’enthése et les

articulations;
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- elles ont une composante héréditaire polygénique. Un des génes serait
proche du géne HLA B27, a cependant plus de 80 kd de ce gene;

- elles sont favorisées par certaines infections;

- ’age du premier contact avec ces infections module le tableau
clinique chez les individus prédisposés, sans augmentation de la fréquence
de ces maladies;

- le sexe masculin est le plus fréquemment touche.

- I’invalidité résultant de ces affections est dans 1’ensemble modeste;

- I’inflammation, trés vasculaire, répond bien aux anti-inflammatoires
non stéroidiens (AINS).

- l’inflammation ne semble pas secondaire & des anomalies des
fonctions immunitaires.

- des anomalies de la fonction oxydative des polynucléaires sont, par
contre, démontrées et pourraient expliquer la persistance d’infections

latentes.

La classification qui voit le jour en 1990 est le fruit d’une étude
multicentrique portant sur 1376 patients. Elle permet d’isoler 12 critéres
cliniques, biologiques et radiologiques d’aide au diagnostic (AMOR 90).

Les modifications apportées aux critéres de 1988 portent sur la
suppression:

- des lésions muqueuses génitales ou buccales, erythémateuses, non
douloureuses de la maladie de Behcet;

- des syndesmophytes dorso-lombaire jugés peu spécifiques en regard
de ’HVA et redondant avec la sacroiliite;

- des épines calcanéennes peu caractéristiques et avantageusement
remplacées par la recherche de talalgies, critére plus fiable et plus

économique.



33

Classification d’AMOR (1990)

1/ Douleurs nocturnes lombaires ou dorsales et / ou raideur matinale lombaire ou
dorsale: 1 point

2/ Oligo-arthrite asymétrique: 2 points

3/ Douleurs fessiéres sans précision: 1 point ou douleur fessiére a bascule: 2 points
4/ Doigt ou orteil en saucisse: 2 points

5/ Talalgie ou toute autre entésopathie: 2 points

6/ Iritis: 2 points

7/ Urétrite non gonococcique ou cervicite moins d’un mois avant le début d’une
arthrite: 1 point

8/ Diarrhée moins d’un mois avant une arthrite: 1 point

9/ Présence ou antécédents de psoriasis et/ou de balanite et/ou d’entérocolopathie
chronique: 2 points

10/ Sacro-iliite Stade 2 ou plus si bilatéral, Stade 3 ou plus si unilatéral: 3 points

11/ Présence de I’antigéne HLA B27 et/ou antécédents familiaux de pelvispondylite,
syndrome de Reiter, uvéite, psoriasis, entérocolopathie chroniques: 2 points

12/ Amélioration en 48 h des douleurs par AINS et/ou rechute rapide (48 h) des
douleurs a leur arrét: 2 points

Le malade sera déclaré comme ayant une SP si la somme des points des 12 critéres

est égale ou supérieure a 6.

Cette classification, plus sensible que celle de New York, quelle que
soit ’expression de la SP, génére un nouveau sous-groupe, celui des SPL
Ces SPI sont également identifiées par la classification de 'ESSG é€laborée

par une seconde étude multicentrique publiée en 1991 (DOUGADOS 91).
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Classification de ’ESSG (1991)

Critéres majeurs

1/ Douleurs rachidiennes inflammatoires

2/ Synovites asymétriques ou prédominantes aux membres inférieurs
Critéres mineurs

1/ Histoire familiale de spondylarthropathie, ou d’uvéite ou d’entérocolopathie.
2/ Psoriasis

3/ Entérocolopathie inflammatoire

4/ Urétrite

5/ Diarrhée aigué

6/ Douleurs fessieres a bascule

7/ Enthésopathie

8/ Sacro-iliite radiologique

L’association d’un critére majeur et d’un critére mineur sont nécessaires

pour affirmer le diagnostic de SP

Une étude transversale menée dans 28 services différents a évalué les
performances de ces deux classifications (AMOR 91). L’analyse effectuée
chez 2088 patients ayant un diagnostic certain (124 SP et 1964 controles) a

montré les résultats suivants (tableau 3.1):

Tableau 3.1 : comparatif des classifications ’AMOR et de PESSG

Sensibilité (%) 91,9 87,1
Spécificité (%) 97,9 96,4

Valeur prédictive positive (%) 3.1 60,3
Valeur prédictive négative (%) 99,5 99,2
Taux de vraisemblance 43,0 24.1

% de bien classé 97,5 08,8
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la classification d’Amor est trés légerement supérieure a celle de
I’ESSG mais sans différence statistiquement significative (AMOR 91,
COLLANTES 95).

Testée chez les enfants, la classification d’Amor s’est montrée par
contre plus performante que celle de 'ESSG. 1l faut noter que parmi les SP

certaines de ’enfant, 81 % sont des SPI (PRIEUR 93).

[’ESSG a comparé 7 des 8 classifications proposées depuis 1961

(tableau 3.2).

Tableau 3.2: comparatif des classifications diagnostiques de SPA et SP

Rome 61 SPA 157 455 89,2 96,3

New York 66 SPA 157 455 75,8 98,9
New York modifi¢ 84 SPA 157 455 83,4 97,8
Cats 87 SPA précoce 117 259 75,2 98,1

Mau 87 SPA précoce 156 330 87,2 87,6

Amor 90 SP 157 455 93,0 89.9
ESSG 91 SP 157 455 93,6 87,0

Les classifications d’Amor et de 'ESSG sont les seules qui integrent la
totalité¢ des formes cliniques des SP. Elles sont les plus performantes en
matiére de sensibilité. Leur spécificité, bien qu’inférieure a celle de la

classification de New York pour la SPA, est voisine de 90 %.
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4 - PHYSIOPATHOLOGIE

4.1 - Caractéres de I'inflammation (AMOR 88)

Son siége électif a I’enthése explique la répartition des douleurs et les
érosions périostees.

Son caractére vasculaire explique la sensibilité aux AINS et la rareté
des destructions articulaires.

Le développement d’ossifications parallélement ou dans les suites des

atteintes inflammatoires est unique.

4.2 - Recherche d’anomalies fonctionnelles

Aucun déficit immunitaire n’a été observé dans le groupe des SP mais
les fonctions des polynucléaires sont peut-étre anormales. La plupart des
études portent sur la chémotaxie et sont contradictoires, mais on retrouve
une réduction significative du métabolisme oxydatif des polynucléaires au
cours des SP (EL ABBOUYI 88).

Un mauvais contrdle de I’ossification au niveau de ’enthése est-il un
des mécanismes physiopathologiques de cette affection ?

La présence de cristaux d’apatite intra-mitochondriaux semble étre un
signe précurseur d’ossification de I’enthese (DELBARRE 81). L hypothese
d’une inflammation, non plus primitive mais secondaire a I’ ossification
ectopique des SP, a été émise (AMOR 88). Ce modele expliquerait certaines
dissociations radio-cliniques par le degré d’efficacité de la réaction
inflammatoire (certains malades ossifient I’ensemble de leur rachis sans

jamais souffrir et inversement)
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4.3 - Role du systéeme HLLA
(REVEILLE 86, ABBAS 91, COLOMBANI 93, PERDRIGER 94)

4.3.1 - Description

La région HLA située sur le bras court du chromosome 6, occupe un
segment de 3500 a 4000 kd, contenant plus de 86 génes identifiés. Elle est
subdivisée en trois régions correspondant aux genes HLA de classe 1, II et
I1L. 1l existe également, au sein de la région HLA, de nombreux autres genes
(TRONWSDALE 91) qui ne codent pas pour des molécules HLA mais qui

sont susceptibles de jouer un role dans les associations HLA-maladies.

4.3.2 - Larégion HLA de classe [

les génes

La région HLA de classe I contient une vingtaine de génes dont 3 sont
bien définis, les génes A, B et C. Les autres sont, soit des pseudogenes, soit
des génes dont le produit est en cours d’identification.

Chaque géne A, B ou C code pour une chaine lourde o qui va
s associer de facon non covalente a une chaine légeére, la 2 microglobuline
(codée par un géne du chromosome 15), pour former la molécule HLA de
classe L.

Les protéines

La molécule HLA de classe I est une protéine trans-menbranaire dont
la partie extra-membranaire est organisée en domaine ol, a2 et a3. L’¢étude
tridimensionnelle des molécules de classe I a permis d’observer une
symétrie dans leur organisation spatiale, liée a I’association deux a deux de
quatre domaine : a3 et B2 microglobuline d’une part al et a2 d’autre part.

Les domaines o3 et B2 sont relativement conserves.
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Le polymorphisme de la molécule HLA est dii aux zones de
variabilités des domaines ol et a2 dont I’association forme, dans 1’espace,
une poche, site de liaison du peptide antigénique a la molécule HLA.

La fonction

Les molécules HLA A, B et C sont des protéines ubiquitaires présentes
a la surface de la quasi totalité des cellules de 1’organisme. Elles jouent un
role important dans les mécanismes de la cytotoxicité en présentant au
récepteur d’un lymphocyte T CD8 (cytotoxique) un peptide antigénique
endogéne, dérivé d’une protéine synthétisée par la cellule (protéine
autologue ou virale). Cette présentation conduit a la lyse de la cellule
présentatrice de I’antigéne.

Les molécules de classe I sont trés polymorphes : on définie
actuellement par les techniques biochimiques et la biologie moléculaire au
moins 27 spécificités A, 69 spécificités B et 10 spécificités Cw

(COLOMBANI 93).

4.3.3 - Larégion HLA de classe 11
Les génes (TRONWSDALE 91)

La région HLA de classe II ou région HLA D est subdivisée en 3 sous-
régions DR, DQ, DP, chacune constituées de génes A et B. Les génes DRA,
DRB1, DRB3, DRB4, DRB5, DQAl, DQBI, DPA1l et DPBI sont
fonctionnels et codent pour des molécules HLA de classe II.

Les autres génes de la région DR sont soit des pseudogenes (DRB2,
DPA2 et DPB2), soit des génes faiblement ou non transcrits (DQAZ2,
DQB2, DOB, et DNA), soit des génes dont le produit n’est pas encore
connu (COLOMBANI 93). De plus, il existe au sein de la région HLA de
classe II, des génes non apparentés au systéme HLA comme les génes TAP1
et TAP2 ou les génes LMP2 et LMP7 (qui codent pour deux unités du

protéasome).
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Les protéines

Chaque géne fonctionnel de la région HLA D code pour une chaine
polypeptidique. Les génes A codent pour une chaine lourde o et les genes B
pour une chaine légére B. Ces deux molécules se lient de fagon non
covalente pour former une molécule HLA de classe II.

Le polymorphisme DR est porté par la chaine B, la chaine o étant
monomorphe. Selon I’haplotype HLA, une ou deux molécule DR sont
exprimées. Le polymorphisme DQ et DP est essentiellement porté par la
chaine B mais la chaine « est également variable.

La molécule HLA de classe II est une protéine transmembranaire,
organisée, pour sa partie extra-membranaire, en domaines. Chaque chaine
polypeptidique est constituée de deux domaines ol et a2 pour la chaine a,
B1 et B2 pour la chaine B. La molécule présente également une symétrie de
structure liée a 1’association des 4 domaines deux a deux, al et Bl
domaines variables d’une part, a2 et $2 domaines constants d’autre part.

Les molécules HLA de classe II présentent un important
polymorphisme (COLOMBANI 93). On définit en biologie moléculaire :

- 60 alleles environ pour le gene DRBI;
- 19 alleles DQBI et 13 alleles DQAT;
- 22 alleles DPBI environ et 4 alleles DPAL.

La fonction :

La réponse immunitaire repose sur la reconnaissance par le récepteur
du lymphocyte T d’un peptide antigénique qui lui est présenté par les
molécules HLA. Les cellules qui expriment les molécules HLA de classe 11
sont capables de présenter des peptides exogénes dérivés de protéines extra-
cellulaires (d’origine bactérienne ou virale), a la surface cellulaire ou
’association « peptide antigénique - molécule HLA de classe Il » pourra
étre reconnue par les lymphocytes T CD4 (auxiliaires) qui vont déclencher

la réponse immunitaire.
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Une étude récente (MAKSYMOWYCH 95) souligne I'influence
possible des génes TAP 1 et LMP 2 dans I’expression clinique des SA
d’une population HLA B27: les prévalences de 1’allele TAP 1B et du bi-
allele LMP 2 sont significativement supérieures dans les formes extra-
articulaires de la maladie. Le bi-allele LMP 2 semble par ailleurs étre lié a

une forte prévalence de I’'uvéite antérieur aigue.

4.3.4 - Larégion HLA de classe 111

La région HLA de classe III est constituée de génes codant pour des
composant du complément. Elle comprend également d’autres génes non
liés au systeme HLA :

- géne codant pour I’enzyme 21 hydroxylase;
- gene du facteur nécrosant des tumeurs;

- géne des protéines du choc thermique.

4.4 - HLA et Spondylarthropathies

L’association de la spécificité HLA B27 a la SA est 'une des plus
forte associations HLA - maladies qui aient ét¢ mises en évidence: plus de
90% des SPA chez les caucasiens sont HLA B27 contre moins de 10 % des
témoins. La force de cette association est majorée par son caractére
universel (elle est retrouvée dans presque toutes les ethnies), et par
I’association de la spécificité B27 aux groupes des SP: SPR, SPP et SPE.

Malgré cela, ces mécanismes restent mal connus (TOUBERT 95). Les
études récentes sur les modeéles animaux de rats transgéniques B27 capables
de développer une maladie proche de la SA conduisent a évoquer un role
direct de la molécule B27 dans la maladie (KHAN 92).

Trois constatations peuvent étre faites.
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4.4.1 - Hétérogénéité de la molécule B27:

Les études a I’échelon moléculaire ont permis de définir au moins 6
sous-types HLA B27 (B27 01 a B27 06). La répartition des différents sous-
types n’est pas identique au sein des différentes populations (LOPEZ DE
CASTRO 93). Le B27 05 prédomine dans la majorité des populations, en
particulier caucasienne (90%) et orientale (45%). Le B27 01 et 02 sont
retrouvés uniquement chez les caucasiens, le B27 04 et 06 chez les
Orientaux. La rare spécificité B27 03 est présente chez les Noirs américains
et les Africains. Or, malgré ’hétérogénéité de la molécule, 1’association du
B27 aux SP est retrouvée dans les différentes populations (sauf, peut-étre,
I’association du HLA B27 03 dans la population noire). Cette observation
suggere qu’une région conservée entre les différents sous-types B27 joue un
role dans la maladie. L’analyse moléculaire des molécules B27 permet
d’observer la présence de 6 acides aminés conservés entre les différents
sous-types situés dans une région fonctionnellement active dans la
présentation de I’antigéne et spécifique de la molécule HLA B27
(BENJAMIN 90).

Cette similitude de structure permet d’envisager une association
peptide antigénique - molécule HLA spécifique des molécules B27 et

pouvant ainsi conduire a une reconnaissance T particuliecre (BROOKS 93).

4.4.2 - Reconnaissance lymphocytaire T

Les clones lymphocytaires T CD8, spécifiques d’une molécule HLA de
classe 1 sont difficiles a mettre en évidence. Cependant, une étude récente
(HERMANN 93) a montré qu’il existe dans le liquide synovial des sujets
qui présentent une SP, des clones lymphocytaires T CD8 restreints a la
molécule HLA B27 capables de lyser de facon spécifique une cellule cible

HLA B27 + présentant un antigeéne bactérien. La présence de ces clones est
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un argument trés fort pour envisager le role pathogenes des lymphocytes T

CD8 dans les SP.

4 4.3 - Nature du peptide antigénique

Bien que le peptide présenté par la molécule B27 par les patients
atteints de SP soit inconnu, le role des antigénes bactériens a €té évoqué. En
effet, le role des bactéries (Klesbiella, Yersinia, Shigella ou Chlamydia)
dans I’apparition d’une arthrite réactionnelle est bien connue et les relations
étroites entre SP et arthrite réactionnelle suggérent un rdle de ces infections
dans le déclenchement de la maladie. (KINGSLEY 93)

A partir de ces faits, trois grandes théories physiopathologiques ont ¢te

développées.

4.4.4 - Théorie du mimétisme moléculaire

Développée par Ebringer en 1975, cette théorie reposait initialement
sur I’existence d’anticorps capables de réagir avec des antigénes bactériens
tels Klebsiella pneumoniae, mais ¢galement avec les molécules B27.

Par la suite, cette théorie s’est développée grace a la mise en ¢vidence
d’une analogie entre les séquences d’acides aminés de la molécule HLA
B2705 et une protéine de Klebsiella pneumoniae. Des analogies sont
également retrouvees avec un plasmide isolé de Shigella flexneri. Ces deux
entérobactéries sont classiquement responsables de SPR.

