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Introduction   

 

Le syndrome des antiphospholipides  désigné sous l’abréviation SAPL est individualisé 

depuis plus de 20 ans comme l’association de manifestations cliniques à type de  thromboses1 

veineuses ou artérielles ou des complications obstétricales et la présence durable d’anticorps2 

antiphospholipides (aPL) (Asherson et al., 1989). Les anticorps antiphospholipides sont 

constitués d’un groupe hétérogène d’auto-anticorps divisés en anticoagulant lupique (LAC) et 

anticorps anticardiolipines (aCL) selon leur méthode de détection. En effet, l’anticoagulant 

lupique est recherché en hémostase grâce à des tests de coagulation dépendant des 

phospholipides et les anticorps anticardiolipines par une méthode immuno-enzymatique de 

type ELISA utilisant la cardiolipine immobilisée. Les cibles des aPL responsables de 

thromboses sont des protéines plasmatiques : la β2-glycoprotéine 1 (β2-GP1) et la 

prothrombine (Hachulla et al., 2007). 

Ce syndrome peut être retrouvé seul, on dit qu’il s’agit du syndrome primaire ou associé à 

une autre maladie auto-immune telle que le lupus érythémateux systémique3 (LES), on parle 

alors de SAPL secondaire. Il existe des critères permettant de classer ce syndrome comme 

SAPL, ceux-ci étant déterminés dans la classification de Sapporo (Wilson et al., 1999). 

Ce syndrome doit faire l’objet d’une recherche approfondie de l’étiologie afin de traiter au 

mieux les patients. Ainsi, afin d’éviter une récidive de thrombose, une anticoagulation 

prolongée doit être instaurée et selon les dernières recommandations, un International 

Normalized Ratio (INR)4 compris entre 2 et 3 doit être fixé sous traitement par Anti-

Vitamines K (AVK). Les autres facteurs de risque cardiovasculaires tels que l’hypertension 

artérielle5, l’hypercholestérolémie
6
, le diabète7 et le tabac doivent être pris en charge. 

L’association d’aspirine à faibles doses (propriété anti-agrégante plaquettaire) et l’héparine 

chez la femme enceinte permet de réduire les complications obstétricales. 

La thrombopénie est, quant à elle, caractérisée par un taux de plaquettes < 100 G/L à 2 

reprises. Selon Uthman, la thrombopénie est fréquemment retrouvée chez des patients SAPL 

avec une prévalence8 de 22 à 42% (Uthman et al., 2008). L’objectif de notre étude est de 

montrer si cela est le cas dans notre population et de décrire les caractéristiques de celle-ci. 

 

Nous allons donc, dans un premier temps, expliquer cette pathologie et ses aspects 

cliniques, diagnostiques et thérapeutiques. Puis, nous décrirons les caractéristiques de notre 

population et enfin, nous analyserons les résultats au regard de la littérature. 
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I) SAPL et thrombopénie  

 

I.1) Historique  
 

Tout commence chez des patients atteints de lupus érythémateux systémique (LES) par 

l’apparition de cas de positivités dissociées de sérologie syphilitique c'est-à-dire des patients 

positifs pour un des deux tests effectués lors du dépistage de la syphilis9 : le test VDRL. Ce 

réactif : Veneral Disease Research Laboratory (VDRL), contient de la cardiolipine (Hachulla 

et al., 2007). 

Plus tard, en 1963, il a été rapporté des thromboses associées à un allongement des tests de 

coagulation en raison de la présence d’un anticoagulant circulant. 

En 1980, Soulier et Boffa démontrent un lien entre des fausses couches spontanées répétées et 

des événements thrombotiques ainsi que la présence d’un anticoagulant circulant. 

Trois ans plus tard, Hughes et Harris retrouvent dans le LES, une association de thromboses 

avec des anticorps anticardiolipines détectés par réaction immuno-enzymatique ELISA.  

Entre les années 1983 et 1986, plusieurs manifestations cliniques ont été décrites reliées aux 

anticorps antiphospholipides : infarctus cérébral, thromboses des artères rénales et hépatiques, 

thrombopénie, livedo, hypertension artérielle pulmonaire… 

C’est finalement en 1987 que le syndrome des antiphospholipides est défini par Harris et son 

équipe comme étant l’association d’une manifestation clinique et d’une anomalie biologique. 

L’année suivante, le SAPL devient une entité individualisée du LES.  

En 1990, des cofacteurs protéiques associés aux antiphospholipides ont été découverts. Ils 

constituent les véritables cibles des anticorps antiphospholipides. Faisant partie de ces 

cofacteurs, nous retrouvons la β2-glycoprotéine 1 (β2-GP1). 

Comme nous l’avons cité précédemment, nous avons le SAPL primaire associant une 

manifestation clinique à une anomalie biologique, le SAPL secondaire associé à une autre 

maladie auto-immune telle que le lupus et il existe des situations cliniques où l’on retrouve 

des anticorps antiphospholipides. Nous le détaillerons ultérieurement. 

Enfin, dans l’histoire de la découverte de cette pathologie, les critères de Sapporo sont nés en 

1998 afin de déterminer les patients SAPL ou non selon la clinique et la biologie. Ces critères 

ont finalement été révisés lors de la conférence de Sydney en 2006.  
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I.2) Epidémiologie10 du SAPL.  

 
D’un point de vue épidémiologique, la prévalence du SAPL est mal connue. Les anticorps 

antiphospholipides sont retrouvés entre 1 et 5% dans la population générale et chez 20 à 30% 

des patients lupiques (Gómez-Puerta and Cervera, 2014). Un SAPL survient au cours du lupus 

chez environ 50 à 70% des patients présentant des anticorps antiphospholipides (Hachulla et 

al., 2007). 

Il semble exister une prédisposition génétique. En effet, certains sous-groupes HLA de classe 

II pourraient être en cause. 

Nous savons aussi, que la population la plus touchée par cette maladie est préférentiellement 

des femmes  jeunes dont l’âge moyen se situe en-dessous de 45 ans (GEAI info, 2001). 

Il a été démontré que la majorité des maladies auto-immunes systémiques sont plus fréquentes 

chez les femmes que les hommes et qu’elles apparaissent préférentiellement pendant leur 

période fertile. Ainsi, il pourrait y avoir une influence hormonale en cause (Cervera et al., 

2009). 

 

I.3) Rappels sur la structure des phospholipides et leurs 
fonctions. 
 
 

Les phospholipides sont des constituants des membranes cellulaires, organisés en bicouche et 

classés selon leur charge nette à pH physiologique (Weil, 2005) (Fig.1). 

Les lipides sont des molécules amphiphiles11 qui possèdent une partie polaire et une partie 

apolaire (Fig.2). La partie apolaire se situe au centre de la bicouche et la partie polaire est en 

contact avec le milieu aqueux de part et d’autre de la bicouche.  

Les lipides membranaires peuvent se classer en quatre catégories : les 

diacylphosphoglycérides, les diacylglycoglycérides, les sphingolipides, les stérols et leurs 

dérivés. 

Nous allons nous intéresser uniquement au groupe des diacylphosphoglycérides qui 

constituent les principaux éléments de notre étude. Les diacylphosphoglycérides appelés 

phospholipides, forment la classe la plus abondante des lipides des cellules animales. Ils 

dérivent du glycérol par estérification en position 3 par un dérivé de l’acide phosphorique. En 

position 1 et 2, on trouve des chaînes hydrocarbonées.  
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Ces chaînes sont en général, associées au glycérol par des liaisons esters. La nature du 

substituant fixé sur l’acide phosphorique définit la nature du phosphoglycéride. 

Voici, ceux retrouvés le plus souvent : la phosphatidylcholine, la phosphatidylsérine, la 

phosphatidyléthanolamine, le phosphatidylglycérol (appelé communément la cardiolipine) et 

le phosphatidylinositol (Fig.3). 

La structure chimique de la tête polaire (partie hydrophile comprenant le glycérol et le radical 

variable) détermine la charge nette du phospholipide. Les PL peuvent être classés selon leur 

charge à pH physiologique en PL anioniques chargés négativement : la cardiolipine ou 

phosphatidylglycérol, la phosphatidylsérine et phosphatidylinositol et en PL neutres  

(comprenant deux charges : positive du radical X et négative de l’acide phosphorique) : la 

phosphatidyléthanolamine et la phosphatidylcholine. 
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          Figure 1: Représentation d'une membrane cellulaire 

  
site internet : www.takween.com/materiaux/lipides-proteines-membran e.html  
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Figure 2: Schéma d'un phospholipide 
site internet : http://biology.about.com/od/molecularbiology/ss/phospholipids.html 

 

 
 

Figure 3: Représentation de quelques phospholipides 
Source : Shechter, E., (1997). Biochimie et biophysique des membranes. Paris : Dunod. 
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I.4) Physiopathologie 
 

Les anticorps antiphospholipides constituent une famille hétérogène d’auto-anticorps qui 

reconnaissent des phospholipides anioniques ou neutres. Ils sont ainsi dirigés contre les 

phospholipides, des protéines associées aux phospholipides appelées cofacteurs ou bien contre 

les deux (Hachulla et al., 2007). 

Des études récentes sur des modèles animaux permettent d’expliquer le lien entre les 

anticorps antiphospholipides et la symptomatologie. Les APL (aCL, anti-β2 GP1 et 

anticoagulant lupique) induisent une diminution de la croissance intra-utérine des fœtus et une 

augmentation des pertes fœtales chez des souris gestantes (Hachulla et al., 2007). 

La pathogenèse12 du syndrome des antiphospholipides est vraisemblablement multifactorielle, 

impliquant l’endothélium13, diverses cellules et protéines sanguines.  

Plusieurs mécanismes possibles permettent de décrire le rôle pathogène de ces anticorps. Il 

s’agirait d’une liaison de ces anticorps aux antigènes cibles (c'est-à-dire les phospholipides 

et/ou la glycoprotéine β2-GP1 : cofacteur) sur la membrane des vaisseaux, conduisant ainsi, à 

l’induction d’un signal de transduction14 favorisant l’expression de molécules d’adhésion 

(sélectine E, I-CAM 1 et V-CAM 1) et entrainant une dysrégulation des réactions 

phospholipides dépendantes (2ème colloque GEAI Sanmarco, mars 2002). 

 
L’ensemble de ces hypothèses est résumé dans le tableau suivant (Tableau 1). 
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Mécanismes d’action potentiels des anticorps antiphospholipides (aPL). 
 

Mécanismes Pathologie Cible des anticorps 
impliqués 

Clairance de complexes immuns 
Syndrome  
LA-hypoprothrombinémie   

Prothrombine (Anticorps de forte 
affinité) 

Inhibition de la voie de la protéine C : 
- inhibition de l’activation de la 

protéine C 
- inhibition de l’activité 

anticoagulante de la protéine C 
- déficit fonctionnel en protéine S 

Thromboses veineuses 

Thrombomoduline ? 
Prothrombine ? 

Protéine C, protéine S,β2-GP1 
kininogènes, facteur V β2-GP1 

Inhibition de l’activité de l’antithrombine Thromboses veineuses 
Protéoglycanes à héparine sulfate 

Héparine, β2-GP1 

Inhibition de l’activité anticoagulante de la 
protéine Z Thromboses 

 

Inhibition de l’activité anticoagulante du 
TFPI 

 Β2-GP1 

Interférence avec la fonction de l’Annexine 
V Obstétricale Β2-GP1, annexine V? 

Inhibition de la fibrinolyse dépendant du 
FXII Athérome accéléré Β2GP1 

Inhibition de l’activation du plasminogène  Annexine II (A2) des cellules 
endothéliales 

Perturbation de cellules vasculaires 
Obstétricale+thromboses 
(artérielles et veineuses) 

 

Fixation plaquettaire Thrombopénie 
Glycoprotéines plaquettaires, 

CD36 ? 
Activation plaquettaire  Β2-GP1, kininogènes 
Déséquilibre des eicosanoïdes : 

- production accrue de thromboxane 
- défaut de production de 

prostacycline 

 ? 
 
 

Phospholipase A2 ? 
Activation des monocytes avec expression 
accrue de facteur tissulaire Thromboses Β2-GP1 

Activation et/ou apoptose des cellules 
endothéliales : 

- expression accrue de facteur 
tissulaire 

- expression accrue de molécules 
d’adhésion 

- production accrue d’endothéline I 
- perte des propriétés 

antithrombotiques 

 Β2-GP1, Annexine V ? 

Effet procoagulant par augmentation de la 
fixation de prothrombine aux cellules 
endothéliales 

 Prothrombine (Anticorps de forte 
affinité) 

Activation du complément C3 et C5. 
Complications obstétricales, 

thromboses 
 

 
Tableau 1: Mécanismes d'action potentiels des anticorps antiphospholipides 

(Hachulla et al., 2007) 
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I.5) Manifestations cliniques du SAPL 

 

Le syndrome des antiphospholipides est défini par l’association d’au moins un marqueur 

clinique à une anomalie biologique. Nous allons décrire les différentes manifestations 

cliniques retrouvées. 

Comme énoncé dans l’introduction, le SAPL est caractérisé par des thromboses veineuses ou 

artérielles. Tous les territoires vasculaires peuvent être touchés : artères, artérioles, veines, 

veinules ou capillaires, d’où la grande diversité des manifestations cliniques observées. 

L’ensemble de ces manifestations est résumé dans le tableau ci-dessous (Tableau 2) (Hachulla 

et al., 2007). 
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Multiples facettes cliniques du syndrome des antiphospholipides (SAPL). 

 

Atteinte viscérale Atteinte thromboembolique des 
gros vaisseaux 

Microangiopathie 
thrombotique 

Artérielle 

Thrombose de l’aorte, des artères axillaires, 
carotides, hépatiques, des axes ilio-fémoro-
mésentériques, des artères pancréatiques, 
poplitées, spléniques ou des artères sous-
clavières 

 

Cardiaque 

Angor, infarctus du myocarde, végétations 
valvulaires, anomalies valvulaires, thrombi 
intracardiaques, endocardite de Libman-
Sacks, embolie périphérique, athérosclérose 

Infarctus du myocarde, microthrombi 
myocardiques, myocardite, anomalies 
valvulaires 

Peau 

Thrombophlébite superficielle, hémorragies 
en flammèche, ulcères de jambe, ischémie 
cutanée distale, infarctus cutané, orteils 
pourpres, acrocyanose 

Livedo réticulaire, gangrène 
superficielle, purpural, ecchymoses, 
nodules sous-cutanés 

Glandes endocrines ou organes de 
reproduction 

Infarctus surrénal, insuffisance surrénale, 
infarctus testiculaire, infarctus prostatique, 
nécrose de la glande pituitaire, de la glande 
hypophyse 

 

Appareil digestif 

Syndrome de Budd-Chiari, infarctus 
hépatique, infarctus intestinal, infarctus 
splénique, perforation oesophagienne, colite 
ischémique, infarctus de vésicule biliaire sans 
maladie lithiasique, pancréatite, ascite 

Infarctus ou gangrène intestinal, 
hépatique, pancréatique ou splénique 

Manifestations hématologiques 
Thrombopénie, anémie hémolytique, 
syndrome hémolytique et urémique, purpura 
thrombopénique thrombocytopénique 

CIVD (syndrome catastrophique des 
antiphospholipides) 

Divers 
Perforation de la cloison nasale et 
ostéonécrose aseptique 

 

Neurologique 

Accident ischémique transitoire, accidents 
cérébraux thrombotiques ou emboliques, 
chorée, convulsions, démence multi-
infarctus, myélite transverse, 
encéphalopathie, migraine, pseudo-tumor 
cerebri, thrombose veineuse cérébrale, 
mononévrite multiple, amaurose transitoire 

Microthrombi ou micro-infarctus 

Obstétricale 
Pertes fœtales, retard de croissance intra-
utérin, HELLP syndrome, oligoamnios, 
insuffisance utéroplacentaire, prééclampsie 

 

Ophtalmologique 
Thrombose des artères rétiniennes, 
thrombose des veines rétiniennes, amaurose 
transitoire 

Rétinite 

Pulmonaire 
Embolie pulmonaire, HTAP, thrombose 
artérielle pulmonaire ou hémorragies 
alvéolaires 

Syndrome de détresse respiratoire 
aiguë ou hémorragies alvéolaires 

Rénale 

Thrombose des veines rénales, thrombose des 
artères rénales, infarctus rénal, hypertension, 
insuffisance rénale aiguë ou chronique, 
protéinurie, hématurie ou syndrome 
néphrotique 

Insuffisance rénale aiguë par 
microangiopathie thrombotique ou 
hypertension artérielle 

Veineuse 

Thrombose veineuse profonde des membres, 
thrombose veineuse surrénalienne, hépatique, 
mésentérique de la veine porte, de la veine 
splénique ou de la veine cave inférieure 

 

CIVD : communication intravasculaire disséminée ; HTAP : hypertension artérielle pulmonaire ; HELLP : haemolysis 
elevated liver enzymes low platelet count. 