Ces faits suggérent ’existence d’une réaction immunitaire dirigée
contre un antigéne bactérien au décours d’une infection et capable de
provoquer dans un second temps, par réactivité croisée, une lyse de cellules
cibles portant la molécule B27. Mais, dans cette hypothése, une atteinte
spécifiquement articulaire est difficile 4 interpreter et le role pathogene des

analogies de structures n’est pas €tabli avec certitude (LAHESMAA 92).
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4.4.5 - Théorie du soi modifié

S’appuyant sur des données expérimentales, Geczy suggere que la
présence ou ’absence de SP chez les sujets B27 est liée, en fait, a des
variations de structure de la molécule HLA B27. Le B27 des sujets atteints
de SP serait modifié par un facteur bactérien et la molécule B27 deviendrait
ainsi la cible de la réponse immunitaire (BENJAMIN 90, KHAN 92). Cette
théorie, non reproductible par d’autres équipes, a été abandonnée. De plus,
elle ne permet pas non plus d’interpréter la localisation articulaire de
I’atteinte. Cependant, les études actuelles en biologie moléculaire ont
montré, au sein de la molécule B27, la présence d’une cystéine en position
67 susceptible d’établir un pont disulfure avec un éventuel épitope bactérien
et donc de modifier ainsi la structure spatiale de la molécule B27. Cette
cystéine pourrait étre 1’explication moléculaire des expériences observées

par Geczy (BENJAMIN 90).

4.4.6 - Théorie du peptide arthritogéne

Dans cette hypothése, des lymphocytes T auto-réactifs seraient
capables de reconnaitre, de fagon spécifique, un complexe B27 - peptide
arthritogéne (BENJAMIN 90). A I’état normal, ce peptide ne serait présent
qu’en petite quantité a la surface des cellules et ne serait pas capable
d’activer des clones T auto-réactifs. Cette absence d’activation aurait pour
conséquence soit I’absence de délétion des clones T auto-réactifs lors de la
sélection thymique, soit 1’absence de réaction immunitaire lors de la
présentation de ’antigéne. L’existence d’une réactivité croisée du peptide
avec un antigéne bactérien augmenterait 1’efficacité de la présentation et
conduirait a I’activation de ces clones auto-réactifs non délétés. Dans ce cas,
I’atteinte articulaire pourrait étre liée a la présence locale du peptide

bactérien.
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Quelle que soit la théorie, 1’absence du B27 chez 10 % des sujets
atteints de SP évoque la possibilité d’un second gene de susceptibilité de la
maladie proche du B27 (TOUBERT 90). Les premieres €tudes concernant
I’association de génes candidats tels ceux du Tumor Necrosing Factor

(TNF) ont été réalisées sans succes (VER] ANS 92).
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- Chapitre S -

ETAT DE LA QUESTION
REVUE DE LA LITTERATURE
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5.1 - PREVALENCE DES SP

Les prévalences ont été déterminées dans la littérature par trois
méthodes principales: a travers le recrutement hospitalier; a partir d’études
épidémiologiques de populations; par I’étude de population de donneurs de
sang. Les principales études de prévalence sont colligées dans les tableaux
5.1, 5.2 et 5.3 Nous avons précisé, quand cela était possible, le type de
classification utilisé par ’auteur. Les résultats sont exprimés en pourcentage

de la population globale

Tableau 5.1 : Recrutement hospitalier

WEST Angleterre o ‘ o
HOLST Norvége 1952 | . 0.2 0,02 0,1
MIKKELSEN USA 1967 ¢ =~ 0,4 0,1 0,2
TZONCHEV Bulgarie 1968 |- . 0,3 0,2 .
STOIA Roumanie 1969 | o 0 0]
BAUM USA noirs | 1971 | New York | 0,01 T
BAUM USA blancs 1971 New York 0,03 .
BLECOURT Hollande | 1973 | NewYork | . .} | o,
AL RAWI Irak 1979 | NewYork | k. | 02
CARTER USA 1979 | NewYork | 02 | 0.1 0.13
GRAN Norvége 1985 | New York i . 0,1
BOYER Alaska Inuit 1988 New York 0,2 0,0 0,1
BOYER Alaska Yupik 1990 New York 0,3 0,1 0,2
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Tableau 5.2 : Etudes de population

mniande
WEST Canada 1966 . 6,2
GOMOR Hongrie 1977 | New York | 0,4 0.1 0.2
YENAL Turquie 77 ¢ | 01
THOREL France 1979 | New York | 0,12 004 | 0025
V. D. LINDEN Hollande 1984 New York ' 0,1
JULKUNEN Finlande 1984 | New York | _ 1
GRAN Norvége 1985 | New York | 22 06 | Li-14
CLUNIE P. N. Guinee 1990 | New York . ' 0,9
JOHNSEN Norvege 1991 New York 1.8

Tableau 5.3 : Donneurs de sang

CALIN 1975 | New York | 78 126 20 0
TRUOG 1975 | New York | 49 147 195 | 0007
COHEN 1976 | New York | 24 31 25 3
GOMOR 1977 | New York | 1.8 0,02
CONTU 1977 | New York | 26 50 | 154 0
THOREL 1978 | New York | 39 40 125 | 0025
ALCALAY 1979 | New York | 40 40 75 0
CHAPPEL 1979 | New York | 32 » 3 0
CHRISTIANSEN | 1979 | New York | 30 32 0.07 0
DAWKINS 1981 | New York | 168 1.6
HOLLINGWORTH | 1983 | New York | 25 6-21
LECLERCQ 1984 | New York 84 L 1,2
VAN DER LINDEN | 1984 | New York | 230 27 13
GRAN 1985 | New York o 6,7
JONHSEN 1991 | New York | 52 0
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La fréquence des SP dans la population blanche varie de 0,1 a 0,2 %
par recrutement hospitalier, de 0,025 a 1,8 % lors d’étude de population et
de 0,07 a 20 % chez les donneurs de sang B27 +. Cette disparité de résultats
peut témoigner en partie des différences ethniques concernant la fréquence
de I’antigéne HLA B27. Ce dernier est absent chez certains Africains
(KHAN 87) et certains Indiens d’Amérique du sud (KHAN 90) et présent
chez 40 % des Esquimaux (HANSEN 86).

Selon GRAN 93, cette disparité s’explique surtout par les biais
méthodologiques des études réalisées. Nous soulignerons les faits suivants.

= Ces trois méthodes de recrutement possedent leurs propres biais.
Elles sont imparfaites et surtout non superposables:

- biais de sélection concernant les études en milieux hospitalier et de
donneurs de sang;

- sous estimation probable lors des études épidémiologiques ou le taux
de non réponses aux enquétes avoisine souvent les 20 a 30 % . Les critéres
d’inclusion de ces études sont parfois discutables puisque certains auteurs
pratiquent un bilan radiographique en cas de « forte » suspicion clinique,
sans indiquer ce que « forte » signifie.

<> Les critéres utilisés sont variables selon les études.

La classification de New-York est majoritairement employée mais
I’interprétation de ses critéres, notamment radiologiques, est variable;

=> Enfin, soit le concept de SP témoigne d’une évolution dans le temps
du mode d’expression de la classique SPA, et dans ce cas les études
anciennes ne peuvent étre comparées aux récentes, soit il traduit une
meilleure connaissance d’une méme maladie, et les anciennes €tudes sont

caduques.

En pratique, I’acceptation récente de ce concept va probablement

modifier considérablement les chiffres de prévalence des SP.
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5.2 - QUOTIENT SEXUEL

Le quotient sexuel est déterminé par le rapport du nombre d’hommes
sur le nombre de femmes atteint d’'une méme maladie. Avant les années
1990, 1a majorité des auteurs reconnaissent une quasi exclusivité masculine
des SP. La détermination du quotient sexuel de la maladie se heurte aux
mémes difficultés méthodologiques que celles des €tudes de prévalence.

La fréquence estimée de 10 hommes pour une femme, est largement
inspirée de 1’étude réalisée en milieu hospitalier par West en 1949 a Bristol,
Angleterre (RUSSEL 85). Elle est confortée par des études contemporaines
(SAVAGE 42, DEKKERS 43, GRAHAM 47, POLLEY 47) possiblement
biaisées par le nombre de militaires hospitalisés dans cette période
historique d’apres guerre (RUSSEL 85, GRAN 90).

On peut s’étonner de la pérennisation de cette estimation dans
plusieurs ouvrages francais de référence, (RYCKEWAERT 87, LE LOET
90, KAHN 91) alors que plusieurs études, dont certaines contemporaines de

celle de West, indiquent des valeurs différentes (tableau 5.4).

Tableau 5.4 : quotient sexuel selon les études avant 1960

SAVAGE 1942 - 5 10
DEKKERS 1943 - 10
FLETCHER 1944 68 112
PARR 1944 T 133
GRAHAM 1947 100 10
POLLEY 1947 1035 10
SIMPSON 1949 200 4
WEST 1949 SR 0
TANBERG 1950 : = = a4
FORESTIER 1951 200 2.6
WILKINSON 1958 2 37
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FORESTIER, envisage dés 1951 une possible méconnaissance des SP
chez la femme car; le diagnostic est moins souvent évoqué; il existe des
différences dans I’expression clinique de la maladie. Il juge néanmoins les
différences observées insuffisantes pour justifier la description d’une forme
féminine.

Les années 1970 bénéficient d’une classification internationalement
reconnue (New York 1966) et de I’identification du lien entre HLA B27 et
SP (BREWERTON 73, SCHLOSSTEIN 73).

Le doute concernant la méconnaissance des formes féminines est alors
relancé par des études systématiques de donneurs de sang (CALIN 75,
COHEN 76) : la proportion de femmes atteintes de SP est identique a celle
des hommes. (tableau 5.5)

La haute prévalence (20 a 25%) de SP chez les donneurs de sang
constatée dans ces études a ét€ contestée en raison d’une moindre fréquence
de SP chez les donneurs HLA B27+ constatée dans d’autres études: 6 a 8 %
(THOREL 78, CHAPPEL 79, CHRISTIANSEN 79).

Les études suivantes (RESNICK 76, SPENCER 79, CASALIS 80,

GRAN 85) raméneront le quotient sexuel a 4.

Nous avons complété la revue de la littérature effectuée par Gran en
1990, rassemblant 20 études publiées entre 1944 et 1988 sur les SP
féminines (GRAN 90). Cette revue souligne les difficultés méthodologiques
déja signalées par Russel (RUSSEL 85):

- 6 études seulement incluent plus de 40 femmes;

- 12 études n’incluent pas d’hommes en comparatif;

- 7 études ne précisent pas les critéres d’inclusion utilisés;

- 4 études sont conduites avant 1’établissement des criteres de Rome;

- 2 études seulement sont prospectives;

- Les études sont trés majoritairement hospitaliéres.
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Gran remet en cause le quotient sexuel classique de 10 hommes pour 1
femme et propose plusieurs explications a la sous-estimation des cas
féminins:

- les données classiques amenant a plus rechercher I’affection chez
I’homme;

- une évolution moins sévére chez les femmes;

- une atteinte périphérique plus fréquente conduisant a 1’évocation
d’autres diagnostics;

- une atteinte radiographique plus lente et moins marquée;

- une confusion diagnostique entre sacro-iliite et ostéose condensante
iliaque au bénéfice de la deuxiéme interprétation.

- la peur d’irradier les femmes conduisant a limiter les radiographies;

- I’acceptation par les femmes d’un seuil douloureux supérieur avant

de consulter pour rachialgie;

Ces nombreuses critiques améne Gran a proposer des criteres

indispensables a toutes études du quotient sexuel des SP (GRAN 90):

- un nombre « suffisant » de femmes;

- I’inclusion d’hommes en comparatif;

- |’utilisation des critéres de New York;

- ’exclusion des patients atteints de SP séronégatives « autres » c’est a
dire SPR, SPE, SPP, SPI et cas juvéniles;

- un suivi et des évaluations en séries;

- une meilleure définition des termes arthralgie, arthrite, arthropathie.

Selon Gran, le quotient sexuel des SP se situe entre 4 et 5 (GRAN 85).
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Tableau 5.5:

Quotient sexuel entre 1960 et 1990 utilisant les critéres de New York

HILL 1964 3,3
TZONCHEV 1968 43
WRIGHT 1973 _ 10
CALIN 1975 14 1
RESNICK 1976 98 4.44
HILL 1976 3.3
GOMOR 1977 5
THOREL 1979 3
CARTER 1979 102 3
DOURY 1979 . 4
SPENCER 1979 7200 4,55
CASALIS 1980 — 4
AMOR 1983 754 35
JEVLEVA 1984 160 1,66
GRAN 1985 426
MAC KENNA 1986 123 0,08
KIDD 1988 105 2

Récemment, certains auteurs (WILL 90, KENNEDY 93) ont indiqué
en plus du quotient sexuel de la population atteinte de SP, un quotient

sexuel pour chaque sous-type de SP (tableau 5.6).

Tableau 5.6 :

Quotient sexuel publiés a partir de 1990 utilisant les critéres de New-York

WILL 90
KENNEDY 93

1700 24 2,4 1 35
1949 2,6 2,7 1 4

Ces études prospectives utilisent des auto-questionnaires a partir

desquels les patients sont convoques par un rhumatologue. Les criteres
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employés pour inclure les patients sont ceux de New York; Les malades
sont ensuite répartis en SPA, SPE et SPP.

Kennedy a également recherché les liens possibles entre quotient
sexuel, dge de début, hérédité, expression clinique de la maladie, en
comparant des cas sporadiques a des formes familiales et ceci dans les SPA,
SPE et SPP. Il constate que chaque type de SP a un quotient sexuel différent
(tableau 5.6). Le quotient sexuel des cas sporadiques est significativement
plus élevé (3,2) que celui des formes familiales (1,8) et il diminue lorsque
I’age de début de la maladie augmente. L’ auteur conclue que quotient sexuel
et 4ge de début s’influencent mutuellement et dépendent du type de SP, de
son caractéere familial ou sporadique. Il juge nécessaire la réalisation de
travaux ayant pour but d’éclaircir les rapports entre sexe, genes, hormones,
type de SP et environnement. La parfaite connaissance d’une population

donnée permettrait selon lui, d’analyser et d’individualiser ces facteurs.

James, dans une lettre récente, critique ces conclusions en se basant sur
I’impossibilité de maitriser les artefacts statistiques de ce type de travail et
suggére ’application de programmes de recherches plus ciblés. Il explique
la valeur élevée des quotients sexuels des formes sporadiques versus
quotients sexuels des formes familiales par un mécanisme d’hérédité
multifactorielle lié au sexe. Ce mécanisme est déja décrit dans la luxation
congénitale de hanche, la dyslexie ou la sténose du pylore (JAMES 91, 95,
CALIN 93, KENNEDY 93). Le lien constaté par Kennedy entre quotient
sexuel et Age subirait la méme loi mais serait, de surcroit, biaisé par une plus
grande sensibilisation des médecins (et des patients) lorsqu’un membre de la
famille est déja touché.

James juge par contre les différences constatées entre les différents
quotients sexuels par type de SP trés importantes. Il propose de lier cette

notion nouvelle au statut hormonal des différents groupes, en s’appuyant sur
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la possible influence de ce statut hormonal sur I’expression des affections
rhumatologiques li¢es au HLA (JAMES 91).

En conclusion, cet auteur considére que les résultats de KENNEDY
concernant les différences de quotient sexuel en fonction du sous-type de
SP, doivent conduire a la réalisation d’études prospectives

endocrinologiques (JAMES 95).

Nous signalerons pour finir un exemple typique de problemes posé par
la réalisation d’études rétrospectives: Machtey en reprenant 7000 dossiers
rhumatologiques de patients Israéliens hospitalisés entre 1965 et 1985,
obtient un quotient sexuel de 19 pour la SPA, 4.3 pour la SPR et 3 pour la
SPP. Aucune étude n’ayant été auparavant réalisée dans ce pays, il est
naturel d’envisager une hypothése ethnique.

En se basant sur la notion que plus I’incidence de la SP est basse, plus
son quotient sexuel est élevé (JAMES 91) et aprés avoir admis qu’Isra¢l
pouvait avoir une prévalence de SP proche de I'Iraq, donc faible (AL-RAWI
78), James avance effectivement cette hypothese (JAMES 95).

Mais peut on avancer une hypothese fiable sur cette base

méthodologique ? Nous ne le pensons pas.

5.3 - TERRAIN

Les antécédents familiaux de SP sont plus fréquemment observés chez
les femmes pour certains auteurs (HOCHBERG 78, MARKS 83, WILL90).
Mais les mécanismes de I’hérédité multifactorielle liée au sexe et les
liens entre status hormonal et HLA s’intriquent et rendent difficile I’analyse

de I'influence du terrain sur le sexe (JAMES 91,95).
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5.4 - CHRONOLOGIE

5.4.1 - Age de début

Dans une revue de la littérature de 1983, la SP était encore considérée

comme une maladie de ’homme jeune avec une moyenne d’4ge de début de
24 a 26 ans (CARETTE 83).