 
Tableau 2: Manifestations cliniques du SAPL 

(Hachulla et al., 2007) 
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I.5.1) Thromboses veineuses 
 

Tout d’abord, les thromboses veineuses sont les plus souvent retrouvées. Elles touchent 

préférentiellement les veines des membres inférieurs. Cependant, il est possible de les 

retrouver au niveau des veines rénales, porte et sous-hépatiques, veines mésentériques, veines 

caves inférieure et supérieure mais aussi les veines pulmonaires et cérébrales (2ème colloque 

GEAI Sibilia, mars 2002). Lorsqu’elles touchent un territoire inhabituel, une suspicion de 

SAPL doit être envisagée. Il faut savoir que le SAPL peut toucher à n’importe quel âge. 

 

 

I.5.2) Thromboses artérielles 

 
Puis, d’un point de vue artériel, toutes les régions peuvent être concernées. Mais, le plus 

souvent, il s’agit du système nerveux central. En effet, on retrouve souvent des accidents 

ischémiques transitoires15 ou constitués (Hachulla et al, 2007). Une imagerie par résonance 

magnétique nucléaire (IRM) cérébrale est réalisée en utilisant des séquences T2 ou FLAIR       

(Fluid Attenuated Inversion Recovery) montrant de multiples petits hypersignaux16 localisés 

dans la substance blanche (Fig.4). C’est un examen de choix pour diagnostiquer des infarctus 

cérébraux. Il faut savoir qu’une évolution vers la démence vasculaire17 est possible.  

 

Nous allons détailler les principales manifestations retrouvées dans ce syndrome. 

I.5.3) Manifestations neurologiques 
 

Site internet : http://www.orpha.net, maladies rares et médicaments orphelins, 

syndrome de Sneddon. 

 

Il existe un syndrome particulier appelé syndrome de Sneddon caractérisé par l’association 

d’un livedo réticulaire à des signes neurologiques chez le sujet jeune. Le livedo est une 

manifestation cutanée caractérisée par une peau marbrée de façon permanente atteignant les 

membres, le tronc et quelquefois le visage. Les signes neurologiques sont constitués 

d’accidents vasculaires cérébraux, d’épilepsies ou vertiges. 

Ainsi, les principales manifestations neurologiques du SAPL sont constituées d’atteintes 

vasculaires cérébrales, d’épilepsie, de céphalées, de chorée18, démence… Ceci est résumé 

dans le tableau 3 (Hachulla et al, 2007).  
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En cas d’infarctus cérébral, le mécanisme peut être embolique19 à origine cardiaque, c’est la 

raison pour laquelle un échodoppler20 cardiaque est un examen de choix réalisé dans le SAPL 

avec thrombose artérielle. 

 
Tableau 3: Principales manifestations neurologiques associées aux 

antiphospholipides 
(Hachulla et al., 2007) 

 
Figure 4: Infarctus occipital chez un patient atteint de syndrome primaire 

des antiphospholipides: aspect d'hypersignal en T2 à l'IRM cérébrale  
Site internet : 

www-sante.ujf-grenoble.fr/sante/corpus/disciplines/medint/gdsyndr/117b/lecon117b.html 
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I.5.4) Manifestations cardiologiques 

 

Sur le plan cardiologique, nous retrouvons principalement des anomalies valvulaires, 

thromboses des coronaires, l’athérosclérose coronaire, une hypertrophie ventriculaire et un 

dysfonctionnement ventriculaire, de l’hypertension artérielle pulmonaire et des complications 

cardiaques liées au syndrome catastrophique des antiphospholipides. Nous allons décrire 

successivement les principales atteintes (Hachulla et al, 2007). 

 
Dans un premier temps, nous allons voir les atteintes valvulaires. C’est de loin, la plus 

fréquente des complications cardiaques. Elle touche 11,6% des patients sur les 1000 inclus 

dans l’étude Euro-Phospholipid de Cervera (Cervera et al, 2002). Turiel et d’autres auteurs 

décrivent chez 31 des 40 patients SAPL des anomalies valvulaires soit 82% (Hachulla et al, 

2007). Ces anomalies sont similaires à celles retrouvées dans le lupus érythémateux 

systémique (LES) à savoir un épaississement valvulaire, des lésions nodulaires irrégulières, 

végétations, fuite ou sténose21. 

D’après l’étude de Turiel, les atteintes valvulaires sont le plus souvent mitrales puis dans un 

second temps, aortiques (Hachulla et al, 2007). 

Selon des études, les patients ayant des titres élevés d’aCL ont plus de risques de développer 

de nouvelles lésions cardiaques. Il a aussi été démontré une prévalence plus élevée 

d’anomalies valvulaires chez des patients souffrant de lupus en présence d’anticorps 

antiphospholipides que chez des patients sans anticorps (Cervera et al., 2011a). Le traitement 

anticoagulant et les antiagrégants plaquettaires sont inefficaces pour prévenir les lésions 

valvulaires ainsi que les corticoïdes ou immunosuppresseurs (Hachulla et al, 2007). 

Quelquefois, il est nécessaire de réaliser un remplacement valvulaire selon la sévérité de 

l’atteinte (dans 4 à 6% des cas). Selon les publications, les auteurs préconisent une 

échographie cardiaque dès le début de la maladie, principalement lors de thromboses 

artérielles. Il ressort de ces différents articles, des recommandations pour la prise en charge. 

En effet, une échographie trans-thoracique22 doit être réalisée chez des patients SAPL surtout 

s’ils ont faits des thromboses artérielles. Lorsque les valves sont normales et en absence 

d’athérosclérose, il  n’est pas nécessaire de réaliser de contrôles échographiques. En revanche, 

en cas de lésions des valves cardiaques, il est recommandé d’effectuer des séries de contrôles 

échographiques cardiaques (Cervera et al., 2011a). 
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Nous allons nous intéresser aux manifestations coronariennes. Deux mécanismes sont à 

l’origine de ces manifestations : la thrombose et l’athérosclérose23 accélérée. La prévalence 

des aPL chez les patients faisant un infarctus du myocarde (IDM) est de 5 à 15% (Hachulla et 

al, 2007). Pour les patients faisant un IDM, la recherche d’aPL n’est pas réalisée en 

systématique sauf dans certaines conditions telles que : sujet âgé de plus de 45 ans, 

antécédents de thromboses artérielles ou veineuses, ou pertes fœtales répétées et les sujets 

ayant des antécédents familiaux de maladies auto-immunes avec préférentiellement le lupus. 

Une corrélation entre le titre des aCL et les anticorps anti-LDL oxydés (qui sont des 

marqueurs d’athérosclérose) a été mise en évidence. Enfin, un angor instable peut être une 

manifestation du SAPL. Dans l’étude de Cervera, 2,7% des patients ont des signes d’angor 

(Cervera et al, 2002). 

Peu de données concernant le SAPL et la fonction ventriculaire ont été publiées. Seules les 

études de Tektonidou montrent que les patients SAPL I ou II ont une altération de la fonction 

diastolique du ventricule droit  (Hachulla et al, 2007). Ceci est particulièrement retrouvé dans 

le SAPL I. Dans le SAPL I, des anomalies de la fonction diastolique du ventricule gauche et 

de son remplissage ont été décrites. 

Des cas de thrombi24 intracardiaques ont été décrits au cours du SAPL, cette manifestation est 

retrouvée dans un faible pourcentage de patients dans l’étude de Cervera soit 0,4% de cas. Les 

anticorps antiphospholipides participent à la formation de ces thrombi, seulement le 

mécanisme de leur formation n’a pas été élucidé. 

Enfin, des cas d’hypertension artérielle pulmonaire ont été retrouvés avec une fréquence de 

2,2% chez les patients SAPL dans l’étude de Cervera (Cervera et al, 2002). La fréquence des 

anticorps antiphospholipides chez des patients atteints d’hypertension artérielle pulmonaire 

(HTAP) varie de 10 à 20%. 

 

I.5.5) Syndrome catastrophique des antiphospholipides  
 

 

Décrivons dès à présent, le syndrome catastrophique des antiphospholipides. Ce syndrome est 

caractérisé par l’apparition rapide de thromboses multiples secondaire à une atteinte 

thrombotique diffuse de la microcirculation en présence d’anticorps antiphospholipides. 

Ainsi, en quelques jours, survient un tableau de défaillance multiviscérale pouvant associer un 

syndrome de détresse respiratoire, une atteinte rénale avec hypertension artérielle sévère, une 

atteinte neurologique centrale, une myocardiopathie et des manifestations digestives ou 

cutanées.  
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Ainsi, ce syndrome touche moins de 1% des SAPL (Costedoat-Chalumeau et al., 2012). Sa 

survenue est favorisée par une infection, un geste invasif (geste chirurgical) ou un arrêt de 

l’anticoagulation. Le traitement repose sur l’association d’une anticoagulation à base 

d’héparine, de corticothérapie à forte dose et soit de perfusions d’immunoglobulines 

intraveineuses soit d’échanges plasmatiques (Cervera et al., 2011a). Une classification a été 

réalisée détaillant les différents critères de ce syndrome (tableau 4). 

 

 

 
Tableau 4: Critères de classification du syndrome catastrophique du SAPL 

(Hachulla et al., 2007) 
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I.5.6) Manifestations obstétricales 
 
 
 

Cette forme du SAPL est la conséquence de l’ischémie placentaire et est caractérisée par des 

pertes fœtales ou embryonnaires mais pouvant aussi donner un tableau clinique d’éclampsie. 

(Hachulla et al, 2007). L’éclampsie est la survenue de crises convulsives généralisées chez la 

femme enceinte dans un contexte d’hypertension gravidique25. Il s’agit d’une urgence vitale 

pour la mère et son fœtus (site internet : http://fr.wikipedia.org, éclampsie). 

Nous verrons ultérieurement les critères diagnostiques de la morbidité gravidique, précisés 

lors de la conférence de Sapporo et révisés dans celle de Sydney.  

L’ischémie placentaire est liée à des infarctus localisés. Ces lésions sont la conséquence 

directe des antiphospholipides dirigés contre l’Annexine V qui est un anticoagulant naturel 

présent en forte concentration dans le cordon et le placenta. Il a été décrit que les anticorps 

anti-β2 GP1 sont capables de provoquer des pertes fœtales et que les anticorps 

antiphospholipides β2 dépendants ou non peuvent gêner l’implantation des cellules 

trophoblastiques26 dans l’utérus. Plus rarement, il a été observé des thromboses des gros 

vaisseaux fœtaux artérioveineux, dues aux anticorps antiphospholipides d’isotype G passant à 

travers le placenta27 (Hachulla et al, 2007) (2ème colloque GEAI Sibilia, mars 2002). 

Des études ont démontré que les femmes porteuses d’anticorps antiphospholipides et qui ont 

fait une 1ère perte fœtale ont moins de 10% de chances de mener à bien leur grossesse. 

Seulement, si elles sont sous traitement à base d’aspirine et d’héparine, leur chance s’élève à 

80% (Hachulla et al, 2007). Et, les femmes qui ont eu des pertes fœtales lors d’un SAPL sont 

plus à risque de développer des événements thrombotiques artériels ou veineux dans l’avenir. 

Ainsi, certaines publications recommandent de poursuivre le traitement à base d’aspirine 

après la grossesse si la biologie reste caractéristique (Hachulla et al, 2007). 
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I.5.7) Manifestations cutanées 
 

 

Le syndrome des antiphospholipides peut aussi se révéler par un livedo. 

Le livedo est une érythro-cyanose d’origine vasculaire dessinant un réseau. Le livedo peut 

être physiologique. Dans ce cas, il est retrouvé chez la femme jeune, sous un aspect de mailles 

fines et régulières, non infiltré et siégeant sur les membres, variant avec la température 

extérieure. Le livedo peut devenir pathologique. Dans ce cas, il apparaît chez des patients plus 

âgés avec un aspect localisé ou suspendu, de manière infiltré et touchant préférentiellement le 

tronc. Il est ainsi désigné sous le terme de livedo reticularis et est présent chez un certain 

nombre de patients atteints de SAPL (Fig.5). Ce signe cutané est présent dans un quart des cas 

et serait un marqueur de risque de complications thrombotiques artérielles. 

 
 
 
 
 

 

 

 
Figure 5: Livedo reticularis chez une femme atteinte du syndrome des 

antiphospholipides 
(Ruiz-Irastorza et al., 2010) 
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I.5.8) Manifestations rénales 
 
 
L’atteinte rénale résulte de thrombi formés soit in situ soit par des embols rénaux à partir de 

thrombus intracardiaques ou de gros vaisseaux. Ces thrombi sont responsables d’infarctus ou 

d’ischémie/nécrose28 rénale avec stimulation du système rénine-angiotensine-aldostérone à 

l’origine d’une hypertension artérielle secondaire sévère. 

La néphropathie vasculaire est caractérisée par une forme artérielle localisée dans la partie 

proximale ou distale et par une forme veineuse. 

Les principales manifestations cliniques retrouvées dans cette atteinte sont : des douleurs 

lombaires, une hypertension artérielle, une hématurie29, de la  fièvre et une insuffisance rénale 

aigüe ou chronique (Cervera et al., 2011a). 

Des recommandations ont été instaurées en 2012 pour la biopsie rénale. Celle-ci n’est pas 

recommandée en routine chez des patients SAPL. Seulement, elle doit être effectuée chez des 

patients SAPL avec une apparition brutale d’hypertension artérielle, de protéinurie30, 

d’hématurie ou d’insuffisance rénale. Chez des patients SAPL avec des lésions 

néphrologiques, plus spécifiquement chez des patients lupiques, les anticorps 

antiphospholipides doivent être recherchés à condition que d’autres causes pouvant donner 

ces types de lésions histologiques soient exclues (Cervera et al., 2011a). 

 

I.5.9) Manifestations hématologiques 
 

Des complications hématologiques ont aussi été décrites chez les patients SAPL. Le SAPL 

primaire ou secondaire peut être révélé par une thrombopénie généralement modérée (50 à 

100 G/L). Les différents mécanismes expliquant ce dysfonctionnement seront résumés 

ultérieurement. 

 

 

I.6) Critères diagnostiques 
 

Les critères diagnostiques ont été précisés lors de la Conférence de Sapporo en 1998 (Wilson 

et al., 1999) et révisés à Sydney en 2006 (Miyakis et al., 2006). Pour poser le diagnostic, il 

faut l’association d’au moins un critère clinique à un critère biologique. L’ensemble des 

critères cliniques et diagnostiques sont détaillés dans les classifications suivantes. 
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Tableau 5: Critères de Sapporo lors de la conférence de 1998 
(GEAI info, 2001) 

 

 

 

 

Critères cliniques 
1) Thrombose(s) artérielle, veineuse ou microvasculaire 

Au moins un épisode clinique dans tout tissu ou organe, confirmé (sauf pour thrombose 
veineuse superficielle) par l’imagerie, le Doppler ou l’histologie (sans inflammation pariétale 
significative) 
 

2) Morbidité gravidique 

Au moins une mort fœtale (dès 10 semaines de gestation) inexpliquée par ailleurs, sans 
anomalies morphologiques fœtales décelables par échographie ou examen direct 

OU 
Au moins une naissance prématurée (<34 semaines de gestation) d’un nouveau-né normal 
morphologiquement, liée à une (pré)-éclampsie ou une insuffisance placentaire sévère(s) 

OU 
Au moins 3 avortements (<10 semaines de gestation) spontanés consécutifs inexpliqués non 
liés à une anomalie maternelle anatomique ou hormonale, ou chromosomique parentale. 
 

Critères biologiques (avec confirmation au-delà de 6 semaines) 

1) Anticorps anticardiolipines IgG et/ou M, à titre moyen ou élevé, par un test ELISA 
standardisé pour la recherche d’anticorps anticardiolipine dépendants de la β2-GP1 

2) Lupus anticoagulant dépisté dans le plasma selon les recommandations de 
l’International Society on Thrombosis and Haemostasis : 

- allongement d’un temps de coagulation dépendant des phospholipides par un test de 
dépistage : TCA, TCK, dRVVT, TTD, temps de textarine ; 

- absence de correction du test de dépistage par mélange avec un plasma normal déplété 
en plaquettes ; 

- correction totale ou partielle du test de dépistage par adjonction d’un excès de 
phospholipides ; 

- exclusion d’autres coagulopathies, telles que héparinothérapie ou inhibiteur du facteur 
VIII. 

 
Le SAPL est « défini » s’il existe au moins un critère clinique et un critère biologique. 
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Critères actualisés préliminaires de Sapporo de classification du SAPL 

 

Tableau 6: Critères de Sydney 
(Hachulla et al., 2007) 

 

Critères cliniques 

1. Thrombose vasculaire 
Au moins un épisode de thrombose veineuse ou artérielle ou des petits vaisseaux dans n’importe quel organe. La 
thrombose doit être confirmée par des méthodes objectives validées (imagerie ou histologie). En cas de 
confirmation histologique, la thombose doit être présente sans signe inflammatoire de la paroi vasculaire. 
 

2. Morbidité obstétricale 
a) Une ou plusieurs pertes fœtales survenant à 10 semaines de grossesse ou au-delà, le fœtus étant 

morphologiquement normal sur les données d’ultrasons ou lors de l’examen direct. 
b) Une ou plusieurs naissances prématurées d’un nouveau-né morphologiquement normal avant la 37ème 

semaine de grossesse suite : (i) à une éclampsie ou à une sévère éclampsie ou (ii) à une insuffisance 
placentaire documentée. 

                                    OU 
c) 3 avortements spontanés ou plus survenant avant 10 semaines de grossesse après exclusion de toutes 

causes anatomiques ou hormonales maternelles et de toutes causes chromosomiques d’origine parentale. 

 
Critères biologiques 

1. Présence d’un lupus anticoagulant à au moins 2 déterminations espacées d’au moins 12 semaines. 
2. Présence d’anticorps anticardiolipine (aCL) de type IgG ou de type IgM dans le sérum ou dans le plasma 

à des titres intermédiaires ou élevés (c'est-à-dire >40 U GPL ou MPL, ou >99e percentile), à 2 occasions 
au moins espacées d’au moins 12 semaines, utilisant une méthode Elisa standardisée. 

3. Présence d’anticorps anti-β2-GP1 IgG ou IgM dans le sérum ou dans le plasma (à un titre >99e 
percentile), à au moins 2 occasions espacées d’au moins 12 semaines utilisant une méthode Elisa 
standardisée. 

 
Le diagnostic ne peut être retenu s’il y a moins de 12 semaines ou plus de 5 ans entre les manifestations 
cliniques et la positivité des antiphospholipides. 
 
La présence de facteurs thrombophiliques héréditaires ou acquis n’élimine pas le diagnostic de SAPL. Cependant, 
on peut identifier deux sous-groupes de SAPL : 

- présence 
- absence de facteur de risque surajouté de thrombose 

 
A titre indicatif, ces facteurs de risque sont : l’âge > 55 ans chez l’homme et > 65 ans chez la femme, présence 
d’un facteur de risque cardiovasculaire (HTA, diabète, augmentation des LDL ou taux bas d’HDL cholestérol, 
tabac, antécédents familiaux de maladie cardiovasculaire précoce, IMC >=30, microalbuminurie, filtration 
glomérulaire < 60 ml/min), thrombophilie héréditaire, prise d’estroprogestatifs, syndrome néphrotique, cancer, 
immobilisation, chirurgie. 
 
L’existence de thrombose veineuse superficielle n’est pas considérée comme un critère diagnostique. 
Les patients atteints de SAPL doivent être classés en différentes catégories : 
 

- catégorie I : plus d’un critère biologique présent (quelle que soit la combinaison) 
- catégorie IIa : lupus anticoagulant présent isolément 
- catégorie IIb : anticorps anticardiolipine présents isolément 
- catégorie IIc : anticorps anti-β2-GP1 présents isolément 
 

LDL : low density lipoprotein ; HDL : high density lipoprotein ; IMC : indice de masse corporelle ; HTA : 
hypertension artérielle ; IgG : immunoglobuline G ; Elisa : enzyme linked immunosorbent assay. 
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Dans le consensus international sur les critères préliminaires de classification du SAPL défini 

(critères de Sapporo), le délai retenu entre deux déterminations au sujet des marqueurs 

biologiques était de 6 semaines alors que dans les nouveaux critères révisés lors de la 

Conférence de Sydney en 2006, il est de 12 semaines. Autre point rajouté dans ces nouveaux 

critères de classification, la détermination de l’identification d’anticorps anti-β2 GP1 

d’isotype G et/ou M. De plus, les taux d’anticorps sont désormais précisés à savoir la 

détermination de titres intermédiaires ou élevés c'est-à-dire >40 GPL ou MPL ou >99ème 

percentile à 2 reprises pour les anticorps anticardiolipines et un titre > 99ème percentile pour 

les anticorps anti-β2 GP1. 

A présent, le diagnostic ne peut être retenu s’il y a moins de 12 semaines ou plus de 5 ans 

entre les manifestations cliniques et la positivité des anticorps antiphospholipides. Différentes 

catégories permettent de classer les patients atteints de SAPL, cela étant résumé dans les 

tableaux 5 et 6. 

I.7) Marqueurs biologiques 
 

Lorsqu’il y a une suspicion de SAPL, trois anticorps sont recherchés : l’anticoagulant lupique, 

les anticorps anticardiolipines et les anticorps anti-β2 GP1.  L’anticoagulant lupique est 

recherché en hémostase alors que les anticorps anticardiolipines et les anticorps anti-β2 GP1 

sont recherchés en immunologie par des réactions immuno-enzymatiques de type ELISA. 

Nous décrirons les procédés opératoires de détermination et quantification de ces anticorps 

plus tard. Intéressons nous aux différentes caractéristiques de ces anticorps. 

 

I.7.1) L’anticoagulant lupique ou LAC  
 
Site internet : 
www.biomnis.com/referentiel/liendoc/precis/ANTICOAG_CIRCULANT-ANTICOAG_LUPIQUE.pdf 

 
Les anticoagulants circulants sont des inhibiteurs acquis de la coagulation. Ils sont divisés en 

2 groupes selon leur expression clinique : 

- d’une part, les anticorps dirigés spécifiquement contre un facteur de la coagulation et, 

- d’autre part, les ACC dirigés contre une phase de la coagulation. 

Les plus fréquents sont les anticoagulants lupiques qui exposent à des risques thrombotiques 

et non hémorragiques. Ils appartiennent aux anticorps antiphospholipides. Ils sont détectés sur 

un allongement des tests de la coagulation (Biomnis 2011). 
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L’anticoagulant lupique est appelé anticoagulant circulant puisqu’il allonge le TCA in vitro 

(d’où son nom) bien qu’il ait un effet thrombogène in vivo. 

 

I.7.2) Les anticorps anticardiolipines 
 

La cardiolipine est un phospholipide anionique présent dans la membrane interne des 

mitochondries mais absent sur la membrane des plaquettes et des cellules endothéliales. Les 

anticorps reconnaissent la cardiolipine mais aussi d’autres phospholipides anioniques tels que 

le phosphatidylinositol et la phosphatidylsérine.  

La présence d’anticorps anticardiolipines a souvent été associée aux thromboses veineuses et 

artérielles. De nouvelles études plus récentes ont montré qu’un cofacteur31 est indispensable 

pour que les anticardiolipines puissent se fixer sur la cardiolipine tapissant les puits des 

plaques d’ELISA. Le cofacteur a été identifié comme étant la β2-glycoprotéine 1 aussi 

appelée apolipoprotéine H.Aujourd’hui, nous savons que les anticorps des patients présentant 

le SAPL ne reconnaissent pas les cardiolipines mais une structure modifiée de la β2-GP1 

native ou bien encore un épitope32 structurel formé par l’association cardiolipine-β2-GP1 

(trousse commerciale QUANTA Lite®). 

Nous distinguons deux types d’anticorps anticardiolipines : les anticorps anti-β2 GP1 

dépendants qui se fixent à la cardiolipine uniquement en présence de β2 GP1 dans le cas de 

maladies auto-immunes ou SAPL, anticorps essentiellement d’isotype33 IgG à présence 

durable. 

Et, d’un autre côté, les anticorps anti-β2 GP1 indépendants observés lors d’infections avec les 

isotypes IgM ou IgG et présents de façon transitoire (disparaissent en 2 à 3 mois) (2ème 

colloque GEAI Sanmarco, mars 2002). 

Ils sont détectés au moyen de réaction immuno-enzymatique ELISA, que nous détaillerons 

ultérieurement. 
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Caractéristiques des anticorps anticardiolipines. 

Antigènes cibles 

Cardiolipine, acide phospatidique, phosphatidylsérine, 
phosphatidylinositol. 

Isotype 

- IgG : le plus fréquent dans les maladies auto-immunes 

- IgM : rare 

Cofacteur 

Β2-glycoprotéine 1 

Dépendance en cofacteur 

- Anticorps dépendants : maladies auto-immunes 

- Anticorps non dépendants : maladies infectieuses 

 

 
Tableau 7: Caractéristiques des anticorps anticardiolipines 

(2
ème

 colloque GEAI Sanmarco, mars 2002) 

 

I.7.3) Les anticorps anti-β2 GP1 
 

 

La β2 GP1 est une glycoprotéine normalement synthétisée par le foie et présente dans le 

plasma de sujets normaux. Dans un contexte de SAPL, cette protéine est synthétisée par les 

cellules endothéliales vasculaires, les neurones et les lymphocytes (2ème colloque GEAI 

Sanmarco, mars 2002). C’est un polypeptide monocaténaire de 326 acides aminés de poids 

moléculaire de 50kD, constitué de 5 domaines répétitifs de 60 acides aminés. 

Elle a la capacité de se lier aux molécules chargées négativement c’est-à-dire les 

phospholipides anioniques, l’ADN et l’héparine. Ces caractéristiques sont ainsi résumées dans 

le tableau 8. 

Les épitopes reconnus par les anticorps anti-β2 GP1 seraient surtout situés sur le premier 

domaine. Dans les conditions physiologiques, la β2 GP1 se lie aux phospholipides anioniques 

constituants des membranes cellulaires avec une faible affinité et il se peut qu’elle exerce une 

activité anticoagulante en interférant avec la fixation des protéines de la coagulation. 
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Lorsqu’elle est liée aux anticorps, son affinité est suffisante pour initier des conditions 

prothrombotiques soit en inhibant certaines protéines ayant une activité anticoagulante 

(protéine C activée, annexine V) soit en induisant l’expression de molécules d’adhésion à la 

surface des cellules endothéliales (2ème colloque GEAI Sanmarco, mars 2002). 

 

 

Tableau 8: Caractéristiques de la β2-glycoprotéine 1 
 

I.7.4) Autres anticorps incriminés 
 

- les anticorps anti-phosphatidyléthanolamine (aPE) 
 

La phosphatidyléthanolamine (PE) est un phospholipide neutre, composant de la membrane 

cellulaire. Il joue un rôle primordial dans la coagulation en particulier dans la voie de la 

protéine C. 
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Ces anticorps sont présents dans le SAPL et le lupus, associés aux anticorps anticardiolipines, 

anti-β2 GP1 et l’anticoagulant lupique. 

Leur intérêt repose sur leur présence isolée chez des patients lors de manifestations 

thromboemboliques et/ou pertes fœtales (2ème colloque Sanmarco, mars 2002).  

Ces anticorps ne sont pas recherchés en systématique lors de suspicion de SAPL parce que les 

tests ne sont pas standardisés ni commercialisés et qu’aucune étude multicentrique34 à ce jour 

n’a relié leur présence au SAPL. Ils font l’objet de recherche dans des laboratoires spécialisés 

uniquement et celle-ci peut être intéressante dans des contextes cliniques évocateurs de SAPL 

en l’absence d’aCL et d’anti-β2 GP1. 

 

- Les anticorps anti-prothrombine (anti-PT) 
 

La réactivité de ces anticorps vis-à-vis de la prothrombine nécessite que celle-ci soit liée à une 

surface négative c'est-à-dire à des phospholipides anioniques. Les phospholipides anioniques 

sont reliés à la prothrombine par le biais de la partie N-terminale. L’intérêt pour ces anticorps 

n’a pas été démontré et leur présence n’a pas été simplement décrite dans les manifestations 

du SAPL. C’est la raison pour laquelle ces anticorps ne sont pas recherchés dans le dépistage 

de routine (2ème colloque Sanmarco, mars 2002).  

 

- Les anticorps anti-annexine V 
 

L’annexine V est une protéine placentaire retrouvée en faible quantité dans le plasma. Elle 

exerce une activité anticoagulante in vitro. Peu d’études ont été réalisées sur cet anticorps et 

sa prévalence dans les manifestations cliniques du SAPL est très faible (2ème colloque 

Sanmarco, mars 2002).  