L’age de début chez les femmes varie de 22 a 38 ans selon les auteurs:

Il est plus tardif chez la femme pour certains (RAVAULT 70,
RESNICK 76, MARKS 83, UPPAL 95);

identique pour les autres (FORESTIER 51, GRAN 85, KIDD 88,
WILL 90) y compris au sein des groupes « formes sporadiques » et « formes
familiales » pris indépendamment (KENNEDY 93).

Calin a montré sur des études de cohorte que 1’dge de début de la
maladie augmente progressivement, passant de 18 ans entre 1930 et 1940 a
28 ans dans les années 80 (CALIN 88). Cet auteur a également montré, a
partir de ’étude de 42 fratries, que les facteurs liés a I’environnement sont
plus importants dans la détermination de 1’4ge de début que le terrain

génétique (CALIN 89).

5.4.2 - Durée d’évolution

La durée d’évolution est plus courte chez la femme pour certain
(UPPAL 95), plus longue pour d’autre (RESNICK 76, BRAUNSTEIN 82),
ou équivalente (WILL 90). Ces études sont difficilement comparables

puisque 1’on constate de large différence de suivi variant de 2 a 20 ans.

5.4.3 - Délai diagnostique

Le délai diagnostique a été peu évalué bien que la majorité des auteurs

s’accordent a le considérer plus long chez la femme.
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Une étude ayant porté sur 1500 patients répartis dans 14 régions a
montré des variations de délais diagnostiques en fonction du lieu de
réalisation de 1’étude et de la période considérée (CALIN 88). Cette
différence moyenne varie de 4 a 9 ans pour les femmes contre 2 a 6 ans

pour les hommes.

5.5 - CLINIQUE ET IMAGERIE

5.5.1 - Atteinte axiale

Pour Forestier, les déformations rachidiennes sont moindres chez la
femme (moins fréquente et moins intense) mais le type des atteintes,
clinique et radiologique, reste semblable (FORESTIER 51).

Cette impression difficilement chiffrable est reprise par différents

auteurs (TYSON 53, HART 59, GOODMAN 80).

= L atteinte radiologique du rachis dorso-lombaire dépend de la durée
d’évolution mais peu d’études prennent ce facteur en compte. Kidd estime
la durée nécessaire a la constitution d’une sémiologie radiologique
rachidienne interprétable, a 15 ans d’évolution clinique (KIDD 88).

La majorité des auteurs constate des stigmates radiologiques plus
marqués chez ’homme (HART 59, JEANNET 75, RESNICK 76, GRAN
84, WILL 90). De fagon surprenante, ces l€sions radiologiques ne sont pas
toujours corrélées a la mobilité rachidienne, identique dans les deux sexes
pour certains (GRAN 84, WILL 90).

= Les colonnes « bambous » ne représente que 7 % des cas dans la
sériec de Gran et les syndesmophytes sont moins fréquents chez la femme
pour, mais ce dernier résultat n’est pas statistiquement significatif pour

Spencer (SPENCER 79, GRAN 84).



58

= |’atteinte du rachis cervical est plus fréquente chez la femme (31%
contre 4%) pour certains (RESNICK 76, MARKS 83) avec un respect des
segments intermédiaires (RESNICK 76). 1l n’existe pas de différence pour
de nombreux auteurs (BRAUNSTEIN 82, SPENCER 79, GRAN 85, KIDD
88, WILL 90). Gran juge d’ailleurs les résultats de Resnick non significatifs
et Tyson ne note que 25% d’atteinte radiologique parmi les 68% de femmes
souffrant de cervicalgies (TYSON 53).

= L’atteinte des sacro-iliaques est positivement corrélée a celle du
rachis dorso-lombaire pour de nombreux auteurs, donc plus fréquente chez
I’homme (HART 59, JEANNET 75, RESNICK 76, GRAN 84). Elle varie
selon les études de 40 a 56 % chez les femmes contre 51 a 81 % chez les
hommes. Kidd et Will ne retrouvent pas de différence (KIDD 88, WILL
90).

5.5.2 - Atteinte périphérique

Son évaluation se heurte a I’hétérogénéité sémiologique des différentes
études: certains auteurs parlent d’arthrite mais d’autres d’arthralgie ou
d’arthropathie.

L’abondance des atteintes périphériques chez la femme est, pour
Forestier, une difficulté diagnostique aboutissant a sous estimer les SP chez
les femmes, mais le type des atteintes cliniques et 1’aspect radiologique est
similaire (FORESTIER 51)

Cette fréquence supérieure de I’atteinte périphérique chez la femme est
depuis réguliérement signalée (RAVAULT 70, RESNICK 76,
BRAUNSTEIN 82, MOLLER 83, MARKS 83, MAC KENNA 86).

Cependant, I’absence d’unité conceptuelle en matiere de SP diminue

I’intérét de ces résultats. Wordworth note par exemple une prédominance
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féminine dans 20 cas avec atteinte périphérique, sur 100 étudiés

(WORDWORTH 86). Parmi ces 20 patients, 8 sont atteints de SPP.

L’ensemble des auteurs s’accorde a reconnaitre la gravité de I’atteinte
périphérique lorsqu’il existe une coxite.

Wilkinson trouve une coxite chez 35 % des hommes contre 20 % des
femmes (WILKINSON 58). Kidd, 30 ans plus tard, en note chez 29 % des
hommes contre 9 % des femmes (KIDD 88). D’autres auteurs ne trouvent
pas de différence significative (MARKS 83, GRAN 85, WILL 90).

La survenue d’une coxite est fortement liée @ un age de début précoce
de la maladie. Elle est corrélée au nombre de PTH posées qui s’avere, chez
les patients dont ’age de début est tardif, significativement plus bas, a durée
d’évolution identique (CALIN 88).

Enfin, il faut souligner que la survenue d’une coxite est peut étre
également liée aux facteurs d’environnement. La coxite est présente dans
39,4 % des cas aprés 10 ans d’évolution au Maroc contre 14 a 17 % en
Europe (GUILLEMAIN 90, AMOR 94). Claudepierre a retrouvé a partir
d’une analyse multivariée rétrospective, que la plus grande fréquence de
coxites constatée au Maroc était corrélée au bas niveau social et a I’absence
de réfrigérateur (CLAUDEPIERRE 95). Cette corrélation fournit un
argument positif supplémentaire pour le réle des bactéries dans la

physiopathologie des SP.

La prévalence de la symphysite pubienne a été évaluée chez la femme
entre 9 et 61% suivant les auteurs (RESNICK 76, GRAN 84, KIDD 88) et
n’est jamais trouvée chez I’homme pour certain (GRAN 84). Il semble
difficile de trouver un consensus lorsque 1’on constate que ce signe

prédomine chez I’homme pour d’autres (WILKINSON 58, SPENCER 79).
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5.5.3 - Atteinte extra-articulaire

3.5.3.1 Ophtalmologique

L’uvéite est la complication dont le quotient sexuel est le plus discuté.
Elle est quatre fois plus fréquente chez la femme pour (40 % contre 10 %)
pour Marks (MARKS 83) mais la prévalence constatée chez ’homme dans
cette €tude est en désaccord avec les données prospectives classiques qui
situent la prévalence de I’uvéite aux alentours de 30 % dans les SP (HART
80). La fréquence est légerement supérieure chez la femme pour un auteur
(KIDD 88), sensiblement identique pour certains (GRAN 85, WILL 90) et
plus faible pour d’autres (HOCHBERG 78, MAC KENNA 86).

5.5.3.2 Cardiaque

Pour ISOHISA 90, les atteintes cardiaques sont si exceptionnelles chez
les femmes qu’elles deviennent une caractéristique masculine (99% dans
une analyse de 95 dossiers). Cette étude contraste avec les études antérieures
(NASSEH 75, JEANNET 75) qui notent une fréquence de 4 %, identique
dans les deux sexes mais conforme aux données classiques de la littérature

(GRAHAM 58, DESPROGES 82, SUKENIK 87).

5.5.3.3 Rénale

Les atteintes rénales non iatrogénes sont rares et dominées par
'amylose dans les SP (WENDLING 85), mais le premier cas de
néphropathie a IgA révélant une SP a été décrit chez une femme (LAI 89).

5.5.3.4 Pulmonaire
Les manifestations respiratoires étant classiquement rares et limitées
aux troubles fonctionnels liés & la rigidité thoracique, on peut s’attendre a

une prédominance masculine. La seule étude abordant ce sujet retrouve
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pourtant une atteinte pulmonaire identique dans les deux sexes (GRAN 85).
Plusieurs cas de fibroses pulmonaires extensives venant compliquer la SPA

ont été décrits avec une prédominance masculine (TOURAINE 77).

5.5.3.5 Psychologique

La dépression est une réaction classique dans la PR mais peu €tudiée
dans les SP. Une étude récente a tenté d’évaluer sa prévalence et son
expression: un tiers des patients souffrent de symptémes dépressifs avec une
prédominance féminine et la douleur serait le déterminant majeur de la
dépression chez la femme alors qu’il s’agit du retentissement fonctionnel

chez I’homme (BARLOW 93)

5.6 - BIOLOGIE

5.6.1 - Antigéne HLA B27

Le mode de transmission autosomal codominant des antigénes
tissulaires peut laisser envisager une différence de fréquence de I’antigéne
B27 chez les hommes et les femmes puisque la prévalence de la maladie est
classiquement différente dans les deux sexes.

L association HLA B27 - SP est pourtant retrouvée au méme titre dans
les deux sexes (JEANNET 75, HILL 76, LEVITIN 76, MOLONY 79,
GOODMAN 80, GRAN 85).

Une seule étude a constaté une moindre fréquence de 1’antigéne HLA
B27 chez les femmes (SWEZEY 74). Cette étude qui inclue ce que I'on
nommait des « arthropathies séronégatives » avant la reconnaissance du
concept de SP, est réalisée dans une population noire au sein de laquelle on

sait que ’antigéne HLA B27 est moins fréquent (GOFTON 80).
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5.6.2 - Vitesse de sédimentation, C reactiv protein

et immunoglobuline A

Des paramétres biologiques de sévérité potentielle de la maladie ont été
recherchés. Ces études concerne la VS, la CRP et le taux d’IgA sériques
mais La plupart étant rétrospectives, elles sont difficilement exploitables.
Pour Dougados, la VS n’est pas corrélée aux criteres d’évolutivit¢ de la
maladie (DOUGADOS 87). Pour plusieurs auteurs le taux sérique d’IgA
serait un paramétre d’activité et d’évolutivité des SP (EBRINGER 82,
DOUGADOS 88, WENDLING 94).

Gran retrouve des taux de CRP significativement plus élevés chez
I’homme mais pas d‘élévation de la VS (66% contre 35%). Le taux d’IgA

est trouvé identique dans les deux sexes par Gran (GRAN 85)

5.6.3 - Facteurs anti-nucléaires

L’ensemble des auteurs s’accordent pour considérer que les femmes
sont plus exposées aux maladies dysimmunitaires et produisent plus de FAN
que les hommes. Mais peu d’auteurs ont étudié¢ les FAN dans les SP.
Prohaska les trouve positifs dans 19 % d’un échantillon de 320 SP (cette
valeur étant supérieure au groupe témoin), avec une prédominance féminine

(PROHASKA 80).

6.4 - Statut hormonal

La piste hormonale a été envisagée afin d’expliquer le quotient sexuel
classique alors qu’il existe une égalité de fréquence du HLA B27 dans les
deux sexes. Chevallard ne trouve pas de particularit¢ concernant les
hormones sexuelles chez les hommes atteints de SP (CHEVALLARD 87),
mais ’influence du statut hormonal sur le quotient sexuel n’a fait I’objet

d’aucune étude prospective.
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Cette possible influence a cependant été argumentée (JAMES 91).
L’association de I’antigéne HLA B27 a des taux €élevés de testostérone est
démontrée chez les hommes (GERENCER 82, OLLIER 89). Par ailleurs,
I’antigétne HLA B44, qui semble exercer un effet protecteur sur le
rhumatisme psoriasique (SASAZUKI 77), aurait un effet anti-androgénique

(JAMES 91).

5.7 - PRONOSTIC

Il ne semble pas exister de différence en terme de mortalité entre les
hommes et les femmes atteints de SP, mais il existerait une différence dans
le retentissement fonctionnel (SPENCER 79).

Spencer classe 25% de femmes contre 9% d’hommes dans le stade III
de la classification de Steinbrocker, ce que confirme Marks 83. Selon ce
dernier, 8% des hommes et des femmes ne peuvent travailler a cause de leur
maladie, et dans I’étude de Gran, 11% des hommes et 23% des femmes
stoppent leur activité professionnelle avant I’age de la retraite. Dans cette
série, les femmes avaient bénéficié de moins d’arrét de travail que les
hommes et au jour de 1’étude, le taux de chomage était équivalent dans les
deux sexes (GRAN 85). Pour plusieurs auteurs, 1’évolution est par contre
moins sévere chez la femme (RESNICK 76, BRAUNSTEIN 82).

Calin a montré a partir de I’étude de 42 fratries, que les facteurs
environnementaux sont plus important dans la détermination de I’dge de
début, et donc de la sévérité de Iatteinte de la hanche qui lui est corrélée,
que les facteurs génétiques. Le terrain génétique aurait une plus grande
influence sur la progression de I’atteinte radiographique et le retentissement
fonctionnel. L’expression phénotypique et la sévérité de la maladie sont

pour |’auteur une combinaison des deux facteurs (CALIN 89).
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6.1 - INTERET DE NOTRE ETUDE

La quasi totalité¢ des études réalisées a ce jour concernant le quotient
sexuel et les différences d’expression phénotypique en fonction du sexe des
SP, est basée sur la classification de New York 1966. Ces études décrivent
donc I’expression en fonction du sexe de la SPA.

Amor emet I’hypothése d’une modification progressive de I’expression
clinique des SP depuis 30 ans (AMOR 93).

Dans notre expérience clinique, nous identifions de plus en plus de SP
atypiques de diagnostic autrefois difficile. A Iinverse, la forme classique
ankylosante nous semble devenir plus rare. Ces formes atypiques nous
semblent appartenir en majorité au groupe des SPI et constituées d’un
nombre de femmes supérieur aux données classiques.

Afin de juger de la pertinence de cette impression clinique, nous avons
mené une étude prospective de novembre 1994 a novembre 1995 afin
d’évaluer les caractéristiques des SP en fonction du sexe et tenter de

déterminer un quotient sexuel par type de SP.

6.2 - PRESENTATION DE PETUDE

6.2.1 - PATIENTS

Entre novembre 1994 et novembre 1995, 158 patients (74 femmes et
84 hommes) ont consulté pour suspicion de SP. IlIs ont ét¢ examinés par un
médecin du service de rhumatologie du CHU de Limoges et le diagnostic de
SP a été retenu 87 fois (48 femmes et 39 hommes) sur la base des critéres

des classifications d’Amor 90, ou de ’'ESSG 91.
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6.2.2 - METHODE

6.2.2.1 - Recueil de données

Les variables suivantes ont été recueillies lors d’une hospitalisation ou

d’une consultation, complétée si nécessaire d’une hospitalisation de jour :

= A/ Sexe

< B/ Age

4 lors de étude

4 de début présumé

Il est déterminé par I’interrogatoire en cas d’argument clinique formel,

par contact avec les rhumatologues de ville concernés en cas de doute.

= C/ Durée d’évolution
Elle est déterminée par soustraction de I’dge de début présumé, a I’age

du patient lors de son inclusion dans I’étude.

= D / Classifications selon différents critéres
4 Critéres d’Amor

Conformément aux données établies en 1990.
4 Critéres de PESSG

Conformément aux données établies en 1991.

4 Criteres de la classification de New York 1966
Intégration des 85 patients dont les radiographies des sacro-iliaques

sont interprétables, dans la Classification de 1966.
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Compte tenu de I’obligation d’individualiser les sacroiliites unilatérales
pour classer le diagnostic en probable ou certain dans cette classification,

I’étude détaille les atteintes gauches et droites des sacro-iliaques.