 
 

I.8) Thrombopénie  

 

« Le taux de plaquettes nécessaire pour parler de thrombopénie n’est plus de 150 G/L mais 

100 G/L », ainsi nous avons retenu ce nouveau seuil pour notre étude. « Un taux entre 100 et 

150 G/L peut être physiologique dans des populations non caucasiennes ou pendant la 

grossesse »(Viallard, 2009). 
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Selon Uthman, trois hypothèses permettent d’expliquer la pathogénie de la thrombopénie : 

une liaison directe des plaquettes aux anticorps antiphospholipides, la présence d’anticorps 

dirigés contre des glycoprotéines présentes sur les plaquettes ou bien une activation et 

agrégation plaquettaire par le biais des anticorps antiphospholipides ou des agonistes (Uthman 

et al., 2008). 

 

La première hypothèse expliquant l’origine de la thrombopénie est la liaison directe des 

anticorps antiphospholipides aux plaquettes entraînant leur destruction par le système 

réticulo-endothélial (SRE).35 

La seconde hypothèse est la présence d’anticorps dirigés contre les glycoprotéines 

plaquettaires comme dans le Purpura Thrombopénique Idiopathique (PTI).36 Dans son étude, 

Galli montre que 27 de ces 68 patients avec des antiphospholipides ont un taux élevé 

d’anticorps anti-glycoprotéines plaquettaires et notamment 7 d’entre eux présentent des taux 

élevés d’anti-GPIIb/IIIa. 

Enfin, il est possible que les anticorps antiphospholipides induisent une thrombopénie par le 

biais d’agonistes37 stimulant l’activation et donc l’agrégation plaquettaire. Les anticorps 

anticardiolipines et l’anticoagulant lupique peuvent induire une activation plaquettaire par 

l’intermédiaire de la voie ADP dépendante. 

 
La thrombopénie est une manifestation hématologique retrouvée dans le SAPL. Longtemps, 

elle fut associée aux critères diagnostiques de cette pathologie. En effet, il a été proposé que la 

thrombopénie soit considérée comme un critère de SAPL chez des patients lupiques (Alarçon-

Segovia, 1992 cité par Cervera et al., 2011b). Comme nous l’avons précisé précédemment, le 

SAPL est défini par l’association d’un critère clinique à une anomalie biologique. Les critères 

cliniques sont représentés par une thrombose ou une morbidité obstétricale selon les critères 

de Sapporo. La thrombopénie ne fait pas partie de ces critères. Ainsi, un patient qui présente 

des anticorps antiphospholipides et une thrombopénie sans thromboses ou morbidité 

obstétricale, n’est pas considéré comme un patient présentant un SAPL. Cependant, certains 

auteurs pensent que ces patients pourraient constituer un sous-groupe représentant un stade 

pré-thrombotique précédent la découverte d’un SAPL (Cervera et al., 2011b). 

Le SAPL primaire ou secondaire (associé à un lupus) peut être révélé par une thrombopénie 

habituellement modérée (50 à 100 G/L). Il s’agit de thrombopénie périphérique (2ème colloque 

GEAI Sibilia, mars 2002). L’anémie hémolytique38 semble très rare dans le SAPL primaire 

mais plus fréquente dans la forme associée au lupus. 
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La thrombopénie observée est en général modérée et ne requiert pas de traitement. Cependant, 

lorsque que le taux de plaquettes est <20 G/L, il est proposé un traitement à base 

d’immunosuppresseurs tel que l’azathioprine, d’immunoglobulines par voie intraveineuse ou 

bien une splénectomie. La splénectomie est un acte chirurgical visant à retirer la rate. Cet 

organe est le lieu de la destruction des plaquettes ou des globules rouges sensibilisés par les 

auto-anticorps.  

Ainsi, une question se pose : faut-il traiter les patients présentant un antiphospholipide associé 

à une thrombopénie sans critères cliniques en prévention du risque de thrombose ?  

Des recommandations ont été émises suite à l’article de Cervera et son équipe publiée dans la 

revue Lupus en 2011 au sujet de la thrombopénie. En effet, l’équipe de travail suggère 

d’incorporer la thrombopénie dans les critères cliniques de classification du SAPL mais aussi 

de réaliser des études prospectives afin d’établir l’intérêt de cet argument. Et enfin, cette 

équipe suggère la nécessité d’une collaboration avec le service d’hématologie (Cervera et al., 

2011b). 

 
Pour étudier la thrombopénie, nous nous sommes basés sur un texte de l’équipe de Cabral. 

Celui-ci s’est intéressé à une population de patients SAPL porteurs d’au moins une 

manifestation hématologique (anémie hémolytique auto-immune : AHAI ou bien le syndrome 

d’Evans : AHAI et thrombopénie). Il regarde dans sa population de patients la prévalence des 

différents anticorps, le temps entre l’apparition de manifestation hématologique et 

l’événement thrombotique et/ou morbidité gravidique. Nous décrirons ultérieurement cet 

article en détail lors de notre analyse (Comellas-Kirkerup et al., 2010a). 

I.9) Autres pathologies associées 
 
 

Il est important de rappeler que la présence des anticorps antiphospholipides ne signifie pas 

obligatoirement la présence du syndrome des antiphospholipides. 

En effet, il existe des circonstances où la présence de ces marqueurs biologiques est fréquente 

mais sans pertinence clinique (Hachulla et al., 2007). 

 
Nous retrouvons ces marqueurs lors de : 
 

- maladies infectieuses telles que la syphilis, la maladie de Lyme39, la tuberculose, mais 

aussi les infections par VIH, hépatites A/B et C, le parvovirus B19, le 

cytomégalovirus, virus VZV, 
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- affections malignes : tumeurs solides, hématologiques (syndrome myéloprolifératifs40, 

leucémies41), 

 

- autres maladies auto-immunes : connectivites (LES, polyarthrite rhumatoïde, 

syndrome de Gougerot-Sjögren, sclérodermies, myosites…), thyroïdites auto-

immunes, diabète de type 1, thrombopénie chronique auto-immune…, 

 

- sujets indemnes de manifestations cliniques 
 

- prise de médicaments tels que les anti-épileptiques, la quinine, l’interféron α à fortes 

doses, l’anti-TNFα, les phénothiazines, le procaïnamide, l’éthylisme, 

 
- divers : spondylarthropathies, Rhumatisme Articulaire Aigu, syndrome de Guillain-

Barré, insuffisance rénale terminale, insuffisance hépatocellulaire. 

 

 

I.10) Traitements 
 
 

I.10.1) Prévention primaire 

 

 
A présent, il n’existe aucun consensus. Pour certains auteurs, le sujet asymptomatique ne doit 

pas être traité (Hachulla et al., 2007). Au cours du lupus, l’aspirine est prescrite lorsque l’on 

découvre des anticorps antiphospholipides. En dehors du contexte lupique, l’aspirine n’est pas 

donnée en systématique. Pour cela, la décision relève de l’expérience clinique. Cependant, 

quelque soit le contexte, dans les situations à risques de thromboses (fracture, immobilisation, 

vol en long courrier), une prévention par une héparine de bas poids moléculaire (HBPM) 

s’impose. Les moyens mis en œuvre pour assurer une prévention primaire efficace doivent 

tenir compte de l’existence ou non d’un lupus associé et du profil immunologique. Peut être 

que dans l’avenir, des propositions de prescription à base d’AVK à faibles doses ou 

d’hydroxychloroquine ayant démontré un bénéfice vasculaire seront envisagées (2ème colloque 

GEAI Sibilia, mars 2002). 
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I.10.2) Traitements des thromboses artérielles ou veineuses pour éviter les 
récidives 
 
 
 
 

Sachant qu’il n’existe aucun traitement à ce jour pouvant faire disparaître durablement les 

anticorps antiphospholipides, un traitement à visée préventive doit être instauré. Il a été 

démontré que l’aspirine seule ne prévenait pas les rechutes de thromboses. Alors que 

l’association AVK (warfarine) et aspirine atteste d’un meilleur taux de couverture. Des études 

ont été réalisées avec un INR >= 3 par Khamashta. Seulement, il a été montré par une étude 

randomisée conduite en double aveugle42 qu’une anticoagulation prolongée avec un INR entre 

3 et 4 n’offrait pas une meilleure protection qu’avec un INR compris entre 2 et 3. (Hachulla et 

al, 2007). (Fig.6). 
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Figure 6: Arbre décisionnel de la thérapeutique du SAPL 
(Hachulla et al., 2007) 
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Ainsi, il est nécessaire de discuter au cas par cas selon la sévérité de l’accident thrombotique 

cérébral, la présence de facteurs de risques cardiovasculaires associés et le profil 

immunologique. 

Dans les cas de syndrome de Sneddon, une anticoagulation par AVK au long cours est 

fortement recommandée afin d’éviter une évolution certaine vers une démence vasculaire 

(Hachulla et al, 2007). 

Les progrès réalisés dans la pathogénie du SAPL ont permis l’identification de nouvelles 

cibles moléculaires. Le traitement du SAPL repose actuellement sur une anticoagulation à 

base d’AVK ou d’héparine. Mais, vu l’essor considérable des nouveaux anticoagulants oraux 

tels que le dabigatran ou le rivaroxaban, des recherches approfondies sur ces molécules font 

l’objet d’un développement thérapeutique (Arnaud  & Amoura, 2011). 

Pour ce qui est du syndrome obstétrical, la prise en charge n’est pas la même en raison de 

l’état physiologique de la patiente. Il a été prouvé l’intérêt pour l’aspirine associée à une 

héparine de bas poids moléculaire (HBPM). 

Les femmes porteuses d’anticorps antiphospholipides  et ayant eu une 1ère perte fœtale 

précoce, doivent être sous traitement à base d’aspirine à 75 ou 100 mg/j (tableau 9). 

En cas d’échec à ce traitement, il est conseillé d’associer un traitement à base d’aspirine à 80 

ou 100 mg/j à une HBPM  sous-cutanée à une posologie de 5000 UI en 1 ou 2 injections par 

jour. Et, s’il se produit à nouveau une perte fœtale sous ce traitement (c’est le cas dans moins 

de 20% des cas), la prochaine grossesse devra être sous traitement à base de corticoïdes ou 

d’immunoglobulines polyvalentes intraveineuses à fortes doses (Hachulla et al., 2007). En 

pratique, dans le SAPL primaire, les corticoïdes sont déconseillés car au-delà de 20mg/j, ils 

majorent le risque de prématurité et d’éclampsie. En cas de lupus, on associe une 

corticothérapie à 10mg/j avec la poursuite du traitement à base d’antipaludéens de synthèse : 

hydroxychloroquine (2ème colloque GEAI Sibilia, mars 2002). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



42 
 

 

 
 

Tableau 9: Recommandations thérapeutiques pour la prise en charge des 
femmes atteintes de syndrome des antiphospholipides obstétrical 

(Hachulla et al., 2007) 

 

 

 

En fin de grossesse, il est conseillé d’arrêter l’aspirine 8 jours avant le terme afin de permettre 

une anesthésie péridurale. Rappelons que les AVK sont contre-indiqués chez la femme 

enceinte. 

 
Enfin, nous allons voir la prise en charge du SAPL catastrophique. (Fig.7). La prise en charge 

de ces patients doit se faire dans un service de réanimation. Ce syndrome a la particularité de 

toucher au moins 3 organes ce qui explique la relative diversité et gravité des symptômes. Le 

traitement repose sur une prise en charge symptomatique de la défaillance viscérale, le 

traitement des facteurs déclenchants (infections) mais aussi repose sur des anticoagulants, 

corticoïdes et/ou immunosuppresseurs. 
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Figure 7: Arbre décisionnel de prise en charge du syndrome catastrophique 
des antiphospholipides 

(Hachulla et al., 2007) 
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I.10.3) Prévention secondaire  
 
 

La prévention secondaire passe par la correction des autres facteurs de risque 

cardiovasculaires tels que le tabac, l’hypertension artérielle, les anomalies métaboliques 

lipidiques (hypercholestérolémie) et glucidiques (diabète de type 2) ainsi que le surpoids. 

Chez la femme en âge de procréer, les seuls contraceptifs tolérés sont les progestatifs dérivés 

de la 17-hydroxyprogestérone comme l’acétate de cyprotérone ou l’acétate de chlormadinone. 

Les oestroprogestatifs, de par leurs risques thrombogènes, sont contre-indiqués. 

La prévention secondaire doit tenir compte également de l’existence d’un autre facteur 

thrombophilique associé comme une résistance à la protéine C activée, une mutation de la 

prothrombine, un déficit en protéine C, en protéine S, en antithrombine dont la recherche est 

dépendante du contexte familial et personnel (Hachulla et al,2007). 

 

II ) Matériel et méthodes 
 

II.1) Patients 
 

Notre étude porte sur l’analyse rétrospective43 de patients pour qui une recherche 

d’anticorps antiphospholipides a été prescrite (anticardiolipines, anti-β2 GP1 et LAC).  

 
Les données ont été extraites à partir du système informatique des laboratoires (SIL 

Dxlab) grâce au logiciel d’exploitation Business Object (BO). Les données extraites sont : 

nom, prénom, n° IPP, code UF et service correspondant, numéro et date de demande, résultats 

des anticorps et conclusion de la recherche du LAC pour tous les patients qui ont une 

recherche de LAC et/ou d’aCL sur la période 2010-2011. Nous avons sélectionné tous les 

patients ayant au moins un des 3 marqueurs biologiques positifs (LAC, aCL et anti-β2 GP1). 

 
 Ainsi, nous avons obtenu les résultats de près de 1500 patients positifs pour au moins un 

des 3 marqueurs, distribués dans différents services tels que la dermatologie, la gynécologie, 

la neurologie, la médecine interne, la rhumatologie, l’hépato-gastro-entérologie… Nous 

n’avons gardé que les données des patients du service de médecine interne du CHU de 

Nantes. Nous avons effectué ce choix afin de traiter avec un service plus proche du 

laboratoire d’immunologie, service au sein de l’Hôtel Dieu mais aussi pour avoir un accès 

plus pratique aux données cliniques.  
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En effet, nous avons eu la possibilité de regarder les dossiers patients par le biais du 

logiciel Clinicom (logiciel regroupant les dossiers patients) et d’interroger les médecins du 

service : les Docteurs Connault et Artifoni. 

 
Après avoir obtenu notre liste de patients, nous avons complété les données avec la 

présence ou l’absence de thrombopénie. 

Nous avons classé les patients en 4 groupes : 

 

- les patients SAPL primaires, c’est-à-dire présentant des critères cliniques et 

biologiques comme vu précédemment (que nous appelons SAPL I) sans autre contexte 

de maladie auto-immune, 

- les patients SAPL secondaires, c’est-à-dire les patients présentant les critères cliniques 

et biologiques mais aussi une autre maladie auto-immune telle que le lupus 

érythémateux systémique (SAPL II), 

- les patients présentant uniquement des critères biologiques (APL BIO), 

- les patients ayant exclusivement des critères cliniques. 

Nous avons, ensuite, divisé ces groupes selon la présence ou non d’une thrombopénie 

c’est-à-dire un taux de plaquettes <100 G/L. 

Pour notre étude comparative, nous regrouperons pour certaines analyses les patients SAPL 

primaires et secondaires en une seule entité (SAPL I + II), comparée au groupe de patients 

ayant uniquement un critère biologique (APL BIO). 

 

II.2) Méthodes 

Méthode de détection utilisée au laboratoire d’immunologie du CHU de Nantes 
 
Il est important de rappeler qu’il est nécessaire quand on suspecte un syndrome des 

antiphospholipides de prescrire la recherche d’anticorps antiphospholipides. Trois anticorps 

doivent être recherchés : l’anticoagulant lupique ou LAC, les anticardiolipines IgG ou IgM et 

les anti-β2 GP1 IgG ou IgM. 

Les anticorps anticardiolipines et les anti-β2 GP1  sont recherchés en immunologie. Le LAC 

est recherché en hémostase.  
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Figure 8: Bon d'hémostase 
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Figure 9: Bon d'immunologie 
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Nous allons décrire le procédé opératoire de détermination et quantification de ces anticorps. 

 

II.2.1) Recherche et identification d’anticoagulant lupique selon les 
recommandations de l’ISTH : tests de coagulation 

 
 

Il  s’agit d’un acte de biologie combinant la détection d’un allongement du temps de 

coagulation lors de tests dépendants des phospholipides, l’identification de la présence d’un 

inhibiteur de la coagulation en utilisant des tests sensibilisés, la confirmation que cet 

inhibiteur est dépendant des phospholipides et l’exclusion d’une autre coagulopathie. 

 
Cet acte est principalement proposé dans le bilan étiologique44 de thromboses 

veineuses ou artérielles, ainsi que lors de la survenue de fausses couches à répétition. Il fait 

partie des actes diagnostiques du syndrome des antiphospholipides (SAPL) (HAS Sept 2006). 

 
La recherche d’anticoagulant lupique (LAC) doit s’effectuer sur des échantillons 

dépourvus d’héparine et déplaquettés afin d’éviter la neutralisation de l’anticorps par lyse45 de 

plaquettes résiduelles. Ainsi, il y a prélèvement du plasma frais recueilli sur tube citraté si 

possible en absence de traitement anticoagulant. 

 

 
Dans un premier temps, nous avons les tests de dépistage. 

 
Il est recommandé d’utiliser 2 tests de dépistage fondés sur des principes différents. Les tests 

pouvant être utilisés sont : 

 
- Le temps de céphaline activée ou TCA utilisant de la silice comme activateur et une 

faible concentration en phospholipides 

 

- Le temps de venin de vipère Russel ou dRVVT faisant intervenir un activateur direct 

du facteur X, ainsi, il « court-circuite » le facteur VII, les facteurs de la phase 

contact, le facteur VIII et IX. Ce test doit être utilisé en 1ère intention en raison de sa 

spécificité pour les anticoagulants lupiques β2-GP1-dépendants. 
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Dans un second temps, nous avons les tests de mélange. 

 

L’objectif est de montrer l’absence de correction du temps de coagulation si l’allongement est 

dû à un inhibiteur, cependant, il faut rester prudent si l’anticoagulant lupique est faible 

(possibilité de faux négatifs par dilution). Le test de mélange utilise un pool de plasmas 

normaux dont la préparation a été spécifiquement validée pour la recherche d’anticoagulant 

lupique : soit préparé directement au laboratoire (après double centrifugation) ou par un 

fournisseur externe (congelé ou lyophilisé). 

 
Dans ce dernier cas, il est important de vérifier les spécifications du fournisseur (taux normal 

des facteurs, exempt de plaquettes). Le mélange se fait volume à volume. 

 
L’indice de Rosner (TCA mélange-TCA témoin/ TCA malade X100) signe la présence d’un 

inhibiteur s’il est supérieur ou égal à 15.  

 
Enfin, il y a réalisation d’un test de confirmation. La caractérisation de cet inhibiteur passe par 

l’apport d’un excès de phospholipides sous forme purifiée ou de lysat plaquettaire tendant à 

normaliser le test de dépistage initialement perturbé lorsqu’il s’agit d’un anticoagulant 

lupique. 

  
A ce stade, l’exclusion d’une anomalie de coagulation éventuellement associée à 

l’anticoagulant lupique est recommandée et nécessite la mesure des facteurs de la voie 

endogène sur des dilutions progressives du plasma du malade afin d’éviter une baisse due à 

l’inhibiteur. 

 
 

II.2.2) Recherche des anticorps anticardiolipines (aCL) IgM et/ou 
IgG: tests immuno-enzymatiques 

 
Le test est effectué au sein du laboratoire d’immunologie à l’Hôtel Dieu à Nantes. Il s’agit 

d’un test ELISA : Enzyme Linked ImmunoSorbent Assay (trousse QUANTA Lite® fabriquée 

par INOVA diagnostics et distribuée par IL : Instrumentation Laboratory). Ce test permet la 

détection semi-quantitative des anticorps IgM et /ou IgG contre la cardiolipine dans le sérum 

humain. 
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Principe du test : (trousse commerciale QUANTA Lite ®) 
 
 
La méthode immuno-enzymatique ELISA (Enzyme Linked ImmunoSorbent Assay)  est un 

examen de laboratoire. Cette méthode est principalement utilisée en immunologie pour 

détecter la présence d’un anticorps ou d’un antigène46 dans un échantillon. Le test se décline 

en plusieurs étapes. Tout d’abord, un antigène est fixé dans les puits d’une plaque de micro-

titration. Un échantillon de sérum contenant une concentration inconnue d’anticorps est 

introduit dans chaque puits. Après incubation, une étape de lavage de la plaque est réalisée 

afin d’éliminer tous les anticorps non liés et d’obtenir uniquement les complexes antigènes-

anticorps fixés. On rajoute ensuite une anti-immunoglobuline humaine conjuguée à une 

enzyme. Après incubation, une autre étape de lavage est effectuée et permet de ne garder que 

les complexes antigène-anticorps-conjugué. Enfin, on rajoute le substrat de l’enzyme qui 

permet de révéler les anticorps fixés. Une dernière étape consiste à mesurer la densité optique 

à l’aide d’un spectrophotomètre. La présence ou l’absence d’anticorps dans le sérum est 

déterminée en comparant la densité optique de l’échantillon à celle de la courbe d’étalonnage 

obtenue grâce aux calibrateurs du fournisseur. Les étapes sont illustrées dans la figure 10 (site 

internet : http://fr.wikipedia.org/wiki/M%C3%A9thode_immuno-enzymatique_ELISA). 

 

 

 

Figure 10: Schéma d'un test immuno-enzymatique (ELISA) 
 

 

Le test comporte donc 4 étapes : 

- Etape 1 : « coating » (fixation) de l’antigène 

- Etape 2 : fixation de l’anticorps à doser 

- Etape 3 : fixation de l’anticorps de détection (anti-immunoglobuline humaine 

conjuguée à une enzyme) 

- Etape 4 : révélation des anticorps fixés par addition du substrat de l’enzyme 
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Méthode ELISA appliquée aux anticorps anticardiolipines 
 
 
L’antigène cardiolipine est purifié et fixé sur les puits d’une plaque de micro-titration en 

polystyrène. Les calibrateurs pré-dilués distribués par le fournisseur (gamme standard), les 

contrôles positifs et négatifs prêts à l’emploi et le contrôle interne du laboratoire dilué au 

1/101ième  ainsi que les sérums de patients dilués au 1/101ième sont ajoutés dans les différents 

puits (Fig.11). Une étape d’incubation de 30 minutes à température ambiante permet la liaison 

entre les anticorps anticardiolipines présents dans le sérum et l’antigène immobilisé dans le 

puits. Puis, une étape de lavage permet d’éliminer les molécules non liées aux antigènes. Le 

conjugué, une immunoglobuline de chèvre anti-IgM ou IgG humaine marquée par une 

enzyme HRP (Horse Radish Peroxidase) est ensuite ajouté dans chaque puits et incubé 30 

minutes à température ambiante. Le conjugué non fixé est ensuite éliminé par lavage. 

L’activité enzymatique résiduelle est quantifiée grâce à l’addition d’un substrat chromogène : 

le TMB (Tetra Methyl Benzidine). L’addition d’une solution d’acide sulfurique (H2SO4) 

permet l’arrêt de la réaction enzymatique. L’intensité de la coloration (densité optique) est 

ensuite mesurée à 450 nm dans l’heure qui suit la réaction. La présence ou l’absence 

d’anticorps anticardiolipine dans le sérum sera déterminée en comparant la densité optique de 

l’échantillon à celle d’une courbe d’étalonnage à cinq points obtenue grâce aux calibrateurs 

pré-dilués du fournisseur (Fig.12). La manipulation est validée lorsque nous obtenons des 

valeurs pour les contrôles positifs et négatifs dans un intervalle défini. Les résultats sont 

enregistrés de façon quantitative en unités anticardiolipine IgM ou IgG (MPL et/ou GPL) 

standards avec interprétation qualitative (négatif, positif faible, modéré et fort) (Fig.13). 
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Figure 11: Schéma d'une plaque de micro-titration 
 

 

 

 

 

STD : standards = calibrateurs pré-dilués distribués par le fournisseur 

POS : contrôle positif 

NEG : contrôle négatif 

Ci : contrôle interne du laboratoire dilué au 1/101ième 

SPL1 à n : échantillon de patients dilués au 1/101ième 
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Figure 12: Schéma d'une courbe d'étalonnage obtenue au laboratoire 
d'immunologie pour les anticardiolipines d'isotype G 
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Figure 13: Exemple d'une feuille de résultats d'un patient prototype du 
laboratoire 
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Le test doit être réalisé sur des sérums. Les conditions de conservation des échantillons sont 

les suivantes : 

- la conservation à température ambiante ne doit pas dépasser plus de 8h 

- si le test ne peut être effectué dans les 8h, conservation des échantillons entre 2 et 8°C 

- au-delà de 48h, nécessité de congeler les échantillons à -20°C 

 

Les résultats sont exprimés en unités GPL ou MPL. On considère des résultats positifs pour 

des échantillons de patients avec des valeurs au-delà de 20 MPL et/ou GPL. 

De 20 à 80 MPL et/ou GPL, les résultats sont considérés comme des positifs faibles à 

modérés, et les valeurs au-dessus de 80 MPL et/ou GPL, sont fortement positifs. 

 

Ainsi, on considère les échantillons comme : 

- Equivoque de 15 à 20 MPL/GPL 

- Positif faible de 20 à 40 MPL/GPL 

- Positif modéré de 40 à 80 MPL/GPL 

- Et positif fort au-delà de 80 MPL/GPL 

 

II.2.3) Recherche des anticorps anti-β2 GP1 IgM et/ou IgG : tests immuno-
enzymatiques 
 

Ce test permet la détection quantitative des anticorps anti-β2 GP1 (anti-β2 

glycoprotéine 1) d’isotype IgM et/ou IgG dans le sérum humain. 

 
Principe du test : (trousse commerciale QUANTA Lite®) 
 
L’antigène β2 GP1 est purifié et fixé dans les puits d’une plaque de micro-titration en 

polystyrène. Les calibrateurs pré-dilués du fournisseur (gamme standard), les contrôles prêts à 

l’emploi et le contrôle interne du laboratoire dilué au 1/101ième ainsi que les sérums de 

patients dilués au 1/101ième  sont ajoutés dans les différents puits. Une étape d’incubation de 

30 minutes à température ambiante permet la liaison entre les anticorps anti-β2 GP1 présents 

dans le sérum et l’antigène immobilisé dans les puits. Les molécules non liées aux antigènes 

sont éliminées par lavage. Le conjugué, une immunoglobuline de chèvre anti-IgM ou IgG 

humaine marquée à une enzyme HRP est alors ajouté dans chaque puits pour révéler les auto-

anticorps du patient.  
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Après une étape d’incubation de 30 minutes à température ambiante, le conjugué non fixé est 

élué. L’activité enzymatique résiduelle est quantifiée grâce à l’addition d’un substrat 

chromogène : le TMB (Tetra Methyl Benzidine) suivie d’une étape de mesure de l’intensité 

de la coloration ainsi développée. Les résultats sont évalués par comparaison de la densité 

optique des échantillons avec celle de la courbe de calibration à 5 points. Les résultats 

quantitatifs sont en unités Standards anti IgM ou IgG β2 GP1 USG. 

 
Les conditions de conservation des échantillons sont les mêmes que citées précédemment. 

On considère les sérums négatifs pour des valeurs inférieures à 20 USG, et des sérums positifs 

pour des valeurs supérieures à 20 USG. 

 

 

II.2.4) Méthode de recueil des données 
 

Comme énoncé précédemment, nous avons récolté les données grâce au logiciel Business 

Objects (BO). Celui-ci permet d’exploiter les données du système d’information des 

laboratoires (SIL) : Dxlab. 

 

Nous avons étudié les patients présentant au moins un des 3 critères biologiques (la présence 

d’un anticoagulant lupique ou LAC, la présence d’anticorps anticardiolipines IgM ou IgG et 

la présence d’anticorps anti- β2 GP1 IgM ou IgG ) sur 2 ans de 2010 à 2011 dans le CHU de 

Nantes. 

 

Nous obtenons les résultats de près de 1500 patients (présentant au moins un des 3 marqueurs 

biologiques positifs) distribués dans différents services allant de la dermatologie à la 

gynécologie, en passant par la neurologie, la médecine interne, la rhumatologie, l’hépato-

gastro-entérologie… 

Nous avons retrié nos données afin de sélectionner uniquement les patients du service de 

médecine interne du CHU de Nantes. 

 

Nous avons regardé les dossiers patients par le biais du logiciel Clinicom,  logiciel regroupant 

les données du patient : données administratives, l’ensemble des bilans biologiques réalisés et 

leurs valeurs ainsi que l’ensemble des courriers rédigés par les praticiens. 
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Nos patients ont tout d’abord été classés en SAPL : primaire, secondaire, patients présentant 

des critères biologiques sans critères cliniques et patients ayant une clinique évocatrice du 

SAPL mais sans les marqueurs biologiques. Dans ce dernier groupe, il s’agit de patients avec 

des valeurs d’anticorps faibles ou non reproductibles. Ces patients ne répondent pas à la 

définition du SAPL en raison de ce taux faible mais selon les cliniciens, ils présentent une 

clinique non négligeable. 

 

Nous avons donc trié nos données en faisant apparaître les numéros de demande d’analyses 

d’anticorps, la date, les valeurs biologiques par nom de patient classé alphabétiquement. Pour 

chaque patient, nous avons rajouté la conclusion au sujet de la recherche d’anticoagulant 

circulant à savoir : positif, négatif ou non effectuée. 

 

Ensuite, nous avons regardé la notion de thrombopénie pour chaque patient, c’est-à-dire un 

taux de plaquettes < à 100 G/L. Si le taux était inférieur à 2 reprises, nous notions le caractère 

thrombopénique comme présent et les valeurs pour les recherches effectuées. 

 

Ainsi, nous obtenons 4 groupes de patients. Pour la classification des patients, nous nous 

sommes fait aider par les docteurs Connault et Artifoni. 

 

Dans un deuxième temps, nous avons trié nos patients selon deux groupes : les patients 

thrombopéniques d’un côté et non thrombopéniques de l’autre. Nous avons regardé les 

paramètres suivants : les données démographiques des  patients (nombre d’hommes et de 

femmes dans chaque groupe, moyenne d’âge), l’anticoagulant circulant et les valeurs des 

anticorps (anticardiolipines et anti-β2 GP1). 