= E / Type de SP
Les patients sont classés dans les 5 groupes suivants :
4 Spondylarthrites ankylosantes (SPA)
lorsque I’atteinte pelvi-rachidienne domine le tableau clinique ou est
radiologiquement indicutable (CATS 87)
4 Spondylarthropathies psoriasiques (SPP)
en cas d’atteinte périphérique dominante dans un contexte de psoriasis
associé (VASEY 84)
4+ Spondylarthropathies liées aux entérocolopathies (SPE)
en cas d’atteinte périphérique dominante dans un contexte
d’entérocolopathie inflammatoire associée (SCHORR-LESNICK 83)
4 Spondylarthropathies liées aux arthrites réactionnelle (SPR)
en cas d’arthrite réactionnelle englobant le syndrome de Fiessinger-
Leroy-Reiter (WILKENS 82);
4 Spondylarthropathies inclassées (SPI)
lorsque répondant aux critéres d’AMOR ou de ’'ESSG, la SP ne peut
étre classée dans un des 4 groupes sus-décrits (KHAN 90, ZEIDLER 92).

= F / Diagnostics différentiels évoqués par les différents praticiens
A partir du premier symptéme identifiable pouvant étre rapporté a la

pathologie.

=> G / Diagnostics associés
Il répondent aux définitions actuelles, indépendamment du diagnostic

principal d’inclusion dans I’étude.
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= H / Atteintes de appareil locomoteur
4 Atteintes cliniques
elles sont intégrées dans les différentes classifications.
4 Atteintes radiographiques
outre la radiographie du bassin de face nécessaire pour classer la SP,
les clichés suivants ont été réalisés.
> radiographie du rachis et des articulations
- rachis dorso-lombaire face et profil
- rachis cervical face, profil et %
- articulations symptomatiques
> radiographies des articulations sacro-iliaques
- elles ne sont pas interprétées chez les patients ayant
moins de 18 ans (2 % des cas).

- les anomalies morphologiques permettant de classer

I"atteinte sacro-iliaque par stades sont les suivantes:

e déminéralisation sous-chondrale

e ¢rosions ou géodes inflammatoires
e sclérose iliaque

e sclérose sacrée

e géodes cerclées d’hyperpression

e ankylose ou ponts osseux

- les stades évolutif individualisés sont communs aux

classifications de New-York 66, d’Amor 90 et de ’ESSG 91
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e Stade 1: déminéralisation osseuse SOus-
chondrale, commengant a la partie moyenne ou
inférieure de 1’interligne avec pseudo-¢élargissement

o Stade 2: apparition de lésions érosives et
condensantes discrétes, sans irrégularit¢ de I’espace
articulaire

e Stade 3: lésions érosives et condensantes
extensives avec irrégularité de 1’espace inter-articulaire
(aspect en timbre poste)

e Stade 4: Iésions séveres avec ankylose compléte

- la sacro-iliite est admise en cas de stade II ou plus. Les
clichés ont été systématiquement interprétés par deux
rhumatologues. En cas de désaccord, une troisiéme personne
permettait de trancher.

> scanner des sacro-iliaques

- réalisé en cas d’atteinte sacro-iliaque insuffisante sur le
cliché de bassin de face (stade 0, 1 bilatérale ou 2 unilatérale)

- la sacroillite scannographique est comptabilisée sur la
base des mémes anomalies morphologiques que celle des
radiographies standards. Elle est admise en cas de stade II ou

plus.

<> [ / Atteintes viscérales et complications
Sont prises en compte les complications confirmées par avis spécialisé:
ophtalmologique, néphrologique, cardiologique, pneumologique, gastro-

entérologique.
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= J / Caractéristiques biologiques
4 Antigéne HLA B27
recherché par immunofluorescence directe sur sang total avec lyse Q-
PREP (Coulter). Analyse en cytométrie de flux avec contréle par technique
sérologique de microlymphotoxicité
4 Facteurs rhumatoides
recherché par 2 méthodes: Latex, par réaction d’immuno-précipitation
en phase liquide (dosage néphélométrique); Waaler-Rose, par réaction
d’hémagglutination en microplaques
4 Anticorps anti-noyaux
recherche du titre des FAN et d’une éventuelle fluorescence par
technique d’immunofluorescence indirecte sur coupe de foie de rat.
Anticorps anti-ADN natifs par technique ELISA
4 Marqueurs de I’inflammation
> Vitesse de sédimentation a la 1ére heure
> ( reactiv protein
valeur normale < 6 mg/l
>Dosage pondéral des Immunoglobulines A
par réaction d’immunoprécipitation en phase liquide (dosage
néphélométrique). Valeurs normales = 0,88 a 4,10 g/l chez les
hommes et 0,70 - 3,70 g/l chez les femmes

4 Prolactine

> déterminé par technique IRMA, valeurs normales < 15
ng/ml chez les hommes et < 20 ng/ml chez les femmes.

> en l'absence de I'un des traitements suivant:
alphaméthyldopa, métoclopramide, métopimazine, cimétidine en

administration aigu€, véralipride, morphine et autres stupéfiants,
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méthadone, dompéridone, oestrogénes et oestro-progestatifs,
lithium.

> le matin a jeun, chez un sujet au repos depuis 1 heure, 20
minutes aprés la mise en place d’un cathéter, sans stimulation du

mamelon dans les 2 heures précédentes

= K / Traitements en cours
Médicamenteux, orthétiques et kinésithérapiques en cours pendant la

période de I’étude.

< L / Traitements déja tentés
Médicamenteux, loco-régionaux, orthétiques, kinésithérapiques et
chirurgicaux: données d’acquisitions rétrospectives d’interrogatoire et

d’étude des dossiers disponibles.

=> M / Complications iatrogénes.
Sont prises en compte les complications documentées ayant imposeés

’arrét transitoire ou définitif du médicament incriming.
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6.2.2.2 - Analyse statistique

L’analyse a consist¢é en une analyse descriptive avec calcul de la
moyenne et de 1’écart-type pour les données quantitatives, et répartition en
fréquence pour les données qualitatives. Afin de faciliter la lecture des
résultats, les pourcentages ont été arrondis a ’entier le plus proche de la

décimale, sauf lorsque cette décimale était informative.

Les comparaisons ont été effectuées par un test du Chi 2 ou un test
exact de Fisher lorsque les effectifs théoriques étaient inférieurs a 5 pour les
données qualitatives; par un test de Student ou un test U de Mann-Whitney

lorsque les effectifs 1’exigeaient pour les données quantitatives.

Le degré de significativité a été fixé a 0,05. Toutefois, le nombre de
comparaisons effectuées étant élev, I’interprétation des significativités

proches de 0,05 doit rester prudente.

L’analyse, effectuée par les logiciels Statview et SAS, était initialement
orientée sur les trois axes suivants ;
- Statistiques descriptives globales;

- Statistiques descriptives en fonction du sexe;

- Statistiques comparatives en fonction du sexe.

Les résultats obtenus nous ont conduit a la réalisation d’une étude
complémentaire regroupant:

- Statistiques comparatives en fonction du type de SP.

- Statistiques comparatives dans chacun des sous types principaux de

SP en fonction du sexe.
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7.1 - DESCRIPTION DE LA POPULATION ETUDIEE

7.1.1 - Chronologie

L’4ge moyen de la population lors de 1’étude est de 45,3 + 15,6 ans.
L’age moyen des premiers symptomes est de 36,4 * 14,3 ans, ce qui

détermine une durée moyenne d’évolution lors de I’étude de 9 * 10 ans.

7.1.2 - Répartition des critéres selon les différentes classifications

La fréquence de chacun des critéres est exprimée en pourcentage de la

population globale étudiée dans chacune des classifications indiquées.

L’appartenance au groupe HLA B27, non individualisée dans la
classification d’Amor et absente de celle de ’'ESSG, est identifiée chez 57

patients soit une fréquence de 65,5 %.
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7.1.2.1 - Classification d’Amor 1990

Le diagnostic de SP est admis dans la classification d’Amor lorsqu’un
total de 6 points est satisfait. Dans notre étude les patients obtiennent une

moyenne de 9,1 + 2,6 points (tableau 7.1).

Dans plus de 2/3 des cas, le symptome d’appel est axial, sensible aux

AINS et la notion de terrain génétique favorisant est trouvee.

Tableau 7.1 : fréquence des critéres d’Amor chez 87 SP

Rachialgie infl./ raideur dorso-lombaire
Oligoarthrite asymétrique 56
Fessalgie unilatérale 19
Fessalgie a bascule 46
Doigt / orteil en saucisse 6
Talalgie / enthésopathie 44
Iritis 10
Urétrite 1 mois avant arthrite 6
Diarrhée mois avant arthrite 2
Atcd psoriasis / balanite / entérocolop. 16
Sacroiliite radiologique 49
B27 / ated familiaux SP-uvéite-pso 71
sensibilité aux AINS 83
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7.1.2.2 - Classification de PESSG 1991

Les deux premiers critéres sont majeurs, les suivants sont mineurs. Le
diagnostic de SP est admis a partir de 1’association d’un critére majeur et
d’un critére mineur. La moyenne du total des critéres majeurs est de 1,4 *

0,6 et celle des critéres mineurs est de 1,6 + 0,9.

La recherche du HLA B27 et la sensibilit¢ aux AINS des douleurs ne
faisant pas partis des critéres, seules les rachialgies sont trouvées dans

plus de 2/3 des cas. (tableau 7.2)

Tableau 7.2 : fréquence des critéres de PESSG chez 87 SpA

Rachialgies inflammatoires 76
Synovites asym. / membre inf. 53
Atcd familiaux de SP 6
Psoriasis 15
Enterocolopathie inflammatoire %3
Uréthrite 6
Diarrhée aigue 35
Fessalgies a bascule 48
Enthésopathie 32
Sacroiliite radiologique 48
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7.1.2.3 - Classification de New-York 1966

Le diagnostic de SP est retenu a partir d’'une combinaison de criteres
radio-cliniques nécessitant I’interprétation de chaque sacro-iliaque. Chaque
coté est individualisé dans le tableau 7.3 mais, afin de faciliter la lecture,

cette présentation sera simplifiée dans les prochains tableaux.

Seulement 30 % des patients atteints de SP ont un diagnostic

certain dans la classification de New York.

Tableau 7.3 : fréquence des critéres de New York chez 85 SP

Limitation rachidienne 32
Dorso-lombalgies 78
Ampliation thoracique de 0 4 2 cm 11,5
Sacroiliite gauche stade 1 14 Sacroiliite droite stade 1 11,5
Sacroiliite gauche stade 2 17 Sacroiliite droite stade 2 23
Sacroiliite gauche stade 3 18 Sacroiliite droite stade 3 16
Sacroiliite gauche stade 4 16 Sacroiliite droite stade 4 28
Diagnostic certain de SP 30
Diagnostic probable de SP 11

Diagnostic négatif de SP 59
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7.1.3 - Répartition en fonction des types de spondylarthropathies

Les patients ont €té répartis en fonction des sous types classiques de

SP dans le tableau 7.4. On note la forte porportion de SPI et de SPA.

Tableau 7.4: répartition des 87 patients en fonction des types de SP

7.2 - ANALYSE PAR SEXE

7.2.1 - Quotient sexuel

Notre étude a permi de colliger 87 patients répartis en 39 hommes et

47 femmes soit un quotient sexuel de 0,81.

7.2.2 - Chronologie

L’age lors de I’étude est supérieure chez les hommes (46 *+ 16 ans
versus 44 + 16 ans) et I’4ge des premiers symptomes est inférieur (34 + 14
ans versus 38 * 15 ans), mais ces différences ne sont pas significatives.

En revanche, la durée d’évolution est significativement inférieure

chez les femmes: 7 * 7 ans versus 12 + 12 ans (p < 0,02).
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7.2.3 - Répartition des critéres par sexe selon les classifications

7.2.3.1 - Classification d’Amor 1990

Les criteres concernant les antécédents et le terrain génétiques sont

détaillés afin de rechercher d’éventuelles différences en fonction du sexe.

La sacro-iliite radiologique est plus fréquente chez 'homme ainsi
que la moyenne du total des points permettant de classer la SP (10 + 3

versus 8 * 2 chez les femmes, p < 0,001). (tableau 7.5)

Tableau 7.5 : fréquence des critéres en fonction du sexe chez 87 SP

iachlalgw infl./ raideur dorso-lombaire 85 73 NS
Oligoarthrite asymétrique 59 48 NS
Fessalgie unilatérale 62 69 NS
Fessalgie a bascule 46 46 NS
Doigt / orteil en saucisse 4 8 NS
Talalgie / enthésopathie 46 42 NS
Iritis 18 4 NS
Uretrite 1 mois avant arthrite 10 NS
Diarrheel mois avant arthrite 3 2 NS
Atcd de psoriasis 15 10 NS
Atcd de balanite / cervicite 0 NS
Atcd d’entérocolopathie 4 5 NS
Sacroiliite radiologique 67 33 < 0,002
HLA B27 77 58 NS
Atcd familiaux de pelvispondylite 3 NS
Atcd familiaux de Reiter 0 NS
Atcd familiaux de psoriasis NS
Atcd familiaux d’entérocolopathie 0 2 NS
Sensibilité aux AINS 87 79 NS
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7.2.3.2 - Classification de ’ESSG 1991

Comme dans la classification d’ Amor, la sacro-iliite radiologique est
plus fréquente chez I’homme. (tableau 7.6)

La moyenne du total des critéres mineurs permettant de classer la SP
est plus élevée chez ’homme (2,0 * 1,0 versus 1,4 *+ 0,8 chez les femmes

p < 0,005) mais pas celle des critéres majeurs (1,3 + 0,6 versus 1,2 * 0,5).

Tableau 7.6 : fréquence des critéres en fonction du sexe chez 87 SP

Rachialgies inflammatoires 80 73 NS
Synovites asym. / membre inf. 53 59 NS
Atcd familiaux de SP 3 8 NS
Psoriasis 18 13 NS
Enterocolopathie inflammatoire 5 2 NS
Uréthrite 10 2 NS
Diarrhée aigue 5 2 NS
Fessalgies a bascule 51 46 NS
Enthésopathie 36 29 NS
Sacroiliite radiologique 67 33 < 0,002
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7.2.3.3 - Classification de New-York 1966

L’ensemble des sacro-illites est répertorié par type mais seules les
sacro-iliites répondant aux critéres de New-York sont prises en compte dans

la comparaison statistique.(tableau 7.7)

Dans cette classification seulement 9 femmes (17 %) et 18 hommes
(47 %) sont classés « diagnostic certain ». 4 femmes et 6 hommes sont
classés « diagnostic probable ».

Les limitations de mobilité rachidienne et d’expansion thoracique, ainsi
que la sacro-iliite radiologique sont significativement plus fréquentes chez
les hommes.

75 % des femmes atteintes de SP ne sont pas classées a ’aide des

critéres de New-York.

Tableau 7.7 : fréquence des critéres en fonction du sexe chez 87 SP

Limitation rachidienne 49 19 < 0,005
Dorso-lombalgies 85 73 NS
Ampliation thoracique de 0 a2 2 cm 21 4 < 0,05
Sacroiliite gauche stade 1 8 19
Sacroiliite droite stade 1 13 10
Sacroiliite gauche stade 2 10 23
Sacroiliite droite stade 2 8 35 < 0,001
Sacroiliite gauche stade 3 26 12
Sacroiliite droite stade 3 28 6
Sacroiliite gauche stade 4 31
Sacroiliite droite stade 4 28
Diagnostic certain de SP 47 17 < 0,005
Diagnostic probable de SP 15 8 NS
Diagnostic négatif de SP 38 75 < 0,005
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7.2.3.4 - Répartition par sexe en fonction des types de SP

Tableau 7.8 : Types de spondylarthropathies en fonction du sexe chez 87 SP

SPP 13 6 NS
SPE 5 2 NS
SPR 10 2 NS
SPI 21 65 < 0,001

Les SPA et SPI regroupent 71 patients soit 82 % des sujets inclus
dans I’étude. La différence de distribution des SPA et SPI en fonction
du sexe est trés significative. (tableau 7.8)

Ces résultats nous ont conduits a la réalisation d’une étude
complémentaire des caractéristiques par type de SP et, dans chacun des
deux sous types principaux, en fonction du sexe. Nous avons regroupe ces

derniers résultats dans le paragraphe 7.3.

7.2.3.5 - Répartition par sexe des différents diagnostics

différentiels et diagnostics associés retenus

Les 16 diagnostics différentiels suivant (cités par ordre alphabétique)
ont été discutés par un rhumatologue durant I’histoire de la maladie:

Behcet (maladie de) / Chondrocalcinose / Connectivite indéterminée /
Fibromyalgie / Gougerot-Sjogren (syndrome de) / Goutte / Hydroxyapatite
(maladie &) / Hyperostose vertébrale engainante / Infectieuse (oligoarthrite) /
Lupique (maladie) / Polyarthrite rhumatoide / Sarcoidose / Sciatique
commune / Still (maladie de) / Wegener (maladie de) / Whipple (maladie
de).
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Parmis ceux-ci, 2 sont significativement plus souvents portés chez les
femmes :

le diagnostic de fibromyalgie est évoqué pour 15 patientes (31 %)
alors qu’il ne I’est jamais chez les hommes (p < 0,001);

celui de syndrome de Gougerot-Sjogren est évoqué chez 7 femmes

(16 %) et aucun homme (p < 0,02).