 

Nous avons également étudié plus précisément les critères biologiques (présence d’un LAC, 

d’un aCL ou d’un anti-β2 GP1) pour savoir si les patients présentaient un seul type 

d’anticorps ou bien l’association de 2 ou 3 anticorps, au sein de chaque groupe de patients. 

Nous avons également regardé quel anticorps était le plus souvent retrouvé dans ces différents 

groupes.   

 

Nous avons, par la suite, réalisé des tableaux synthétiques regroupant les données selon le 

type de SAPL, ou suivant la présence ou non du caractère thrombopénique. 
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II.2.5) Analyses statistiques 
 

Pour comparer notre population, nous avons eu recours à plusieurs tests statistiques : les tests 

de Fisher et Mann-Whitney-Wilcoxon. Ces tests ont été réalisés grâce au logiciel GraphPad 

Prism. Le test de Fisher est utilisé pour l’analyse des tables de contingence. Il est réalisé en 

général avec de faibles effectifs mais est valide pour tout type d’échantillons. C'est un test 

qualifié d'exact car les probabilités peuvent être calculées exactement plutôt qu'en s'appuyant 

sur une approximation qui ne devient correcte qu'asymptotiquement comme pour le test du 

utilisé dans les tables de contingence. 

(site internet : http://fr.wikipedia.org/wiki/Test_exact_de_Fisher) 

Pour comparer les moyennes entre elles, nous avons utilisé le test de Mann-Whitney-

Wilcoxon. Ce test statistique non paramétrique est utilisé pour comparer deux échantillons 

indépendants de petite taille et de répartition non gaussienne afin de voir s’ils ont même 

moyenne.  

(site internet : http://www.duclert.org/Aide-memoire-R/Statistiques/Test-de-Mann-Whitney.php) 

Nous considérons un intervalle de confiance de 95% pour chaque analyse statistique. Une 

valeur de p< 0.05 est considérée comme significative. 

 

III) Résultats 
 

Nous obtenons un total de 181 patients de médecine interne porteurs d’au moins un critère 

biologique positif répartis en 4 groupes : les patients SAPL primaires, les patients SAPL 

secondaires, les patients présentant uniquement des marqueurs biologiques et enfin les 

patients avec uniquement des critères cliniques (taux faible d’anticorps ou non reproductible  

non retenu comme critère biologique). Ce groupe représente 6 patients que nous avons 

finalement exclus de notre étude en raison du caractère incertain du diagnostic. Les cliniciens 

considèrent ces patients ayant une biologie normale malgré des signes cliniques évocateurs du 

SAPL. Ainsi, ils ne répondent pas à la définition complète du syndrome des 

antiphospholipides. C’est la raison pour laquelle nous avons retiré ce groupe de patients 

possédant exclusivement des critères cliniques pour l’analyse de nos résultats. 
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Tableau 10: Bilan de nos résultats 
 

III.1) Données démographiques 
 

Nous obtenons donc 175 patients de médecine interne dont 132 femmes (75 %) et 43 hommes 

(25%), avec une moyenne d’âge de 47 ans pour les femmes et 48 pour les hommes.  

28 sujets sont dans le groupe SAPL primaires, 18 dans le groupe SAPL secondaires soit 46 

patients SAPL au total et 129 patients présentent uniquement des marqueurs biologiques 

(tableau 10). La répartition hommes/femmes dans les 3 groupes n’est pas significative. En 

effet, lorsque nous comparons le groupe SAPL I + II versus APL biologique par le test de 

Fisher, celui-ci n’est pas significatif avec une valeur de p = 0.551 (p>0.05) et p=0.522 pour la 

comparaison entre le groupe SAPL I et II. 

  total % SAPL I % SAPL II % APL Bio % 

données 

démographiques 

nombre de sujets 175 100 28 16 18 10 129 74 

ratio H/F 43/132   9/19   4/14   30/99   

moyenne d'âge 

(ans) 
47   42   46   52   

moyenne âge H 48   38   53   53   

moyenne âge F 47   43   45   52   

plaquettes thrombopénie 18 10 5 18 4 22 9 7 

LAC 

LAC positif 68 63 19 76 11 79 38 56 

LAC négatif 39 36 6 24 3 21 30 44 

LAC NR 68   3   4   61   

anticorps 

ACL IgG positif 53 30 12 43 7 39 34 26 

ACL IgM positif 93 53 15 54 8 44 70 54 

ACL IgG et/ou IgM 124 71 22 79 12 67 90 70 

aCL négatif 51 29 6 21 6 33 39 30 

Aβ2GP1 IgG 

positif 
21 12 4 14 4 22 13 10 

Aβ2GP1 IgM 

positif 
33 19 6 21 2 11 25 19 

Aβ2GP1 IgGet/ou 

IgM 
48 27 7 25 5 28 36 28 

Aβ2GP1 négatif 127 73 21 75 13 72 93 72 

associations 

d'anticorps    

N=108 

1 AC (n=108 

patients) 
67 62 11 42 8 57 48 71 

2 AC 31 29 12 46 2 14 17 25 

3 AC 10 9 3 12 4 29 3 4 
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Nous avons 18 patients thrombopéniques sur les 175 patients au total soit 10% de la 

population étudiée. La répartition des patients thrombopéniques est la suivante : 5 patients 

thrombopéniques sur 28 patients SAPL I (18%) ; 4 patients thrombopéniques sur 18 patients 

SAPL II (22%) et 9 patients thrombopéniques sur 129 patients présentant uniquement des 

marqueurs biologiques (7%) (tableau 10). 

 

Nous avons analysé la moyenne d’âge globale obtenue pour chaque groupe de patients 

(tableau 11). 

 

Les différences d’âge sont significatives entre le groupe SAPL (primaire et secondaire) et le 

groupe patients avec critères biologiques uniquement (p=0.0029) mais aussi pour les patients 

SAPL primaires versus patients avec critères biologiques (p=0.0024). Dans les deux autres 

cas, la différence des moyennes d’âge est non significative (p>0.05). 

Ainsi, nos patients sont plus jeunes dans les groupes SAPL primaires et secondaires que dans 

le groupe APL avec des marqueurs biologiques. 

 
 
Puis, nous avons analysé la moyenne d’âge obtenue chez les hommes et les femmes pour les 3 

groupes de patients au moyen du test de Mann-Whitney-Wilcoxon. 

 

 

Tableau 11: Comparaison des moyennes d'âge par le test de Mann-
Whitney-Wilcoxon 

 
 
 
 

  

SAPL I+II / 

APL  BIO 

SAPL I/SAPL 

II 

SAPL I/ APL 

BIO 
SAPL II/APL BIO 

moyenne âge p 0,0029 0,3442 0,0024 0,1987 

 résultat S NS S NS 

moyenne âge 

hommes p 0,064 0,0634   

 résultat NS NS   

moyenne âge 

femmes p 0,0164 0,9709 0,0369 0,1361 

 résultat S NS S NS 
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D’après ce tableau, on ne retrouve aucune différence significative dans les moyennes d’âge 

chez les hommes quelque soit le groupe de SAPL. Les hommes ne sont statistiquement pas 

plus jeunes ou plus âgés dans un groupe que dans un autre. 

 

Nous trouvons une différence significative dans les moyennes d’âge chez les femmes dans le 

groupe SAPL (primaire et secondaire) versus le groupe de patients avec des critères 

biologiques seuls (p=0.0164). Les femmes dans le groupe SAPL (primaire et secondaire) sont 

plus jeunes que dans le groupe de patientes avec uniquement des marqueurs biologiques. 

Cette différence est également retrouvée pour les patients SAPL primaires versus patients 

avec des critères biologiques (p=0.0369). Les femmes SAPL primaires sont plus jeunes que 

celles dans le groupe de patientes avec des marqueurs biologiques. 

 

  III.2) Les anticorps 
 

III.2.1) Fréquence des anticorps 
 

- l’anticoagulant lupique (LAC)  
 

La recherche de LAC n’a été réalisée que sur 108 patients et non les 175 patients. En effet, 67 

patients n’ont pas eu de recherche d’anticoagulant lupique. Regardons, tout d’abord, la 

prévalence des différents anticorps (tableau 10). 

 

68 patients présentent un anticoagulant lupique positif soit 63 % de la population étudiée. La 

répartition de cet anticorps est la suivante : 19 patients SAPL primaires (76%), 11 patients 

SAPL secondaires (79%) et 38 patients avec des marqueurs biologiques sans critères cliniques 

(56%). 

D’après le tableau 12, lorsque nous comparons le groupe de patients SAPL primaire et 

secondaire pris ensemble par rapport au groupe de patients avec des marqueurs biologiques, 

nous observons une différence significative entre ces deux populations pour l’anticoagulant 

lupique (p=0.0373). Notons que nous analysons des petits échantillons et que la distribution 

n’est pas de type gaussienne. Ainsi, nous retrouvons plus souvent cet anticorps dans notre 

population de patients SAPL primaire et secondaire réunie que dans le groupe de patients 

avec des marqueurs biologiques. 
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A l’inverse, quand nous comparons la population de patients SAPL primaire versus SAPL 

secondaire, la différence est non significative, de même pour les patients SAPL primaire 

versus APL avec marqueurs biologiques mais aussi SAPL secondaire versus APL avec des 

marqueurs biologiques. 

- les anticorps antiphospholipides (anticardiolipines et anti-β2 GP1) 
 

- les anticardiolipines 

 

53 patients ont un anticorps anticardiolipine d’isotype G (30%) dans notre panel de patients et 

93 ont un anticorps anticardiolipine d’isotype M (53%) soit 71% des patients positifs pour 

l’un ou l’autre des isotypes. 

La répartition des anticorps anticardiolipines d’isotype G est la suivante : 12 patients SAPL 

primaires (43%), 7 patients SAPL secondaires (39%) et 34 patients avec des marqueurs 

biologiques (26%). 

Pour ce qui est de l’isotype M, nous avons 15 patients SAPL primaires (54%), 8 patients 

SAPL secondaires (44%) et 70 patients avec des marqueurs biologiques (54%). 

 

 
- Les anticorps anti-β2 GP1  
 
21 patients ont un anti-β2 GP1 d’isotype G positif (12%) sur nos 175 patients et 33 patients 

ont un anticorps anti-β2 GP1 d’isotype M positif (19%) soit 27% des patients positifs pour 

l’un ou l’autre. 

La répartition des anticorps anti-β2 GP1 d’isotype G positif est la suivante : 4 patients SAPL 

primaires (14%), 4 patients SAPL secondaires (22%) et 13 patients avec des marqueurs 

biologiques (10%). 

Enfin, nous avons 6 patients SAPL primaires avec un anticorps anti-β2 GP1 d’isotype M 

(21%), 2 patients SAPL secondaires (11%) et 25 patients SAPL avec des marqueurs 

biologiques (19%). 
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D’après le tableau 12, nous observons une différence non significative entre notre population 

de patients SAPL primaire et secondaire versus les patients avec des marqueurs biologiques. 

De même, pour les patients SAPL primaire par rapport aux patients SAPL secondaires pour 

nos deux anticorps (anticardiolipines et anti-β2 GP1). 

 

 

 

 

 

Tableau 12: Tests statistiques de Fisher 
 

 

III.2.2) Taux des anticorps 
 
Nous avons calculé la moyenne des valeurs d’anticorps anticardiolipines et d’anti-β2 GP1 

dans nos différents groupes de patients (tableaux 13 et 14). 

 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tableau 13: Moyennes des valeurs d'anticorps anticardiolipines dans nos 3 
groupes de SAPL 

  

SAPL I+II / 

APL BIO 

SAPL I/SAPL 

II 

SAPL I/ APL 

BIO 
SAPL II/APL BIO 

LAC p 0,0373 1 0,0956 0,1429 

 résultat S  NS NS NS 

aCL p 0.7064 0.4949     

 résultat NS NS     

Aβ2GP1  p 0,8501 1     

 résultat NS NS     

aCL    aCL G aCL M 

SAPL I  

Moyenne 43,15 50,95 

écart-type 35,94 31,69 

nb valeurs 12 15 

SAPL II 

Moyenne 64,73 55,16 

écart-type 46,98 28,59 

nb valeurs 7 8 

APL BIO 

Moyenne 42,54 39,67 

écart-type 31,29 32,82 

nb valeurs 34 71 
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Tableau 14: Moyennes des valeurs d'anticorps anti-β2 GP1 dans nos 3 
groupes de SAPL 

 

Nous avons analysé nos moyennes de valeurs pour chaque patient positif grâce au test de 

Mann-Whitney-Wilcoxon, en fonction du groupe de SAPL. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tableau 15: Comparaison des moyennes des valeurs d'anticorps 
anticardiolipines et anti-β2 GP1 par le test statistique de Mann-Whitney-

Wilcoxon 
 

 

 

Anti 

B2GP1   
Aβ2GP1 G 

Aβ2GP1 

M 

SAPL I 

Moyenne 107,98 55,07 

écart-type 55,27 50,19 

nb valeurs 4 6 

SAPL II 

Moyenne 117,58 69,25 

écart-type 74,88 25,81 

nb valeurs 4 2 

APL bio 

Moyenne 68,13 60,67 

écart-type 42,63 43,33 

nb valeurs 13 25 

  

SAPL I+II / 

APL BIO 

SAPL I/ 

SAPL II 

SAPL I/ 

APL BIO 

SAPL II/APL 

BIO 

aCL M p 0,013 0,6283 0,0552 0,0531 

 résultat S  NS NS NS 

aCL G p 0,4358 0,5538     

 résultat NS NS     

aβ2GP1 G p 0,0957 1     

 résultat NS NS     

aβ2GP1 M p 0,9665 impossible     

 résultat NS       
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D’après le tableau 15, nous observons une différence significative entre les moyennes de 

valeurs d’anticorps anticardiolipines d’isotype M chez les patients SAPL primaire et 

secondaire ensemble contre les patients présentant uniquement des critères biologiques 

(p=0.013). Cela  signifie que nos patients SAPL primaire et secondaire ensemble ont des 

moyennes de valeurs d’anticorps anticardiolipines d’isotype M plus élevées que la population 

de patients avec des marqueurs biologiques. Alors que pour les autres anticorps : 

anticardiolipines d’isotype G et les anti-β2 GP1 G et M, il n’y a pas de différence 

significative. Les moyennes ne sont donc pas différentes d’un groupe à l’autre, cependant, 

nous remarquons une tendance à une différence des moyennes pour l’anticorps anti-β2 GP1 

d’isotype G entre le groupe SAPL et le groupe APL biologique. 

Pour le groupe de patients SAPL primaire versus le groupe de patients SAPL secondaire, 

quelque soit l’anticorps, les valeurs biologiques sont non significatives entre elles. Notons que 

le test n’a pas pu être réalisé pour l’anticorps anti-β2 GP1 M en raison de peu de valeurs pour 

le groupe SAPL secondaire (2 valeurs uniquement). 

 

III.2.3) Associations d’anticorps 
 
Nous avons également regardé au sein de nos différents groupes de patients, si un seul 

anticorps était présent ou bien si plusieurs anticorps pouvaient être positifs simultanément 

(tableau 16). 

 

   SAPL I  % SAPL II % 
APL 

BIO 
% total % 

1 AC LAC 7 64 5 63 22 46 34 51 

 aCL 4 36 3 38 22 46 29 43 

 AB2GP1 0 0 0 0 4 8 4 6 

 sous total 1AC 11 42 8 57 48 71 67 62 

2AC LAC+aCL 10 83 2 100 13 76 25 81 

 LAC+AB2GP1 0 0 0 0 0 0 0 0 

 aCL+AB2GP1 2 17 0 0 4 24 6 19 

 sous total 2AC 12 46 2 14 17 25 31 29 

3AC LAC+aCL+AB2GP1 3 100 4 100 3 100 10 100 

 sous total 3AC 3 12 4 29 3 4 10 9 

 TOTAL(patients) 26 100 14 100 68 100 108   

 
Tableau 16: Les associations d'anticorps dans nos 3 groupes de patients 
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Ce tableau regroupe les patients qui présentent un seul type d’anticorps ou bien l’association 

de 2 ou 3 anticorps au sein de chaque groupe de patients. Nous avons travaillé sur un total de 

108 patients et non 175 en raison de l’absence de recherche de l’anticoagulant lupique sur 67 

patients, comme énoncé précédemment. 

 

 

67 patients présentent 1 des 3 anticorps positifs (LAC ou aCL ou anti-β2 GP1 quel que soit 

l’isotype) soit 62% de la population étudiée répartis dans tous les groupes. 

31 patients ont 2 des 3 marqueurs biologiques positifs soit 29% des patients et 10 patients 

présentent l’association des 3 anticorps soit 9% de la population étudiée (tableau 16). 

 

Lorsque nous avons un anticorps, la fréquence de l’anticoagulant lupique est en moyenne de 

51%, pour l’anticorps anticardiolipine elle est de 43% et pour l’anti-β2 GP1 de 6% quelque 

soit l’isotype pris isolément. 

 

Pour les patients SAPL primaires, quand nous avons un anticorps retrouvé, il s’agit de 64% 

pour l’anticoagulant lupique, 36% pour l’anticardiolipine et aucun anti-β2 GP1. 

 

Pour les patients SAPL secondaires, l’anticoagulant lupique est retrouvé dans 63% alors que 

l’anticardiolipine dans 38%.  

Enfin, pour les patients présentant uniquement des marqueurs biologiques, nous avons une 

égalité dans la fréquence des anticorps anticardiolipines avec l’anticoagulant lupique soit 46% 

chacun contre 8% pour l’anti-β2 GP1. 

 

Lorsque nous avons 2 anticorps positifs, nous retrouvons une majorité d’anticoagulant lupique 

associé à un anticardiolipine (81%) puis l’association anticardiolipine/ antiβ2 GP1 à 19%. 

Nous n’avons jamais retrouvé l’association anticoagulant lupique et anti-β2 GP1. 

 

Nous avons voulu voir si, selon le groupe clinique (SAPL I, II ou biologique), il était plus 

fréquent d’avoir un, deux ou trois anticorps associés. Pour cela, nous avons comparé notre 

population de patients SAPL primaire et secondaire ensemble avec le groupe APL biologique 

en ce qui concerne la fréquence de l’association des anticorps.  
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Nous retrouvons une différence significative (p=0.0213<0.05), ce qui veut dire que le profil 

anticorps en terme d’association est différent selon le groupe clinique.  Puis, nous avons fait la 

même chose entre le groupe SAPL primaire et SAPL secondaire. Nous n’obtenons pas de 

différence significative (Tableau 17).Dans la mesure où nous avons très peu de patients avec 3 

anticorps, nous avons regroupé les patients avec deux et trois anticorps. Nous avons regardé la 

fréquence de l’anticorps isolé versus l’association de 2 ou 3 anticorps chez les patients SAPL 

et les patients APL biologique. Nous trouvons une différence significative entre ces deux 

groupes (p=0.0237<0.05) au moyen du test statistique de Fisher. En effet, nous trouvons plus 

fréquemment un seul marqueur biologique dans le groupe APL biologique que dans le groupe 

SAPL (Tableau 17). 

Puis, nous avons comparé les moyennes des valeurs d’anticorps anticardiolipines ou anti-β2 

GP1 lorsqu’il y a 1, 2 ou 3 anticorps positifs. Nous avons voulu voir si ces taux sont 

significativement différents dans un groupe par rapport à un autre. Pour cela, nous avons 

utilisé le test statistique de Mann-Whitney-Wilcoxon. D’après le tableau 18, nous avons 

l’impression d’avoir des moyennes plus élevées dans le groupe où 3 marqueurs biologiques 

sont présents en même temps. Cependant, le test statistique ne montre pas de significativité 

(tableau 19). Ceci peut s’expliquer par le fait d’avoir un petit nombre d’échantillon avec des 

valeurs très dispersées ce qui se traduit par un écart-type élevé. 

 

 

 

Fréquence des anticorps 
SAPL I+II/APL 

BIO 
SAPL 

I/SAPL II 

1 / 2 ou 3 anticorps 
p 0,0213 0,1017 

résultat S  NS 
1 anticorps vs 2 ou 3 

anticorps 
p 0,0237   

résultat S   
 

Tableau 17: Fréquence des anticorps en présence d'1, 2 ou 3 anticorps 
positifs 
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Tableau 18: Moyennes des valeurs d'anticorps dans nos associations de 
marqueurs biologiques 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tableau 19: Comparaison des moyennes des valeurs d'anticorps par le test 
statistique de Mann-Whitney-Wilcoxon 

 
 

III.3) Thrombopénie 
 

18 patients sur les 175 patients obtenus présentent une thrombopénie c’est-à-dire un taux de 

plaquettes < 100 G/L,  soit 10% de notre population étudiée. Sur ces 18 patients, on a 5 

hommes et 13 femmes. La moyenne d’âge est de 54,6 ans. 

Les moyennes d’âge sont de 53,2 ans pour les hommes contre 55,2 ans pour les femmes.  

 1 AC 2 AC 3 AC 

taux 
d'AC 

aCL 
G 

aCL 
M 

aβ2GP1 
G aβ2GP1M aCL G aCL M aβ2GP1 

G aβ2GP1M aCL G aCL M aβ2GP1 
G aβ2GP1M 

moyenne  31,13 32,45 68,17 33,50 39,94 46,00 58,00 74,16 72,59 67,34 106,82 79,61 

médiane  29,70 26,35 68,17 33,50 31,29 25,00 58,00 45,20 66,56 69,00 114,40 69,25 
min 20,00 16,00 46,53 25,00 17,00 16,00 58,00 27,10 20,00 15,00 28,00 23,00 
max 54,60 62,40 89,80 42,00 151,00 136,00 58,00 151,00 151,00 151,00 211,30 151,00 

écart -
type 10,15 12,71 30,60 12,02 36,33 38,68 0 56,89 52,81 45,60 79,27 53,40 

nb 
valeurs 11 24 2 2 12 23 1 5 6 7 5 8 

  

1 
anticorps 

2 
anticorps  3 anticorps 

aCL G 
p 0,3729 

résultat NS 

aCL M 
p 0,222 

résultat NS 

AB2GP1 
G 

p 0,9048 

résultat NS 

AB2GP1 
M 

p 0,4794 

résultat NS 
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La répartition de patients thrombopéniques est la suivante : 5 patients thrombopéniques sur 28 

patients SAPL I (18%) ; 4 patients thrombopéniques sur 18 patients SAPL II (22%) et 9 

patients thrombopéniques sur 129 patients présentant uniquement des marqueurs biologiques 

(7%) (tableau 10). 

 

Nous avons analysé notre population de patients thrombopéniques versus non 

thrombopéniques en utilisant le test exact de Fisher (tableau 20). 

 

 
Tableau 20: Comparaison de la fréquence de la thrombopénie dans nos 

différents groupes par le test de Fisher 
 

 

On observe une différence significative entre la population de patients SAPL primaire et 

secondaire ensemble par rapport aux patients présentant des critères biologiques. (p=0.0232), 

c’est-à-dire que les patients SAPL primaires et secondaires sont plus souvent 

thrombopéniques que les patients présentant des marqueurs biologiques. 

Pour les patients SAPL primaire versus secondaire, on ne retrouve pas de différence 

significative, c’est la même chose pour les patients SAPL primaire versus patients avec 

critères biologiques et pour les patients SAPL secondaire versus patients avec les critères 

biologiques. 

Le tableau 21 illustre les résultats de moyenne et écart-type des taux moyens de plaquettes 

pour chaque groupe de SAPL. 

Nous avons comparé par le test de Mann-Whitney-Wilcoxon les moyennes des valeurs de 

taux de plaquettes dans les 3 groupes (tableau 21).  

 

 

 

  

SAPL I+II / 

APL BIO 

SAPL I/SAPL 

II 

SAPL I/ APL 

BIO 

SAPL 

II/APL BIO 

thrombopéniques/ 

non 

thrombopéniques 

p 0,0232 0,721 0,134 0,0559 

 résultat S  NS NS NS 
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    thrombopénie (G/L) 

SAPL I 

Moyenne 40 

écart-type 23 

nb valeurs 5 

SAPL II 

Moyenne 63 

écart-type 32 

nb valeurs 4 

APL BIO 

Moyenne 80,44 

écart-type 15,01 

nb valeurs 9 

 
Tableau 21: Moyenne des taux de plaquettes pour chaque groupe de SAPL 

 
 

 
Tableau 22: Comparaison des moyennes des valeurs de taux de plaquettes 

par le test de Mann-Whitney-Wilcoxon 
 

 

La différence entre les moyennes de valeurs de taux de plaquettes chez les patients 

thrombopéniques est significative dans la population SAPL primaire et secondaire versus 

APL avec critères biologiques (p=0.0106) et aussi dans la population SAPL primaire versus 

APL avec marqueurs biologiques (p=0.004).  Ainsi, dans les groupes SAPL primaires et 

secondaires, on retrouve des moyennes différentes par rapport au groupe de patients SAPL 

avec des marqueurs biologiques. En clair, les patients thrombopéniques de ces 2 groupes 

confondus ont une thrombopénie plus profonde que les patients thrombopéniques du groupe 

APL biologique. Ceci est la même chose pour les patients SAPL I versus APL biologique. 

A l’inverse, les moyennes de taux de plaquettes ne sont pas différentes pour les patients SAPL 

primaire versus secondaire et les patients SAPL secondaire versus APL avec critères 

biologiques. 

 

 

  

SAPL I+II / 

APL  BIO 

SAPL I/SAPL 

II 

SAPL I/ APL  

BIO 

SAPL 

II/APL BIO 

thrombopénie p 0,0106 0,2857 0,004 0,2601 

 résultat S  NS S  NS 
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III.4) Les 3 groupes de patients 
 

III.4.1) 1er sous-groupe de patients : les SAPL I 
 
Nous avons regardé la répartition des différents marqueurs biologiques dans le groupe de 

patients SAPL I thrombopéniques ou non. Les résultats obtenus sont résumés dans le tableau 

suivant. 

 
 

   SAPL I   

 thrombopéniques % 
non 

thrombopéniques 
% total % 

nombre 

patients 
5   23   28 100 

LAC positif 4 80 15 75 19 76 

LAC négatif 1 20 5 25 6 24 

ACL positif 5 100 17 74 22 79 

ACL négatif 0 0 6 26 6 21 

Aβ2GP1 

positif 
1 20 6 26 7 25 

Aβ2GP1 

négatif 
4 80 17 74 21 75 

1 AC( n=26 

p) 
0 0 10 50 11 42 

2 AC 5 100 7 35 12 46 

3 AC 0 0 3 15 3 12 

 

Tableau 23: Les patients SAPL primaires 
 

 

28 patients appartiennent au groupe SAPL primaire. 19 patients présentent un anticoagulant 

lupique positif (76%), 6 patients sont négatifs pour cet anticorps et pour 3 patients, l’analyse 

n’a pas été effectuée (tableau 23). 

 

 

12 patients présentent un anticorps anticardiolipine d’isotype G (43%) avec un taux moyen de 

43 GPL, et 15 patients ont un anticorps anticardiolipine d’isotype M (54%) avec un taux 

moyen de 51 MPL. 22 patients présentent un anticorps anticardiolipine positif quelque soit 

l’isotype soit 79% contre 6 patients négatifs pour cet anticorps soit 21%. 
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Pour ce qui est des anticorps anti-β2 GP1, 7 patients sont positifs (25%) contre 21 patients 

négatifs pour cet anticorps (75%). 4 patients ont un anti-β2 GP1 d’isotype G positif (14%) 

avec un taux moyen de 108 USG et 6 patients présentent un anti-β2 GP1 d’isotype M (21%) 

avec un taux moyen de 55 USG. 

12% des patients SAPL primaires ont l’association de 3 anticorps, 46% ont 2 anticorps (83% 

des patients ont l’association anticoagulant lupique et anticardiolipines alors que 17% 

présentent l’association anticardiolipines et anti-β2 GP1) et 42% ont un seul anticorps positif 

(64% ont l’anticoagulant lupique et 36% pour les anticardiolipines ). 

 

5 patients sont thrombopéniques soit 18% de notre population SAPL primaire avec un taux 

moyen de plaquettes à 40 G/L. 4 d’entre eux présentent un anticoagulant lupique positif soit 

80%. La fréquence des anticorps anticardiolipines est de 100% : 40% sont positifs pour 

l’isotype G contre 80% pour l’isotype M. 

Pour ce qui est des anticorps anti-β2 GP1, la fréquence obtenue est de 20%, avec 20% pour 

l’isotype M. Nous ne retrouvons pas d’anticorps anti-β2 GP1 d’isotype G dans cette 

population de patients thrombopéniques. 

 

23 patients sont non thrombopéniques, avec une prévalence pour l’anticoagulant lupique à 

75%. La fréquence des anticorps anticardiolipines est de 74% avec 43% pour l’isotype G 

contre 48% pour l’isotype M. 

La fréquence des anticorps anti-β2 GP1 est de 26% avec 17% de patients ayant l’isotype G 

positif contre 22% pour l’isotype M. 

 

En raison du faible nombre de patients dans le groupe thrombopénique, nous n’avons pas 

réalisé de tests statistiques sur les anticorps en fonction des 2 groupes thrombopéniques ou 

non thrombopéniques. 

Cependant, il ne semble pas y avoir de différence notable entre ces 2 groupes sauf peut être 

sur la fréquence de l’association de deux anticorps. 
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III.4.2) 2ème sous-groupe : les SAPL II 
 
Nous avons également regardé les marqueurs biologiques dans le groupe de patients SAPL II 

thrombopéniques ou non. Les résultats sont répertoriés dans le tableau suivant. 

 

   SAPL II   

 thrombopéniques % 
non 

thrombopéniques 
% total % 

nombre 

patients 
4   14   18 100 

LAC positif 3 75 8 80 11 79 

LAC négatif 1 25 2 20 3 21 

ACL positif 2 50 10 71 12 67 

ACL négatif 2 50 4 29 6 33 

Aβ2GP1 

positif 
1 25 4 29 5 28 

Aβ2GP1 

négatif 
3 75 10 71 13 72 

1 AC 

(n=14p) 
2 50 6 60 8 57 

2 AC 1 25 1 10 2 14 

3 AC 1 25 3 30 4 29 

 
Tableau 24: Les patients SAPL secondaires 

 

 

 

18 patients ont été inclus dans le groupe SAPL secondaires. 11 d’entre eux possèdent un 

anticoagulant lupique positif (79%), 3 patients sont négatifs pour cet anticorps (21%) et 4 

patients n’ont pas eu d’analyse de faite. 