Les pathologies rhumatologiques associées retenues (citées par ordre
alphabétique) sont:

la chondrocalcinose chez 1 femme, la fibromyalgie chez 7 femmes, le
syndrome de Gougerot-Sjogren chez 3 femmes, maladie et la maladie a
hydroxy-apatite chez 1 femme.

Parmi ces diagnostics, seule la fibromyalgie est significativement plus
fréquente chez les femmes (p < 0,02).

Le diagnostic d’hyperostose vertébrale engainante évoqué chez 1

homme a été redressé en arthrose rachidienne.

7.2.3.6 - Répartion par sexe des atteintes de I’appareil locomoteur

7.2.3.6.1 - Atteinte radiographique rachidienne

Elle est plus fréquente chez I’homme. Cette différence est
significative pour le rachis lombaire (38 % versus 6 %, p < 0,001) et le
rachis thoracique (46 % versus 15 %, p < 0,002) mais pas pour le rachis

cervical (18 % versus 4 %).
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7.2.3.6.2 - Atteinte radiographique des sacro-iliagues

Cette analyse englobe la totalité des patients dont les radiographies sont
interprétables (38 hommes et 47 femmes), et comprend donc des patients
exclus de la classification de New-York 1966.

Les sacroiliites radiographiques sont significativement plus

fréquentes chez les hommes.(tableau 7.9)

Tableau 7.9 :

Atteinte radiographique des sacro-iliaques en fonction du sexe chez 85 SP

stade 4

stade 3 26 28 12

stade 2 10 8 23 35 < 0.001
stade 1 8 13 19 10

stade 0 23 21 38 40

7.2.3.6.3 - Atteinte scannographique des sacro-iliaques

Parmi les 41 patients sans sacroiliite radiographiquement significative
(12 hommes et 29 femmes), 37 scanners sacro-iliaques ont été réalisés
(11 hommes et 26 femmes). Une sacroiliite scannographique est retrouvee
chez 83 % des femmes contre 64 % des hommes. Cette différence n’est pas
significative. Parmis les patients porteur de sacroiliite infra-radiographique,
la moyenne d’age est de 44 ans chez les femmes et de 35 ans chez les

hommes.
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7.2.3.6.4 - Atteintes radiographiques des articulations

périphérigues

Parmis les arthrites périphériques liées a la maladie, nous avons
individualisé les coxites qui touchent 1/3 des hommes. La fréquence des
coxites masculines est trés supérieure a celle constatée chez les femmes
(33 % versus 4 %, p < 0,001), alors que I’ensemble des autres arthrites
périphériques ne sont destructrices que dans 8 % des cas chez les hommes

et 5 % chez les femmes.

7.2.3.7 - Répartion par sexe des atteintes viscérales

Les atteintes viscérales prédominent chez I’homme (44 % versus
4 %, p <0,001) et comprennent des atteintes:

4 oculaires

8 uvéites dont 7 chez les hommes.

4 pulmonaires

4 syndromes restrictifs documentés dont 2 avec fibrose pulmonaire

4 cardiaques

2 blocs auriculo-ventriculaires symptomatiques appareillés

4 rénales

glomérulonéphrite membrano-proliférative avec insuffisance rénale,

amylose rénale avec insuffisance rénale,

7.2.3.8 - Répartition par sexe des caractéristiques biologiques.

Les marqueurs classiques de sévérité de la maladie (CRP, IgA) sont
plus élevés chez ’homme. Les facteurs anti-nucléaires plus fréquents chez
la femme sont que ’on puisse mettre en évidence une éventuelle cause

iatrogéne.(tableau 7.10)
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Tableau 7.10 : Caractéristiques biologiques en fonction du sexe

Ag. HLA B27 positif 74 58 NS
Latex Waaler Rose + 3 0 NS
FAN > 1/100 5 38 < 0,001
FAN > 1/500 5 25 NS
FAN homogenes 0 2 NS
FAN mouchetés 0 15 < 0,02
FAN mixtes 3 0 NS

VS ala lére heure 25+24 2% NS
C Reactiv Protein 20 +22 11 £18 < 0,05
Immunoglobuline A 55+ 4,1 2,4+0,8 < 0,001

Prolactine 70+75 85+7,0 NS

7.2.3.9 - Répartion par sexe des traitements en cours

Les traitements suivants ont été décrits:

<> Antalgigues et anti-inflammatoires

4 Analgésiques périphériques: paracétamol, floctafénine et
acide acétyl salicylique

4 Analgésiques morphiniques: dextropropoxyphéne, codéine,
sulfate de morphine

4 Phénylbutazone

4 Anti inflammatoires non stéroidiens non pyrazolés

4 Corticoides

per os et en bolus

=> Traitements dits « de fond »

4 Sulfasalazopyridine
4 Hydroxychloroquine
4 Tiopronine

4 Sels d’or injectables
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4+ Méthotrexate.

= Autres traitements

4 Bromocriptine

4 Amitriptyline.

L’amitriptyline (Laroxyl ®) est plus souvent employée chez la

femme.(tableau 7.11)

Tableau 7.11 :

Répartion par sexe des traitements médicamenteux en cours chez 87 SP

Analgésiques riphéries
Analgésiques morphiniques 10 2 NS
Phénylbutazone 3 4 NS
AINS 74 67 NS
Corticoides per os 10 2 NS
Corticoides en bolus 0 2 NS
Sulfasalazopyridine 28 35 NS
Hydroxychloroquine 3 4 NS
Tiopronine 3 0 NS
Sels d’or injectables 0 2 NS
Meéthotrexate 13 6 NS
Bromocriptine 3 0 NS
Amitriptyline 3 19 < 0,03

Rééducation par kinésithérapie

Les hommes bénéficient plus souvent de rééducation que les

femmes et cette différence est significative (51 % versus 27 %, p <0,03).

Port d’orthéses

Les orthéses sont peu utilisées chez les hommes (8 %) comme chez les

femmes (2 %).
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7.2.3.10 - Répartition par sexe des traitements déja tentés.

Les traitements suivants ont déja été tentés chez un ou plusieurs des
patients.

Traitements médicamenteux

acide acétyl salicylique / phénylbutazone / oxyphenbutazone / anti
inflammatoires non stéroidiens non pyrazolés / corticoides per os /
corticoides en bolus / sulfasalazopyridine / antipaludéens de synthese:
sulfates de chloroquine et d’hydroxychloroquine / dérivés sulfhydrilés:
tiopronine et D-penicillamine / sels d’or injectables / méthotrexate /
ciclosporine / thymo-analeptiques oraux et injectables: amitriptyline /
colchicine / tétracyclines.

Il n’existe aucune différence significative dans la fréquence d’emploi

de ces différentes classes médicamenteuses en fonction du sexe.

Gestes loco-régionaux

Infiltrations péri-tendineuses de corticoides en suspension micro-
cristallines / Synoviorthéses par corticoides en suspension micro-cristallines,
acide osmique ou dérivés isotopiques / Infiltrations des sacro-iliaques sous
scanner de corticoides en suspension micro-cristallines / Infiltrations
épidurales de corticoides en suspension micro-cristallines / Infiltrations
intra-durales de corticoides en suspension aqueuse.

Parmis ces gestes, seules les synoviorthéses ont été significativement

plus utilisées chez les hommes (51 % versus 17 %, p < 0,001).

C / Rééducation par kinésithérapie

Comme nous I’avons déja constaté dans les traitements en cours, les
hommes ont bénéficié de plus de rééducation que les femmes et cette

différence est significative (41 % versus 19 %, p < 0,03)
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D / Prothése totale de hanche

Plusieurs PTH ont été posées chez des hommes, aucune chez les
femmes. Elles ont pour caractéristique d’étre bilatétales chez 2 hommes,

unilatérale chez 1, et posées avant I’ige de 50 ans dans les trois cas.

7.2.3.11 - Répartion par sexe des complications iatrogénes

1l n’existe aucune différence significative en fonction du sexe (26 %
chez les hommes contre 29 % chez les femmes). Elles sont liées aux
molécules suivantes:

4 AINS

7 gastrites documentées avec anémie ferriprive et 2 hépatites
réversibles

4 Phénylbutazone

1 cas de leucopénie et 1 pancytopénie réversibles

4 Corticothérapie

septicémies bactérienne et mycotique aprés une série de 3 bolus de
500 mg de Méthylprednisolone, ayant imposé un transfert en réanimation

4 Sulfasalazopyridine

1 allergie cutanée, 1 thrombopénie réversible, 1 pneumopathie
immuno-allergique et 2 hépatites réversibles;

4 Sels d’or

1 alopécie, 2 allergies cutanées et 3 protéinuries réversibles;

4 Méthotrexate

2 hépatites réversibles.
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7.3 - ANALYSE PAR SEXE DES SPA ET SPI

7.3.1 - Analvse selon le type de SP ( SPA et SPI)

Parmi les différents sous types classiques de SP, nous avons identifié
37 % de SPA (32 patients) et 45 % de SPI (39 patients). Ce total de 71
patients constitue 82 % des sujets inclus dans I’étude et il nous est apparu

intéressant de comparer les caractéristiques de ces deux groupes.

7.3.1.1 - Quotient sexuel

Le quotient sexuel est significativement plus €levé dans les SPA que
dans les SPI. Les hommes prédominent dans la SPA alors que les

femmes prédominent dans la SPI. (tableau 7.12)

Tableau 7.12 : Quotient sexuel en fonction du type de SP (32 SPA et 39 SPI)

SPA

SPI1 21 65 0,3 < 0,001

7.3.1.2 - Chronologie

L’4ge moyen lors de I’étude est plus élevé dans les SPA que dans les
SPI (48 * 16 ans versus 46 * 16 ans) et I’4ge des premiers symptomes est
inférieur (34 * 14 ans versus 40 * 16 ans), mais ces différences ne sont pas
significatives.

Par contre, la durée d’évolution est inférieure pour les SPI:

6 + 8 ans versus 14 + 12 ans (p < 0,001).



91

7.3.1.3 - Répartition des critéres entre SPA et SPI selon les

différentes classifications

7.3.1.3.1 - Classification d’Amor 1990

La distribution est hétérogéne. Les rachialgies, fessalgies et sacro-
iliites radiologiques sont plus fréquentes dans la SPA que dans la SPI
alors que les oligo-arthrites dominent dans la SPI. (tableau 7.13)

La moyenne du total des critéres est supérieure dans la SPA:

10,3 £ 2,6 versus 7,9 + 2,0 dans la SPI (p< 0,001).

Tableau 7.13 : Fréquences des critéres d’Amor par type (32 SPA et 39 SPI)

Rachialgie infl./ raideur dorso-lombaire

Oligoarthrite asymétrique 34 62 < 0,005
Fessalgie 84 62 < 0,005

Doigt / orteil en saucisse 3 8 NS

Talalgie / enthésopathie 50 L NS

Iritis 16 10 NS

Uretrite 1 mois avant arthrite 0 0 NR

Diarrheel mois avant arthrite 0 0 NR

Atcd psoriasis / balanite / entérocolo. 10 NS
Sacroiliite radiologique 94 21 < 0,001

B27 / atcd familiaux SP-uvéite-pso 66 69 NS

sensibilité aux AINS 81 87 NS
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7.3.1.3.2 - Classification de PESSG 1991

Les rachialgies et les sacro-iliites radiologiques sont plus
fréquentes dans la SA que dans la Spl. Les fessalgies sont également plus
fréquentes mais la différence n’est pas significative. Les synovites
dominent dans la SPI mais légérement en dessous du seuil de
significativité. (tableau 7.14)

la moyenne du total des critéres mineurs est significativement
supérieure (p< 0,001) dans la SPA (2,1 * 0,7 versus 1,1 * 0,8) mais pas

celle des critéres majeurs (1,2 * 0,6 versus 1,1 X 0,4).

Tableau 7.14 : Fréquences des critéres de PESSG par type (32 SPA et 39 SPI)

chialgies inflammatoires N "9" 1 s | ,5
Synovites asym. / membre inf. 34 56 0,06
Atcd familiaux de SP 6 8 NS
Psoriasis 10 5 NS

Enterocolopathie inflammatoire 0 0

Uréthrite 0 0 NR
Diarrhée aigue 0 0 NR
Fessalgies a bascule 62,5 46 NS
Enthésopathie 37,5 33 NS

Sacroiliite radiologique 94 21 < 0,001
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7.3.1.3.3 - Classification de New York 1966

La classification de New-York s’applique presque exclusivement
au SPA qu’elle certifie & 72 % et identifie a 90 % si 'on intégre les
diagnostics probables. 90 % des SPI échappent a cette classification.
(tableau 7.15)

Tableau 7.15 :
Fréquences des critéres de New York par type (32 SPA et 39 SPI)

Limitation rachidienne 75 3 < 0,001
Dorso-lombalgies 94 62 < 0,002
Ampliation thoracique de 0 2 2 cm 28 0 < 0,001
Sacroiliite gauche stade 1 | 26
Sacroiliite droite stade 1 6 18
Sacroiliite gauche stade 2 19 20,5
Sacroiliite droite stade 2 19 28 < 0,001
Sacroiliite gauche stade 3 37,5 8
Sacroiliite droite stade 3 34 5
Sacroiliite gauche stade 4 37,5 3
Sacroiliite droite stade 4 34 3
Diagnostic certain de SP 72 3 < 0,001
Diagnostic probable de SP 16 7 NS
Diagnostic négatif de SP 12 90 < 0,001

7.3.1.4 - Répartition par type (SPA/SPI) des différents diagnostics

différentiels et diagnostics associés retenus

Parmi les 16 diagnostics différentiels discutés, 3 pathologies sont
significativement plus souvent évoquées dans la SPI que la SPA:

la fibromyalgie (31 % versus 6 %, p < 0,01);

la polyarthrite rhumatoide (20,5 % versus 0, p < 0,01);

le syndrome de Gougerot-Sjogren (18 % versus 0, p < 0,02).
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Les diagnostics associés retenus sont: le syndrome de Gougerot-
Sjogren associé a 2 cas de SPI contre aucun cas de SPA (différence non
significative); la polyarthrite rhumatoide associ¢ a 1 cas de SPA contre
aucun cas de SPI (différence non significative); la fibromyalgie associ€ a 6

cas de SPI contre 1 cas de SPA (p = 0,08, différence non significative).

7.3.1.5 - Répartion par type (SPA/SPI) des atteintes de Pappareil

locomoteur

7.3.1.5.1 - Atteinte radiographique rachidienne

Elle est plus fréquentes dans la SPA quel que soit le niveau
considéré:

rachis lombaire (47 % versus 3 %, p < 0,001);

rachis thoracique (59 % versus 10 %, p < 0,001);

rachis cervical (22 % versus 0, p < 0,005).

7.3.1.5.2 - Atteinte radiographique des sacro-iliaques

Les sacro-iliites radiographiques sont significativement plus

fréquentes dans les SPA. (tableau 7.16)

Tableau 7.16 :

Atteinte radiographique sacro-iliaque par type (31 SPA et 38 SPI)

stade 4 37,5 34 3 3
stade 3 3.5 34 8 4
stade 2 19 19 20,5 28 < 0,001
stade 1 3 6 26 18
stade 0 3 2z 425 46
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7.3.1.5.3 - Atteinte scannographique des sacro-iliaques

4 patients atteints de SPA et 27 patients atteints de SPI, sans sacro-
iliite radiographique, ont bénéficié d’un scanner des sacro-iliaques. Une
sacro-iliite scannographique est retrouvée dans 3 SPA (75 %) et 22 SPI

(81 %) mais cette différence n’est pas significative.

7.3.1.5.4 - Atteinte radiographique des articulations périphériques

Les coxites sont plus fréquentes dans les SPA que dans les SPI
(31 % versus 8 %, p < 0,02). Les autres arthrites périphériques se retrouvent

dans 16 % des SPA contre 10 % des SPI (différence non significative).

7.3.1.6 - Répartion par type (SPA/SPI) des atteintes viscérales

Les atteintes viscérales prédominent dans la SPA (53 % versus 10
%, p<0,02). Il n’existe pas de différence significative lorsque I’on compare
individuellement les atteintes oculaires (16 % dans les SPA versus 8 % dans
les SPI), rénales ou cardiaques. Seule Patteinte pulmonaire est

significativement augmentée (12,5 % dans les SPA versus 0 dans les SPT).

7.3.1.7 - Répartion par type (SPA/SPI) des caractéristiques

biologiques

Seul le taux d’immunoglobuline A est significativement plus ¢élevé
dans les SPA (tableau 7.17). La moyenne de ce taux dans les SPA est

également supérieure a la normale (normale chez I’homme < 4,5 g/1).
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Tableau 7.17 : Caractéristiques biologiques par type

Ag. HLA B27 positif 66 62 NS
Latex Waaler Rose + 3 0 NS
FAN > 1/100 16 36 NS
FAN > 1/500 9 13 NS

VS ala lére heure 27 £23 20 =25 NS
C Reactiv Protein 17+ 19 12+ 19 NS
Immunoglobuline A 4,7+ 4,1 29+13 < 0,02

Prolactine 7.8+6,6 79+67 NS

7.3.1.8 - Répartion par type (SPA/SPI) des traitements en cours

Le seul traitement significativement plus prescrit est la

Sulfasalazopyridine dans les SPI (41 % versus 19 %, p < 0,05).

7.3.1.9 - Répartition par type (SPA/SPI) des traitements déja

tentés

De nombreuses différences sont décrites en faveur de la SPA

concernant la fréquence des thérapeutiques tentées (tableau 7.18).

Tableau 7.18 :
Répartition des traitements déja tentés par du type (32 SPA et 39 SPI)

Sulfasalazopyridine 53 13 < 0,001
Sels d’or 22 3 < 0,002
Méthotrexate 12,5 0 < 0,05
Epidurales 47 23 < 0,05
Intradurales 19 3 < 0,05
Rééducation 44 10 < 0,002
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7.3.1.10 - Répartion par tvpe (SPA/SPI) des complications
iatrogénes

Il n’y a pas de différence significative entre la fréquence des
complications iatrogénes décrite dans la SPA (34 %) et celle décrite dans la

SPI (20,5 %).

7.3.2 - Analyse par sexe dans la SPA

7.3.2.1 - Quotient sexuel

Ce groupe est constitué de 20 hommes pour 12 femmes,

soit un quotient sexuel de 1,7.

7.3.2.2 - Chronologie

L’age lors de 1’étude est supérieur chez les hommes (51 * 14 ans
versus 44 * 18 ans) et I’4ge des premiers symptomes est inférieur (33 + 12
ans versus 34 * 16 ans), mais ces différences ne sont pas significatives.

En revanche, la durée d’évolution est inférieure chez les femmes:

10 £ 10 ans versus 17 £ 12 ans (p < 0,02).

7.3.2.3 - Répartition des critéres de SPA par sexe selon les

différentes classifications

Il n’existe aucune différence significative en fonction du sexe au
sein de la SPA, quel que soit la classification employée. (tableaux 7.19,
7.20 et 7.21)
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7.3.2.3.1 - Classification d’Amor 1990

Tableau 7.19 : Répartition des critéres d’Amor par sexe chez 32 SPA

: NS

Oligoarthrite asymétrique 35 33 NS
Fessalgie 85 83 NS

Doigt / orteil en saucisse 5 0 NS
Talalgie / enthésopathie 60 33 NS

Iritis 25 0 NS

Uretrite 1 mois avant arthrite 0 0 NR
Diarrheel mois avant arthrite 0 0 NR
Atcd psoriasis / balanite / entérocolo. 10 8 NS
Sacroiliite radiologique 90 100 NS

B27 / ated familiaux SP-uvéite-pso 65 67 NS
sensibilité aux AINS 90 67 NS

[In’y a pas de différence significative concernant la moyenne du total

des points: 10,9 £ 2,7 pour les hommes versus 9,4 * 2.3 pour les femmes.

7.3.2.3.2 - Classification de ’ESSG 1991

Tableau 7.20 : Répartition des critéres de ’ESSG par sexe chez 32 SPA

Rachialgies inflammatoires
Synovites asym. / membre inf. 35 33 NS
Atcd familiaux de SP 5 8 NS
Psoriasis 10 8 NS
Enterocolopathie inflammatoire 0 NR
Uréthrite 0 NR
Diarrhée aigue 0 NR
Fessalgies a bascule 75 42 NS
Enthésopathie 45 25 NS
Sacroiliite radiologique 90 100 NS
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les moyennes du total des différents critéres sont semblables: 1,2 + 0,6
pour les hommes comme les femmes pour les majeurs et 2,2 £ 0,7 pour les

hommes versus 1,8 £ 0,8 pour les femmes pour les mineurs.

7.3.2.3.3 - Classification de New York 1966

Tableau 7.21 : Répartition des critéres de New York par sexe chez 32 SPA

Limitation rachi 1enrirér 75 = NS
Dorso-lombalgies 90 100 NS
Ampliation thoracique de 0 a 2 cm 35 17 NS
Sacroiliite gauche stade 1 3
Sacroiliite droite stade 1 10
Sacroiliite gauche stade 2 5 42
Sacroiliite droite stade 2 0 50 NS
Sacroiliite gauche stade 3 40 33
Sacroiliite droite stade 3 45 17
Sacroiliite gauche stade 4 45 25
Sacroiliite droite stade 4 40 25
Diagnostic certain de SP 75 67 NS
Diagnostic probable de SP 15 17 NS
Diagnostic négatif de SP 10 17 NS

7.3.2.4 - Répartition par sexe des différents diagnostics

différentiels et diagnostics associés retenus pour la SPA

Il n’existe aucune différence significative en fonction du sexe au sein
de la SPA, qu’il s’agisse des différents diagnostics différentiels évoqués ou

des diagnostics associ€s retenus
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7.3.2.5 - Répartion par sexe des atteintes radiologiques de

Pappareil locomoteur dans la SPA

7.3.2.5.1 - Atteinte radiographique rachidienne

L’atteine rachidienne prédomine chez les hommes mais la différence
n’est significative que pour le segment lombaire:

rachis cervical (25 % chez les hommes versus 17 % chez les femmes);

rachis thoracique (70 % chez les hommes versus 42 %);

rachis lombaire (65 % chez les hommes versus 17 %, p < 0,01).

7.3.2.5.2 - Atteinte radiographique des sacro-iliaques

L’atteine prédomine chez les hommes avec 85 % de stades 3 et 4

versus 60 % chez les femmes mais la différence n’est pas significative.

7.3.2.5.3 - Atteinte scannographique des sacro-iliagues

Réalisé chez 4 patients, il montre une sacro-illite infra-radiographique

chez 2 femmes ainsi que pour 1 des 2 hommes.

7.3.2.5.4 - Atteintes radiographiques des articulations

périphériques

Tres significativement supérieures chez I’homme (p < 0,001), elles
sont majoritairement liées aux coxites:
45 % de coxites chez les hommes versus 8 % (p < 0,05);

25 % d’autres arthrites chez les hommes versus 0 chez les femmes.
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7.3.2.6 - Répartion par sexe des atteintes viscérales dans la SPA

Plus fréquentes chez I’homme (65 % versus 0, p < 0,001), les
atteintes viscérales sont réparties en atteintes oculaires (25 %), pulmonaires

(20 %), cardiaques (10 %), rénales (5 %) et amylose (5 %).

7.3.2.7 - Répartion par sexe des caractéristiques biologiques dans

la SPA

Seul le taux d’immunoglobuline A est significativement plus élevé
chez les hommes (tableau 7.22). La moyenne de ce taux dans les SPA est

également supérieure a la normale (normale chez ’homme < 4,5 g/l).

Tableau 7.22 : Caractéristiques biologiques en fonction du sexe chez 32 SPA

Ag. HLA B27 positi

Latex Waaler Rose + 5 0 NS
FAN > 1/100 10 25 NS
FAN > 1/500 5 17 NS

VS ala lére heure

C Reactiv Protein 20 £ 21 12+ 14 NS
Immunoglobuline A 6,6 +4,7 2,3+0,6 < 0,002
Prolactine 6,3+38 9,7+9.2 NS

7.3.2.8 - Répartion par sexe des traitements en cours dans la SPA

L’amitriptyline est plus souvent employée chez les femmes.
Les hommes bénéficie de plus de rééducation mais cette différence est

en dessous du seuil de significativité. (tableau 7.23)
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Tableau 7.23 : Répartition des Traitements en cours par sexe chez 32 SPA

Total antalgiques 75 67 NS
AINS + Butazo. 85 83 NS
Salazopyrine 15 25 NS
Methotrexate 15 17 NS
Rééducation 50 17 0,06
Amitriptyline 0 25 < 0,05

7.3.2.9 - Répartition par sexe des traitements déja tentés
dans la SPA

Leur analyse n’apporte pas de renseignement remarquable et il n’existe

aucune différence significative en fonction du sexe

7.3.2.10 - Répartion par sexe des complications iatrogénes
dans la SA

Leur analyse n’apporte pas de renseignement remarquable et il n’existe

aucune différence significative en fonction du sexe

7.3.3 - Analvse par sexe dans la SPI

7.3.3.1 - Quotient sexuel

Ce groupe est constitué de 8 hommes pour 31 femmes,

soit un quotient sexuel de 0,3.
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7.3.3.2 - Chronologie

I n’existe aucume différence significative en fonction du sexe
concernant:
= Page lors de I’étude (45,6 £+ 20,3 chez les hommes versus 46,1 £+ 15.4)
= Page de début de la maladie (38,4 + 20.5 versus 40,1 *+ 14,7)

= la durée d’évolution (7,2 * 13,7 versus 6,0 + 6,2)

7.3.3.3 - Répartition des critéres de la SPI par sexe selon les

différentes classifications

7.3.3.3.1 - Classification d’Amor 1990

La sacroiliite radiologique est plus fréquente chez I'’homme et la
moyenne du total des critéres plus €levées (9,5 £ 2.5 versus 7,5 + 1,7

p< 0,005). (tableau 7.24)

Tableau 7.24 : Répartition des critéres d’Amor par sexe chez 39 SPI

Rachialgie infl./ raideur dorso- 80 79 NS
Oligoarthrite asymétrique 75 58 NS
Fessalgie 37,5 67,8 NS
Doigt / orteil en saucisse 0 10 NS
Talalgie / enthésopathie 375 45 NS
Iritis 25 6 NS
Uretrite 1 mois avant arthrite 0 0 NR
Diarrheel mois avant arthrite 0 NR
Atcd psoriasis / balanite / entérocolo. 3 NS
Sacroiliite radiologique 71 10 < 0,001
B27 / atcd familiaux SP-uvéite-pso 87.5 65 NS
sensibilité aux AINS 90 67 NS
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7.3.3.3.2 - Classification de PESSG 1991

La sacroiliite radiologique est plus fréquente chez I’homme
(tableau 7.25).

les moyennes du total des différents critéres sont semblables: 1,1 * 0,6
chez les hommes versus 1,1 * 0,3 chez les femmes pour les majeurs et
1,4 = 1,1 pour les hommes versus 1,1 * 0,7 pour les femmes pour les

mineurs.

Tableau 7.25 : Répartition des critéres de PESSG par sexe chez 39 SPI

Rachialgies inflammatoires 50 61 NS
Synovites asym. / membre inf. 62,5 55 NS
Atcd familiaux de SP 0 10 NS
Psoriasis 0 6 NS
Enterocolopathie inflammatoire 0 NR
Uréthrite 0 NR
Diarrhée aigue 0 NR
Fessalgies a bascule 373 48 NS
Enthésopathie 37.5 32 NS
Sacroiliite radiologique 62,5 % 10 < 0,001

7.3.3.3.3 Classification de New-York 1966

Le diagnostic certain de SP posé chez 1 homme (12,5 %) est li€ a la
découverte chez ce patient d’une sacroillite stade 4 bilatérale
asymptomatique (tableau 7.25).

Cette classification est défavorable aux femmes avec 97 % de

diagnostic négatif contre 62.5 % chez I'homme (p < 0,05).
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Tableau 7.26 : Répartition des critéres de New-York par sexe chez 39 SPI

Limitation rachidienne 12,5 0 NS
Dorso-lombalgies 62.5 61 NS
Ampliation thoracique de 0 4 2 cm 0 0 NR
Sacroiliite gauche stade 1 12,5 29
Sacroiliite droite stade 1 25 16
Sacroiliite gauche stade 2 25 19
Sacroiliite droite stade 2 25 29 NS
Sacroiliite gauche stade 3 25 3
Sacroiliite droite stade 3 1235 3
Sacroiliite gauche stade 4 12,5 0
Sacroiliite droite stade 4 12,5 3
Diagnostic certain de SP 12,5 0
Diagnostic probable de SP 25 3 < 0,05
Diagnostic négatif de SP 62,5 97

7.3.3.4 - Répartition par sexe des différents diagnostics

différentiels et diagnostics associés retenus dans la SPI

Le seul diagnostic différentiel significativement plus évoqué est celui

de fibromyalgie chez 12 femmes (39 % versus 0, p < 0,05)

les diagnostics associés a la SPI retenus sont la fibromyalgie pour 6
femmes; la maladie a4 hydroxyapatite pour 1 femme, le syndrome de
Gougerot-Sjogrén pour 3 femmes. Ces différences ne sont pas significatives

en fonction du sexe.
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7.3.3.5 - Répartition par sexe des atteintes radiologiques de

I’appareil locomoteur dans la SP1

7.3.3.5.1 - Atteinte radiographique rachidienne

Il n’existe pas de réelle prédominance concernant les atteintes
rachidiennes en fonction du sexe:
rachis thoracique (25 % chez les hommes versus 6 %);

rachis lombaire (0 chez les hommes versus 3 %).

aucune atteinte du rachis cervical.

7.3.3.5.2 - Atteinte radiographique des sacro-iliaques

’atteine prédomine chez les hommes avec 62 % de stades 3 et 4
versus 10 % chez les femmes mais cette différence, bien que cliniquement
intéressante, n’est pas statistiquement significative.

7.3.3.5.3 - Atteinte scannographique des sacro-iliagues

Réalisé chez 27 patients (3 hommes et 24 femmes), il montre une
sacroiliite infra-radiographique chez 20 femmes (64,5 %) et 2 hommes
(25 %).

Cette prédominance féminine surprenante, n’est pas statistiquement

significative et doit étre pondérée par les moyennes d’ages élevées des 2
groupes qui rendent la présence de faux positifs probable. Nous soul¢verons

ce probleme dans la discussion.

7.3.3.5.4 - Atteintes des articulations périphériques

Une coxite est présente chez 2 hommes et 1 femme ainsi que des

atteintes d’autres articulations périphériques chez 4 femmes.
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7.3.3.6 - Répartition par sexe des atteintes viscérales dans la SPI

Il n’existe aucune différence significative, concernant les atteintes

viscérales (33 % chez I’homme versus 7 %).

Elles se répartissent en atteintes oculaires (25 % chez I’homme versus

3 %) et rénales (3 % chez la femme versus 0).

7.3.3.7 - Répartition par sexe des caractéristiques biologiques
dans la SPI

Un titre de FAN > 1/100 est plus fréquent chez les femmes et le taux
d’immunoglobuline A est significativement plus élevé chez les hommes
(tableau 7.27). La moyenne de ce taux reste inférieure a la normale

(normale < 4,5 g/ chez les hommes).

Le dosage de prolactine a été réalisé chez 3 hommes et 14 femmes.

Tableau 7.27 : Caractéristiques biologiques en fonction du sexe dans la SPI

Ag. HLA B27 positif a

Latex Waaler Rose + 0 0 NR
FAN > 1/100 0 45 < 0,05
FAN > 1/500 0 16 NS

VS a la lere heure 13£9 22 26 NS
C Reactiv Protein 139 2421 NS
Immunoglobuline A 43+1,9 2,5+0,8 < 0,02

Prolactine 2,6+1,1 9.0+6,9 NS
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7.3.3.8 - Répartion par sexe des traitements en cours dans la SPI

5 femmes sont traitées par Amitriptyline. (tableau 7.28)

Tableau 7.28 : Répartition des traitements en cours par sexe chez 39 SPI

Total antalgiques 33 5 NS
AINS 62,5 64,5 NS
Sulfasalazopyridine 375 42 NS
Methotrexate 0 3 NS
Réeéducation 37,5 29 NS
Amitriptyline 0 16 NS

7.3.3.9 - Répartition par sexe des traitements déja tentés
dans la SPI

Leur analyse n’apporte pas de renseignement remarquable et il n’existe

aucune différence significative en fonction du sexe

7.3.3.10 - Répartion par sexe des complications iatrogénes
dans la SPI

Leur analyse n’apporte pas de renseignement remarquable et il n’existe

aucune différence significative en fonction du sexe
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- Chapitre 8 -

( DISCUSSION}
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8.1 - CHOIX METHODOLOGIQUE

Actuellement, la prévalence et I’expression clinique des SP chez la
femme sont remises en question par de nombreux auteurs, mais les données
de la littérature sont contradictoires. La premiere explication de cette
discordance parait étre le recentrage excessif des séries initiales sur la forme
axiale de la maladie.

Certains auteurs soulignent le possible arbitraire qui a pu pousser a
1’établissement des premiers critéres autour de cette forme axiale, ceci afin
de perpétuer la description d’une forme considérée peut étre & tord comme
typique d’une entité¢ (GRAN 93).

Cet état de fait est souligné par le délais de 15 ans qui a été nécessaire
avant que le concept de SP de Moll soit, apres adaptation par Amor,

réellement admis.

Quatre périodes doivent étre identifiées pour interpréter les études:
= Avant 1961 : la terminologie n’est pas fixée et il existe des
différences conceptuelles entre européens et américains du nord.

= Entre 1961 et 1970 : la terminologie existe mais les biais

méthodologiques de recrutement sont nombreux et les études sont
rétrospectives (GRAN 90).
=> Entre 1970 et 1990 : aucune étude prospective. Les méthodologies

sont variables. L’ interprétation radiologique des sacro-iliaques différe selon
les auteurs (HOLLINGSWORTH 83, YAZICHI 86).
= Aprés 1990 : deux études prospectives sont réalisées mais toujours

sur la base des critéres de New York (WILL 90, KENNEDY 93).

La faible sensibilité de la classification de New York en mati¢re de

diagnostic précoce de SPA, puis I’évolution du concept vers les SP, ont
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amené de nombreux auteurs a €laborer de nouveaux critéres diagnostiques
(MOLL 73, CALIN 77, VAN DER LINDEN 84, RUSSEL 85, CATS 87,
MAU 87, AMOR 90, ESSG 91).

Les classifications d’Amor et de I'ESSG réalisent le meilleur
compromis sensibilité / spécificité parmis les différentes propositions de
modifications soumises aux cliniciens, y compris pour les SPA.

Cette notion se confirme dans notre étude puisque seulement 30 % des
SP ont un diagnostic certain dans la classification de New-York et que sur
les 37 % de formes axiales identifiées par les classifications d’Amor et de

I’ESSG, 20 % échappent aux criteres de New-York.

De plus en plus, les critéres deviennent I’outil incontournable du
raisonnement médical, mais cette démarche comporte des risques. Dans
quelle mesure des critéres établis peuvent-ils influencer le clinicien dans son
approche sémiologique et son jugement ?

Les résultats d’un travail peuvent-ils étre biaisé¢ par la necessité de
n’inclure que les malades «répondant aux critéres » dans une étude
scientifique ?

« Critérophiles » et « critérophobes » s’accordent cependant sur la
nécessité d’une unité de langage scientifique, et le critére, expression
standardisée de la sémiologie classique, en est son outil majeur. Il faut donc
apprendre a utiliser les classifications tout en se gardant des pieges de

[’uniformisation.

L évaluation du quotient sexuel et de I’expression clinique des SP doit
se baser sur des études prospectives, utilisant les données les plus adaptées
au diagnostic. Ces données sont actuellement représentées par les

classifications d’ Amor et de ’ESSG.
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A notre connaissance, ces critéres couplés n’ont été utilisés dans
aucune étude prospective d’évaluation du quotient sexuel ou de I'expression

clinique des SP en fonction du sexe, jusqu’a ce jour.

8.2 - POPULATION ETUDIEE

8.2.1 - Pourquoi tant de patients exclus de I’étude ?

La série initiale de 158 patients, 74 femmes et 84 hommes, est
constituée par la totalit¢ des patients vus en consultation ou en
hospitalisation pendant cette période et pour lesquels le diagnostic de SP a
été envisagé par un rhumatologue.

L’inclusion des patients a été contr6lée pour satisfaire strictement aux
criteres fixés par Amor en 1990. Certains des critéres sont d’affirmation
délicate comme 1’oligoarthrite ou les enthésopathies, ce que rappelle Amor
dans une étude détaillée des caractéristiques de sa classification sous le titre
judicieux : « Les critéres des spondylarthropathies. Criteres de classification
et / ou d’aide au diagnostic ? » (AMOR 95)

Le respect de la qualité de ces critéres et du total de 6 points minimum
nécessaires expliquent le chiffre élevé de 71 patients éliminés de 1’étude.
Nous avons donc sélectionné une population homogéne de patients au

diagnostic certain de SP.

8.2.2 - La population ainsi_sélectionnée est-elle superposable en

qualité aux données classiques de la littérature ?

Pour répondre a la question de I’adéquation entre notre population et
celle des SP décrites depuis 1990, nous avons comparé les fréquences

constatées avec les résultats de 1’étude prospective menée par Amor en 95,
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entre une population de 124 SP et un groupe témoin de 1964 patients
indemne de SP. (tableau 8.1)

Tableau 8.1 : comparatif de populations par les critéres d’Amor

Rachialgie infl./ raideur dorso-lombaire 714 78,2
Oligoarthrite asymétrique 443 56.3
Fessalgie unilatérale 66.9 195
Fessalgie a bascule 38.7 46

Doigt / orteil en saucisse 26.6 5.8
Talalgie / enthésopathie 51.6 437

Iritis 13.7 10.3

Uretrite 1 mois avant arthrite 10.5 5.7
Diarrheel mois avant arthrite 14.5 2.3
Atcd psoriasis / balanite / entérocolo. 35.5 16.1
Sacroiliite radiologique 59.7 494

B27 / atcd familiaux SP-uvéite-pso 71 71.3
sensibilité aux AINS 70 82.8

= La majorité des signes cliniques sont superposables en
fréquences mais certaines différences sont statistiquement significatives:

4 Fessalgie

La faible fréquence des fessalgies unilatérales retrouvées dans notre
étude doit étre relativisée par la plus forte fréquence de fessalgies a bascule,
plus spécifiques (AMOR 95).

4 Doigt en saucisse

On peut supposer que les 20.8 % d’écart dans la fréquence du critere
« doigt ou orteil en saucisse », soient en partie li€és a une différence de
classement des synovites et compensés par la plus grande fréquence d’oligo-
arthrite constatée dans notre étude (56.3 % versus 44.3 %).

4 Terrain

Les entérocolopathies semblent sous-représentées dans notre étude.
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= la moyenne d’age de début de la maladie bien qu’élevée (36 ans),

est conforme aux données classiques de la littérature.

= Les 2 groupes de patients sélectionnés par les classifications
d’Amor et de ’ESSG sont trés proches: 46 femmes (96 %) et 37 hommes
(95 %) par Amor versus 44 femmes (92 %) et 37 hommes (95 %) par
’ESSG. 4 femmes et 2 hommes sont classés par Amor mais pas par ’'ESSG
et inversement, 2 femmes et 2 hommes sont classés par '’ESSG mais pas
par Amor.

La similitude de ces 2 groupes explique la superposition des résultats
statistiques concernant les items communs aux 2 classifications. Certaines
nuances dans les items telles que « synovite asymétrique ou prédominant
aux membres inférieures » pour la classification de I’ESSG contre
« oligoarthrite asymétrique » pour la classification d’Amor expliquent les

quelques différences de recrutement.
=> En conclusion, les 87 SP inclues dans notre étude correspondent

a une population classique de SP si ce n’est la faible proportion de
SPE.

8.2.3 - Répartition en fonction des types de spondylarthropathies

Notre population de SP est divisée en SPA, SPP, SPE, et SPI dans les
proportions suivantes: 45 % de SPI, 37 % de SPA, 9 % de SPP, 6 % de SPR
et 3 % de SPE.

8.2.3.1 - Comment intrepréter le fait que le groupe des SPI

soit le plus représenté ?
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4 Mau a réalisé une étude prospective sur le devenir d’un groupe de
54 SP possibles, suivi pendant 10 ans (MAU 87). Ces patients souffraient
de lombalgies inflammatoires, uvéites ou enthésopathies associ€s a des
degrés mais ne répondaient pas aux criteres de New York, méme probables.
32 sont devenues SPA, 10 sont restées SPA possibles et 3 ne sont toujours
pas classables. L’auteur souligne la difficulté de reconnaitre les formes
débutantes ou non ankylosante de la maladie (SPI).

4 Une étude récente menée en Inde concernant les SPI B27 +, a
comparé 25 femmes et 39 hommes. (UPPAL 95). L’auteur conclue que les
SPI ne sont pas rares chez les femmes mais qu’elles sont diagnostiquées
tardivement.

4 Olivieri évoque une alternative a cette explication: la différence
d’accés au soins entre hommes et femmes. Il est parfaitement démontré
(MSF, Populations en danger), que dans I’ensemble des pays de niveau
économique faible, les femmes accedent plus difficilement aux soins
médicaux. Pour Olivieri, cette régle s appliquerait aux femmes indiennes
mais pourrait également concerné la population italienne (OLIVIERI 96).

= En 1995 en France, nous pouvons difficilement admettre une
différence d’accés aux soins en fonction du sexe. Si une différence existe,
elle ne peut étre que sans mesure commune avec celle suggérée par Olivieri

pour les femmes indiennes.

Les SPI rassemblent un groupe hétérogéne en terme de potentiel
évolutif, avec des manifestations cliniques qui demeureront atypiques, mais
aussi des formes cliniques de transition vers I’un ou I’autre des sous groupes
SPA, SPP, SPE, SPR.

Notre forte proportion de SPI s’expliquerait donc en partie
par la supériorité des classifications d’Amor et de 'ESSG dans

Pidentification des formes féminines et atypiques.
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8.2.3.2 - Comment intrepréter le faible nombre de SPE ?

La faiblesse de notre effectif de SPE évoque un probable biais de
recrutement. Seules les entérocolopathies révélées par une SPE consultent
en thumatologie, les entérocolopathies sévéres bénéficient d’une prise en
charge dans le service de gastro-entérologie. Par ailleurs, nous ne
réalisons pas de colonoscopies systématiques dans le cadre des SP bien
que Dexistence de formes digestives asymptdomatiques soit parfaitement
démontrée (DOUGADOS 87). Cette démarche visant a limiter les examens
invasifs a visée non thérapeutique a certainement pu conduire a sous estimer

les SPE ainsi classée en SPL.

8.3 - QUOTIENT SEXUEL

8.3.1 - Chercher le biais !

L’affirmation d’un quotient sexuel de 0,81 au sein d’un groupe de SP
doit faire soulever I’éventualit¢ d’un biais de recrutement.

La SPA dans sa forme classique, c’est a dire masculine, pose peu de
problémes diagnostiques en dehors de la phase de début. Peut on envisager
que les hommes soient moins souvent hospitalisés ou qu’ils le soient pour
des formes plus invalidantes que les femmes.

Cette hypothése est difficilement vérifiable et si elle est exacte,
parfaitement inévitable en recrutement hospitalier.

A contrario, Gran a discuté les réserves pouvant étre émises quant a
une éventuelle sélection des formes féminines graves par le biais de
I’hopitalisation (GRAN 85). Il considere que [Iégalit¢ du taux

d’hospitalisation global par sexe constaté dans sa série et I’absence de
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détection de formes benignes méconnues alors qu’il s’agissait d’une €tude
prospective, permettent d’écarter ce biais.

A la lumiére de notre étude, les formes féminines peuvent sembler plus
fréquente a I’hopital, car le diagnostic est plus difficilement porté en ville
devant une oligoarthrite débutante ou des rachialgies inflammatoires sans

modifications radiologiques patentes.

8.3.2 - Evolution ou ... révolution ?

Le quotient sexuel décrit dans notre étude ne peut pas étre comparé
aux données de la littérature publiées avant 1990. Les différences
conceptuelles, les biais méthodologiques de recrutement et le caractere
rétrospectif des études doivent par ailleur nous rendre prudent vis a vis de

I’interprétation des différents quotients sexuels décrits (GRAN 90).

Nous constatons des quotients sexuels différents pour les 5 sous-types

des 87 SP que nous avons étudiés (tableau 8.2).

Tableau 8.2 : sex-ratio en fonction du type de SP chez 87 SP

Quotient sexuel

Depuis 1990, deux études prospectives ont évaluées le quotient sexuel
en fonction des sous-types de SP, mais elles ont été réalisées sur la base des
criteres de New York (WILL 90, KENNEDY 93). Les auteurs ont calcul€ le
quotient sexuel de la population globale répondant au diagnostic de SP, puis
celui des sous types SPA, SPE et SPP. Cette démarche est intéressante mais

pose plusieurs problémes:
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4 la méthodologie ne précise pas si les criteres de sélection des
patients imposait un diagnostic certain ou probable;

4 les SPR sont délibérément exclues des études;

4 I’utilisation des critéres de New York priviligie les formes axiales et
les SPI ont peu de chances d’étre identifiées;

4 en se référant a nos résultats, la classification de New York apparait
défavorable au SP féminines puisque 75 % des femmes de notre étude ne

sont méme pas classées diagnostic probable.

= En conclusion, peut-on réellement parler d’étude de SP en

utilisant les critéres de New York ?

4 Les quotients sexuels décrits dans la population globale de SP et
dans les sous groupes de SPA des études de Will et Kennedy, sont voisines:
- sex-ratio = 2,4 pour les SP versus 2,4 pour les SPA;

- sex-ratio = 2,6 pour les SP versus 2,7 pour les SPA.

4 Lorsque nous sélectionnons les patients de notre étude par la
classification de New York , le quotient sexuel est de 2,2 donc voisin des

données classiques (tableau 8.3).

Tableau 8.3 : quotient sexuel chez 87 SP en fonction de la classification utilisée

Quotient sexuel

=> Cette constatation est compatible avec I’hypothese selon laquelle le
quotient sexuel de 0,8 décrit dans notre étude résulterait de
Pintégration des formes de SP habituellement ignorées par la

classification de New York.
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Les SPA et SPI regroupent 71 patients soit 82 % des sujets inclus dans
I’étude. 11 est donc difficile de commenter le quotient sexuel des SPP, SPE
et SPR qui portent sur de petits effectifs, mais une hypothése mérite tout
de méme d’étre soulevée concernant les SPP.

Will et Kennedy trouvent une large prédominance masculine pour les
SPP (respectivement quotients sexuels = 3,5 et 4). On peut supposer, en se
basant d’une part sur la valeur inférieure de notre quotient sexuel (1,7) et
d’autre part sur une probable sous estimation des formes périphériques de
SPP liée a I'utilisation de la classification de New York, que les formes
périphériques de SPP prédominent chez la femme. La faiblesse de notre

effectif ne nous permet pas de conclure.

Dans notre étude, la différence de distribution des SPA et SPI en
fonction du sexe est trés significative: les femmes appartiennent
essentiellement au groupe des SPI (quotient sexuel = 0,3) et les SPA sont
majoritairement masculines (quotient sexuel = 2,6).

Afin de s’assurer que les différences d’expressions cliniques décrites
dans ces deux groupes ne sont pas directement liées aux différents quotients
sexuels constatés, nous avons vérifier s’il existait des différences au sein de
chacun des sous groupes (SPA et SPI) en fonction du sexe:

4+ 1l n’existe pas de différences significatives dans la SPA en fonction
du sexe en dehors de la gravité de Iatteinte (fréquence des coxites, atteinte
radiologique lombaire, complications viscérales, taux d’IgA) supérieure
chez les hommes, et de la prise en charge thérapeutique;

4+ 1l n’existe pas de différences significatives dans la SPI en fonction
du sexe en dehors de I'utilisation des thymo-analeptiques liée I’évocation
plus fréquente du diagnostic différentiel de fibromyalgie chez les femmes et

de la fréquence accrue de la sacroiliite radiographique chez ’homme qui
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facilite le diagnostic quelque soit la classification utilisée (97 % de

diagnostic négatif chez les femmes par la classification de New York)

= Les symptomes et les caractéristiques chronologiques sont donc
superposables dans les deux sexes au sein du groupe SPA, comme au
sein du groupe SPI. Cette homogénéité par groupe, indépendamment du
sexe, nous conduit a insister sur ’erreur que constituerait 1’acceptation de la

double analogie suivante: SP1 = femmes, SPA = hommes.

8.3.2 - Quotient sexuel: biais d’une évolution légitime

Doit on considerer que notre quotient sexuel de 0,8 au sein des SP ne
peut s’expliquer que par un biais ?

Notre réponse est oul.

Mais le biais majeur de cette étude n’est pas, a notre sens, celui d’une
éventuelle sélection de malades, mais un biais d’information traduisant
simplement le remplacement de la classification de New-York par
celles d’Amor et de PESSG. La majorit¢ des auteurs s’accordent
aujourd’hui pour légitimer ce changement de classification par 1’évolution
du concept de SP (AMOR 90, DOUGADOS 91).

Notre méthodologie a permis d’éviter le biais de sélection d’une
population essentiellement masculine en grande partie secondaire 2

I’élimination des SPI par la classification de New-York.
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8.4 - EXISTE T-IL UNE FORME FEMININE DE SP ?

Nous avons montré que les femmes appartiennent essentiellement au
groupe des SPI alors que les SPA sont majoritairement masculines.
Toutefois, au sein de chaque groupe, SPA et SPIL, on ne note pas de
différence dans la fréquence des critéres des classifications d’Amor et de
I’ESSG, en dehors d’une prédominance masculine de la sacroiliite
radiologique dans le groupe SPI.

=> En se basant sur ces constatations, nous sommes tentés de répondre
qu’il n’existe pas de forme de SP spécifiquement féminine. Mais notre
étude révele certaines particularités:

4 dans la SPA, il existe une inégalité entre les deux sexes dans la
gravité de la maladie moins marquée chez les femmes;

4 dans les deux groupes (SPA et SPI), la prise en charge thérapeutique
differe selon le sexe.

=> Nous allons donc détailler ces particularités.

8.4.1 - Particularités radiologiques

8.4.1.1 - Atteinte rachidienne

Elle est moins marquée chez la femme surtout en thoraco-lombaire ce
qui est conforme aux données de la littérature. On doit cependant pondérer
cette notion en tenant compte de la durée d’évolution moindre de la maladie
chez les femmes (7 ans versus 12 ans chez ’homme). Selon Mau, 10 ans
sont en moyenne nécessaires avant que les lésions ne soient constituées

(MAU 87).



8.4.1.2 - Atteinte sacro-iliaque

Les sacroiliites féminines sont trés significativement moins
marquées sur le plan radiographique dans notre étude. Cette donnée est
classique sauf pour quelques auteurs (KIDD 88, WILL 90). Nous
constatons, comme dans la majorité des études, que la sacroiliite est corrélée
a I’atteinte radiographique du rachis dorso-lombaire.

Une attention particuliere doit étre portée au scanner des sacro-
iliaques. La supériorité de cet examen sur la radiographie standard est
parfaitement démontrée (FAM 85, VAN TIGGELEN 87, TOMACHOT 92,
REMY 96). Cet examen a été pratiqué chez 26 femmes et 11 hommes
radiographiquement indemnes de sacroiliite significative. Il s’est révelé plus
rentable chez les femmes en détectant 83 % de sacroiliite infra-
radiographique contre 64 % chez les hommes. Outre le fait que cette
différence n’est pas statistiquement significative, il faut tenir compte de la
moyenne d’age des populations. Celle des femmes est en effet supérieure a
40 ans et le nombre de faux positifs augmente au-dela de cette limite d’age
(VOGLER 84, REMY 96). Malgré cette pondération, la rentabilité¢ de cet
examen chez les femmes alors que latteinte radiographique est
significativement moins marquée que chez les hommes, nous ameéne a la
question suivante: doit-on privilégier I’'usage du scanner chez la femme ?

Certainement pas au stade ou les critéres des classifications sont
remplis puisqu’il ne modifiera pas la prise en charge thérapeutique globale.
Mais nous sommes d’accord avec Rémy pour considérer que le scanner des
sacro-iliaques est utile en cas de forte suspicion clinique avec doute sur

la radiographie, et peut étre plus particuliérement chez les femmes.



8.4.1.3 - Arthrites périphériques

Les atteintes périphériques sont souvent considérées prédominantes
chez les femmes (FORESTIER 51, RAVAULT 70, RESNICK 76,
BRAUNSTEIN 82, MOLLER 83, MARKS 83, MAC KENNA 86). Notre
étude ne confirme pas cette impression.

A contrario, une coxite est retrouvée chez 1/3 des hommes atteints de
SPA. Cette atteinte occupe une place privilégiée dans les marqueurs
prédictifs potentiels de gravité proposés par Amor (AMOR 94).

La fréquence que nous décrivons chez I’homme est appuyée par un
indice de sévérité: 5 prothéses totales de hanche ont été¢ posées chez 3
hommes avant 50 ans. Mais, bien qu’aucune PTH n’ait été posée chez les
femmes, nous ne pouvons pas montrer de significativité statistique
concernant cet indice.

Au total, on ne montre pas de prédominance féminine des formes
périphériques mais une gravité supérieure des atteintes chez ’homme

liée aux coxites.

8.4.2 - Atteintes viscérales

Uvéite > Le sex-ratio de I'uvéite a été beaucoup discut€. Elles sont
plus rares chez les femmes dans notre étude mais bien que ce résultat soit
significatif, il doit étre relativisé par I’absence de contrdle ophtalmologique
systématique.

BAV > L’absence de complication cardiaque chez les femmes n’est
pas statistiquement significative. Son évaluation minimum imposait la
réalisation d’un électrocardiogramme (DESPROGES 82), ce qui n’était pas

prévu dans notre étude.
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= La rareté des atteintes viscérales semble étre une caractéristique
féminine dans la SPA, mais pas dans la SPI ou il n’existe pas de différence

significative.

8.4.3 - Particularités biologiques

8.4.3.1 - HLA B27
La différence de fréquence trouvée (58 % chez la femme contre 74 %)

n’est pas significative. Ce résultat est conforme a ceux des études récentes

utilisant les critéres de 'ESSG (SARAUX 95, TOUBERT 95).

8.4.3.1 - Indices de sévérité

La normalité du taux d’IgA et la valeur significativement plus basse de
la CRP traduisent le caractére moins sévere des SP chez les femmes.
Dans les groupes SPA et SPL seul le taux d’IgA reste significativement

plus bas chez les femmes.

8.4.3.2 - FAN
IIs prédominent chez les femmes mais 1’interprétation en est délicate.
Doit-on leur accorder une valeur pathogene ? Sont ils les témoins de la SP
ou simplement le reflet d’une auto-immunité physiologique ? L’4ge moyen
des patients plaide en faveur de la premiere hypothése mais il n’existe
actuellement aucune réponse a ces questions dans la littérature.
3 femmes ont un syndrome de Gougerot Sjogrén histologiquement
confirmé associ¢ a la SP (1 SPP, 2 SPI). Cette association n’est pas

fréquente mais a déja été décrite (WHALEY 71).
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8.4.3.3 - Prolactine

4 La prolactine a un role établi dans la pathogénie des arthrites
réactionnelles et d’autres rhumatismales inflammatoires (GUTIEREZ 94,
JARA 94, NEIDHART 96). Les hyperprolactinémies constatées dans les
arthrites réactionnelles sont le support d’applications thérapeutiques
(BRAVO 92, ANTOINE 93, EULRY 94), mais Iefficacit¢ de la
bromocriptine n’est pas consensuelle.

4 La corrélation entre taux élevé de prolactine et élévation des
marqueurs de linflammation est reconnue par certains (GOMEZ-
VAQUERO 96), niée par d’autres (GUTIEREZ 94).

= 1l nous a semblé intéressant de rechercher une différence de taux de
prolactine en fonction du sexe.

Du fait de la difficulté de mise en oeuvre du protocole et des critéres
d’exclusions séveres, les dosages de la prolactine n’ont été possibles que sur
un effectif réduit. Sur les 17 hommes et 24 femmes, il n’apparait aucune
différence significative et les valeurs moyennes sont normales.

Ceci confirme les précédents résultats indiquant  que
’hyperprolactinémie n’est pas trouvée dans I'ensemble des SP mais

spécifiquement dans les arthrites réactionnelles.

8.4.4 - Pronostic

En dehors des marqueurs biologiques de sévérité, les données
permettant d’évaluer le pronostic dans notre étude sont d’acquisitions
rétrospectives (durée d’évolution, atteinte viscérale ou de [I’appareil
locomoteur). L’indice de Steinbrocker, habituellement utilisé dans la PR, a
parfois été évalué dans les SP (SPENCER 79). Nous ne I’avons pas mesure.
Nos résultats semblent cependant indiquer une sévérité moindre chez les

femmes. 1l n’y a pas de consensus en maticre de pronostic mais certaines
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études sont en accord avec ces résultats (RESNICK 76, BRAUNSTEIN
82).

8.4.5 - Prise en charge thérapeutique, lien avec la fibromyalgie

Tréves en 1988 pose la question de 'influence du diagnostic plus
précoce et de I’amélioration de la prise en charge globale sur le pronostic
des SP (TREVES 88). Depuis les travaux de Van Oijen sur la
phénylbutazone, certains auteurs admettent en effet une possible corrélation
entre une moindre sévérité des SP et I'utilisation prolongée des AINS dans
la SP (VAN OLJEN 85).

Puisque nous retrouvons une sévérité moindre chez les femmes, il
parait intéressant de rechercher les différences de prise en charge

thérapeutique en fonction du sexe.

Il n’existe aucune différence significative en fonction du sexe dans
I’emploi des différentes classes médicamenteuses déja tentées. Par contre, le
recours a des traitements de fond majeurs a été tres supérieur dans les SPA
que dans les SPIL.

Ceci indique en effet que Putilisation des traitements de fond est
corrélée a la forme clinique et non au sexe.

Les hommes ont bénéficié de plus de synoviorthéses et de rééducation
ce qui corrobore un retentissement fonctionnel plus marqué, ou une prise en

compte supérieur de ce retentissement.

La sulfasalazopyridine est le seul traitement de fond dont
Pefficacité a été controlée (DOUGADOS 87). C’est le plus utilisé lors de

I’étude, tous sexes confondus (1/3 des patients).
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I n’existe pas non plus de différence en fonction du sexe dans
I’utilisation des antalgiques (utilisés par plus de la moitié¢ des patients) et des
AINS (utilisés par les 2/3). Nous ne pouvons pas discuter une éventuelle
corrélation entre la moindre sévérité des SP féminines et ['utilisation

prolongée des AINS

La différence majeure vient de I’emploi des thymo-analeptiques chez
les femmes.

L’amitriptyline est le seul traitement médicamenteux significativement
plus employé chez les femmes (p < 0,03) et ce, méme dans le groupe des
SPA (p < 0,05). Par contre, il n’est pas plus utilis¢ dans la SPA que dans la
SPI tous sexes confondus.

Ceci tend a prouver que Putilisation des traitements thymo-

analeptique est corrélée au sexe et non a la forme clinique.

Nous avons posé le double diagnostic SP - fibromyalgie chez 6 des 9
femmes traitées par amitriptyline. Ce traitement a ét¢ évalué avec de bons
résultats dans la fibromyalgie (CARETTE 86). Nous discutons donc la
place de ce diagnostic différentiel vis a vis de I'utilisation des traitements
thymo-analeptique, qui pourrait expliquer la corrélation au sexe sus-citée.

La fibromyalgie, considérée comme une maladie a prédominance
féminine (90 %), est née outre-Atlantique et s’est affirmée dans les années
80 comme une entité reconnue:

- établissement d’une premiére classification en 1981 (YUNUS 81),

- concentration d’études prospectives dans un numéro spécial de
« I’ American Journal of Medecine » en 1985;

- établissement d’une nouvelle classification par I’ACR en 1990 dont

la sensibilité est évaluée a 90 % et la spécificité a 78 % (WOLFE 90).
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Cette entité est depuis cette date régulierement remise en question
(SERRATRICE 90, COHEN 93) mais aussi parfaitement indiscutable pour
certains (GOLDENBERG 95). Kahn, tout en reconnaissant la réalité¢ de
cette affection discute I'unicité étiologique de la fibromyalgie sur 3 axes
(KAHN 89):

- un syndrome aux lisieres du psychosomatique;

- une anomalie du vécu douloureux (SMYTHE 79);

- une affection musculaire peut étre métabolique (BENGTSSON 86).
Cette derniere hypothese n’est pas vérifiée (SIMMS 94) mais d’autres pistes
se sont ouvertes avec des études sur l’axe hypothalamo-hypophysaire
(RUSSEL 92, GRIEP 93) ou la somatomédine C (BENNET 92).

Méme si on peut discuter le caractére primitif ou secondaire de la
fibromyalgie (WOLFE 81), ce diagnostic est parfaitement dissociable
d’autres affections rhumatologiques (WOLFE 90) et particuliecrement des
SP (BAKKER 95)

La comparaison dans notre étude entre les 31 % de diagnostics
évoqués chez les femmes contre 0 chez les hommes est troublante, ce
d’autant plus que ce diagnostic, dissociable de la SP, n’est confirmé que
dans la moitié des cas. La fibromyalgie est également significativement
plus évoquée dans les SPI que dans les SPA et chez les femmes au sein
des SPI. Dans ces deux cas, aucune association préférentielle fibromyalgie -
SP statistiquement significative n’est confirmée en fonction du sexe.

La conjonction d’une pathologie parfois difficile a identifier (SP et
plus particulierement SPI) et d’une maladie a la mode conduit-elle a la
surestimation de cette derniére ?

Plus grave, certains préjugés concernant la douleur ne nous conduisent
ils pas a classer plus facilement les femmes dans le cadre d’une pathologie
dont certains considerent I’organicité comme douteuse ?

C’est ce que laissent supposer nos résultats.
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8.4.6 - Un diagnostic plus difficile

4+ Le total des points dans la classification d’Amor est supérieur chez
les hommes ainsi que la moyenne du total des critéres mineurs de la
classification européenne. Cette différence apparait liée a la moindre
fréquence de la sacroiliite, critére bénéficiant de la pondération maximum
(3 points) dans la classification d’Amor, et faisant partie des critéres
mineurs européens.

4 Tous les patients répondant aux critéres de New York sont classés
dans les classifications d’ Amor et européennes. Ils représentent le prototype
de la SPA et sont donc a majorité masculine. Le seul critére de la
classification de New York dont la différence de fréquence n'apparait pas
significativement supérieur chez I’homme est la lombo-dorsalgie.

4 Nous rappelons enfin que 75 % des femmes de notre étude
n’auraient pas €té diagnostiquées SPA, méme probable, par la classification

de New York.

= Méme devant un tableau de SP constitué, Le diagnostic est plus
difficile & porter chez les femmes car:

- elles appartiennent majoritairement au groupe des SPI;

- la sacroiliite est moins fréquente, tous groupes confondus.

De plus, le plus grand nombre de diagnostics différentiels évoqueés
ainsi que la prise en charge thérapeutique évoque un délai diagnostique

plus long.

En_conclusion, nous n’individualisons pas de forme féminine de

SP, mais de nombreux facteurs susceptibles de sous estimer sa

fréquence.
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IX - CONCLUSION

La lecture des travaux anciens et I’écoute de nos ainés suggerent une
moindre gravité de la SP en France (AMOR 86). Cette moindre gravité
traduit-elle comme le suppose Amor, une modification des facteurs
d’environnement ? Est-elle en partie liée a une meilleure reconnaissance des

formes indifférenciées majoritairement féminines ?

Le quotient sexuel de 0,8 décrit dané notre étude au sein des SP
s’explique par un biais d’information traduisant simplement le
remplacement de la classification de New York par celles d’Amor et de
I’ESSG. C’est le biais d’une évolution légitime prenant en compte
’évolution du concept de SP initié par Moll en 73 et établi par Amor en
1990.

L utilisation des classifications d’Amor et de 1 ’ESSG évite le biais de
sélection secondaire a I’élimination des SPI par la classification de New

York.

Les SPA et les SPI représentent plus de 80 % des SP dans notre €tude.
Les hommes dominent classiquement dans la SPA avec un quotient sexuel
de 2,6 alors que les SPI sont majoritairement féminines avec un quotient
sexuel de 0,3. Ces deux groupes, de quotients sexuels opposés, sont
cependant homogenes indépendamment du sexe.

Il faut donc insister sur I’erreur que constituerait une double analogie

tentante; SPI = femmes, SPA = hommes.

Les SPI rassemblent un groupe hétérogene en terme de potentiel
évolutif avec des formes cliniques de transition vers 1’un ou I’autre des sous

groupes SPA, SPP, SPE, SPR.
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Nous constatons que méme devant un tableau de SP constitué, le
diagnostic semble plus difficile a porter chez les femmes. Nous I’expliquons
par la conjonction de plusieurs facteurs:

- la sacroiliite radiographique est moins fréquente chez les femmes,
quel que soit le type de SP considéré;

- les femmes appartiennent majoritairement au groupe des SPI.

Cette difficulté de reconnaissance se traduit par un grand nombre de
diagnostics différentiels évoqués et une prise en charge thérapeutique

différente.

En conclusion, nous n’individualisons pas de forme féminine de SP,
mais de nombreux facteurs susceptibles de sous estimer sa fréquence.

Nous considérons donc que la SP n’est pas rare chez la femme et qu’il
faut savoir la rechercher afin de proposer a ces patientes une prise en charge

thérapeutique globale adaptée.

Si la sévérité des SP est différente chez la femme, comme le suggere
notre travail, I'étude des facteurs susceptibles d’expliquer cette différence
serait intéressante. L’identification de ces facteurs qu’ils soient génétiques,
hormonaux, ou autres, permettrait peut étre d’élucider I’influence du sexe

sur les affections rhumatismales.
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