 

 

7 patients présentent un anticorps anticardiolipine d’isotype G positif (39%) avec un taux 

moyen de 65 GPL, 8 patients présentent l’isotype M positif (44%) avec un taux moyen de 55 

MPL. 12 patients présentent au moins un des deux isotypes positifs pour cet anticorps (67%) 

contre 6 patients négatifs (33%). 
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Pour ce qui est de l’anticorps anti-β2 GP1 positif, 5 patients présentent au moins un des deux 

isotypes positifs (28%) et 13 patients sont négatifs pour cet anticorps (72%). 4 patients ont 

l’isotype G positif (22%) avec un taux moyen de 118 USG, 2 présentent l’isotype M positif 

(11%) avec un taux moyen de 69 USG. 

 

29% des patients SAPL secondaires ont l’association de 3 anticorps, 14% présentent 2 

anticorps positifs (100% des patients présentent l’association anticoagulant lupique et 

anticardiolipines) et 57% des patients ont un seul anticorps positif (63% pour l’anticoagulant 

lupique et 38% pour les anticardiolipines). 

 

4 patients sont thrombopéniques soit 22% des patients SAPL II avec un taux moyen de 

plaquettes à 63 G/L. 3 d’entre eux ont un anticoagulant circulant positif soit 75%. Quant à la 

prévalence des anticorps anticardiolipines, nous avons 50% de patients positifs avec 50% de 

patients présentant l’isotype M et aucun avec l’isotype G. 

Nous obtenons 25% de patients positifs pour l’anticorps anti-β2 GP1 et présentant l’isotype M 

de positif. Aucun patient ne présente d’anticorps anti-β2 GP1 d’isotype G de positif. 

 

Sur les 14 patients non thrombopéniques (78%), 8 présentent un anticoagulant lupique soit 

80%. 

La prévalence des anticorps anticardiolipines est de 71% avec 50% de patients positifs pour 

l’isotype G contre 43% pour l’isotype M. La prévalence des anticorps anti-β2 GP1 est de 29% 

avec 29% pour l’isotype G contre 7% pour l’isotype M. 

Comme énoncé précédemment, nous n’avons pas réalisé de tests statistiques sur les anticorps 

en fonction des 2 groupes de patients thrombopéniques ou non thrombopéniques. Il ne semble 

pas y avoir de différence notable entre ces 2 groupes même pour la fréquence de l’association 

d’anticorps. 
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III.4.3) 3ème sous-groupe : les patients ayant uniquement des 
marqueurs biologiques sans éléments cliniques 

 
 
Nous avons aussi regardé la répartition des différents anticorps dans le groupe de patients 

désigné sous le terme d’APL Biologique. 

   APL BIO     

 thrombopéniques % 
non 

thrombopéniques 
% total % 

nombre 

patients 
9   120   129 100 

LAC positif 1 14 37 61 38 56 

LAC négatif 6 86 24 39 30 44 

ACL positif 8 89 82 68 90 70 

ACL négatif 1 11 38 32 39 30 

Aβ2GP1 

positif 
1 11 35 29 36 28 

Aβ2GP1 

négatif 
8 89 85 71 93 72 

1 AC 

(n=68p) 
6 86 42 69 48 71 

2 AC 1 14 16 26 17 25 

3 AC 0 0 3 5 3 4 

 

Tableau 25: Les patients APL avec des marqueurs biologiques sans 
marqueurs cliniques 

 

 

129 patients appartiennent au groupe de patients APL ayant des marqueurs biologiques sans 

critères cliniques. Sur ce total de patients, 38 présentent un anticoagulant lupique positif soit 

56%, 30 patients sont négatifs pour cet anticorps (44%) et 61 patients n’ont pas eu de 

recherche de cet anticoagulant lupique. 
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90 patients présentent l’anticorps anticardiolipine positif (70%) contre 39 patients négatifs 

pour cet anticorps (30%). 34 patients présentent un anticorps anticardiolipine d’isotype G 

positif (26%) avec un taux moyen de 42 GPL, 70 patients ont l’isotype M positif (54%) avec 

un taux moyen de 40 MPL. 

 

 

36 patients présentent au moins un des deux isotypes positifs pour l’anticorps anti-β2 GP1 

(28%) contre 93 patients négatifs pour cet anticorps (72%). 13 patients présentent un 

anticorps anti-β2 GP1 positif d’isotype G (10%) avec un taux moyen de 68 USG , 25 patients 

ont l’anticorps anti-β2 GP1 positif pour l’isotype M (19%) avec un taux moyen de 60 USG. 

 

4% des patients APL ayant des marqueurs biologiques ont l’association de 3 anticorps, 25% 

présentent 2 anticorps (76% pour l’association anticoagulant lupique/anticardiolipines et 24% 

pour l’association anticardiolipines/anti-β2 GP1) et 71% ont un seul anticorps positif (46% 

pour l’anticoagulant lupique et les anticardiolipines respectivement et 8% pour les anti-β2-

GP1). 

 

Nous avons 9 patients thrombopéniques soit 7% de notre population de patients APL avec des 

marqueurs biologiques. Ces patients présentent un taux moyen de plaquettes à 80G/L. 86% 

d’entre eux ne présentent pas d’anticoagulant lupique. La fréquence des anticorps 

anticardiolipines est de 89% avec respectivement 33 et 67% pour les isotypes G et M. 

La fréquence des anticorps anti-β2 GP1 est 11% avec seulement l’isotype M de retrouvé. 

 

Pour les patients non thrombopéniques, l’anticoagulant lupique est positif dans 61% des cas. 

La fréquence des anticorps anticardiolipines est de 68% avec 26% de patients positifs pour 

l’isotype G contre 54% pour l’isotype M. 

Quant à la prévalence des anticorps anti-β2 GP1, 10% ont un isotype G positif contre 19% 

pour l’isotype M soit 29% de patients positifs au total pour cet anticorps. 

Enfin, comme nous l’avons expliqué au-dessus, il ne semble non plus y avoir de différence 

notable entre ces 2 groupes de patients, hormis peut être pour l’anticoagulant lupique. 
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IV) Analyse/discussion 
 

Nous avons réalisé une étude rétrospective. Pour cela, nous décrivons une cohorte de patients 

pour qui au moins un des tests, inclus dans les critères biologiques du SAPL est positif. 

Cependant, elle ne regarde ni l’âge d’apparition de la pathologie, le délai entre les 

manifestations hématologiques et l’apparition des symptômes cliniques, nous ne connaissons 

pas le nombre exact de patients sous immunosuppresseurs ou traitement à base de corticoïdes. 

Nous n’avons pas regardé les taux d’anticorps antinucléaires (lupus), DNA, anti-Ro/SSA , 

anti-La/SSB , facteur rhumatoïde…En effet, ces données ne rentrent pas dans le cadre de 

notre étude. Cependant, toutes les données manquantes dans notre étude s’expliquent soit 

parce que nous n’avions pas l’information renseignée dans les dossiers médicaux ou bien nous 

n’avions pas l’accès à ces données. Elles constituent des biais. 

 

Ainsi, cette analyse se limite à une analyse descriptive de notre cohorte de patients. Lorsque 

nous le pourrons, nous la comparerons à certaines études de la littérature dont celle de 

l’équipe de Cabral dans son texte intitulé: « Antiphospholipid-associated thrombocytopenia or 

autoimmune hemolytic anemia in patients with or without definite primary antiphospholipid 

syndrome according to the Sapporo revised classification criteria : a 6-year follow-up study » 

extrait du bloodjournal July 26,2012, mais aussi celui de Cervera: “Antiphospholipid 

syndrome, clinical and immunologic manifestations and patterns of disease expression in a 

cohort of 1000 patients” extrait d’Arthritis et Rheumatism de 2002. Nous aurons recours 

également à d’autres textes: “The hematologic manifestations of the antiphospholipid 

syndrome” de Uthman, Godeau, Taher et Khamashta, « Task Force on Catastrophic 

Antiphospholipid Syndrome (APS) and Non-criteria APS Manifestations (II) : 

thrombocytopenia and skin manifestations » de Cervera et al. et un autre article de Pengo et 

son équipe dans “Antibody profiles for the diagnosis of antiphospholipid syndrome » de 2005.  
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- Données démographiques 
 

D’après les analyses statistiques, nous avons une majorité de femmes par rapport aux hommes 

(132 femmes contre 43 hommes), et dans notre étude, les moyennes d’âge ne sont pas 

différentes chez les hommes et les femmes. En effet, nous obtenons une moyenne d’âge de 47 

ans pour les femmes et 48 ans pour les hommes. Ceci est communément retrouvé dans la 

littérature. Par exemple, dans l’étude de Cervera, sa population est constituée de 820 femmes 

et 180 hommes avec une moyenne d’âge de 34 ans au début des symptômes et une moyenne 

de 42 ans à l’entrée dans l’étude. Ainsi, sa cohorte de patients présentant un SAPL est 

constituée en majorité de femmes (Cervera et al., 2002). 

Dans l’étude menée par l’équipe de Cabral, ils obtiennent 22 femmes dans chaque groupe soit 

88% dans le 1er groupe et 73% dans le second. La moyenne d’âge de leurs patients est de 42 

ans pour le 1er et 39 ans pour le second. Mais, leur population est différente de la nôtre 

puisque sur les 187 patients présentant un SAPL analysés entre Janvier 1986 et Décembre 

2008, ils n’incluent dans leur étude que les patients porteurs d’une manifestation 

hématologique (anémie hémolytique auto-immune (AHAI), syndrome d’Evans : AHAI et 

thrombopénie) soit 55 patients. A partir de ces 55 patients, ils ont réalisé 2 groupes : d’une 

part les patients SAPL « cliniques » (critères biologiques et cliniques présents) et d’autre part  

les patients avec des marqueurs biologiques sans éléments cliniques (thromboses  ou signes 

obstétricaux) : « SAPL non clinique ». Ensuite, ils ont regardé les critères cliniques de leurs 

patients, la prévalence des anticorps dans ces 2 groupes, mais aussi comparé la prévalence de 

l’anticoagulant lupique et les anticorps anti-β2 GP1 avec les manifestations hématologiques 

dans ces 2 populations (Comellas-Kirkerup et al., 2010b). Nos patients ont été sélectionnés au 

départ sur un anticorps positif alors que dans l’étude menée par l’équipe de Cabral, ils sont 

sélectionnés sur une manifestation hématologique. Nous n’avons pas réalisé le même procédé 

de recrutement de notre population. 

 

D’après ces études et la nôtre, nous pouvons juste préciser que le SAPL est plus souvent 

retrouvé chez des femmes jeunes. Notons que nous avons étudié une population issue du 

service de médecine interne uniquement alors que l’ensemble des études réalisées englobent 

les patients de tous les services avec notamment ceux de gynécologie obstétrique.  

Si, dans notre étude, nous avions eu une population de gynécologie-obstétrique associée à la 

population de médecine interne nous aurions eu probablement des patients plus jeunes et une 

plus grande majorité de femmes. 
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- Les anticorps 
 

Tout d’abord, regardons la fréquence de l’anticoagulant lupique dans notre population. Nous 

obtenons 77 % de patients présentant un anticoagulant lupique positif dans notre population 

SAPL primaire et secondaire. Notre population de patients SAPL est significativement 

différente de la population de patients APL biologique, c’est-à-dire que l’anticoagulant 

lupique est plus fréquemment retrouvé dans la population SAPL. 

L’équipe de Cervera a analysé les manifestations cliniques et immunologiques du syndrome 

des antiphospholipides dans une large cohorte de patients (1000 patients) (Cervera et al., 

2002). 

53,1% des patients sont SAPL primaires ; 36,2% présentent un SAPL associé à un lupus 

érythémateux disséminé ; 5% ont l’association SAPL et syndrome lupique et 5,9% présentent 

un SAPL associé à d’autres maladies auto-immunes.  

Il a montré sur ces 1000 patients une prévalence de 53,6% d’anticoagulant lupique. Son étude 

a pour but, de montrer les manifestations cliniques principales obtenues selon le groupe de 

SAPL. 

Nous trouvons ainsi, une plus forte prévalence de cet anticorps dans notre population que 

celle de Cervera. Cependant, notre étude est réalisée sur 39 patients SAPL pour qui 

l’anticoagulant lupique est positif alors que Cervera étudie sur une population de 1000 

patients. 

 
Il est important de préciser que nous avons analysé cet anticorps sur un total de 108 patients et 

non 175 obtenus au total. En effet, 67 patients n’ont pas eu de recherche d’anticoagulant 

lupique d’effectuée. Plusieurs hypothèses peuvent l’expliquer. Tout d’abord, peut être que les 

tests réalisés en hémostase n’ont pas été effectués chez des patients sous traitement 

anticoagulant, pensant que ces traitements interfèrent avec ces tests. 

Autre explication possible, les anticorps anticardiolipines et les anti-β2 GP1 sont recherchés 

assez systématiquement dans le cadre d’un bilan lupique et peut être que l’anticoagulant 

lupique n’a pas toujours été demandé.  

 

L’équipe de Cabral a montré que la prévalence de l’anticoagulant lupique est de 63% pour le 

groupe de patients « SAPL clinique » et 30% pour le groupe de patients « SAPL non 

clinique ». Elle démontre une différence significative entre ces deux groupes.  
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Les patients issus du groupe SAPL clinique présentent plus souvent cet anticorps que dans le 

second groupe de patients (Comellas-Kirkerup et al., 2010). 

Seulement, l’équipe de Cabral étudie cette prévalence sur sa population de patients présentant 

des manifestations hématologiques uniquement. Nous ne pouvons pas comparer nos valeurs 

obtenues à celles de l’équipe de Cabral puisque nous avons analysé ces paramètres pour la 

totalité de nos patients et non comme l’équipe de Cabral sur les patients avec des 

manifestations hématologiques. 

  
 
Analysons à présent, la prévalence des anticorps anticardiolipines. 

Nous obtenons 74% de patients avec un anticorps anticardiolipine positif quelque soit 

l’isotype pour notre population SAPL primaire et secondaire soit sur un total de 46 patients. 

Cervera, quant à lui, trouve 87,9% de patients positifs pour cet anticorps dans sa cohorte. 

Nous obtenons moins de patients positifs pour cet anticorps peut être parce que notre 

échantillon de population SAPL primaire et secondaire est moins importante que celle de 

Cervera (46 patients versus 1000 patients) (Cervera et al., 2002). L’équipe de Cabral trouve 

100% de ces patients positifs pour l’anticorps anticardiolipine dans ces 2 groupes de 

population, seulement il s’agit de patients sélectionnés sur une anémie hémolytique auto-

immune et/ou thrombopénie, ce qui n’est pas le cas dans notre étude si on ne prend que la 

population thrombopénique (Comellas-Kirkerup et al., 2010). 

Nous avons 41% avec un anticorps anticardiolipine d’isotype G et 50% avec l’isotype M alors 

que Cervera et son équipe trouve 43,6% d’anticorps anticardiolipines d’isotype G et 12,2% 

d’isotype M. Nous avons à peu de chose près le même pourcentage d’anticorps 

anticardiolipine d’isotype G. La différence principale réside dans l’isotype M. 

 

L’équipe de Cabral montre dans son étude, 56% de patients positifs pour l’isotype G dans le 

groupe « SAPL clinique » contre 66% positifs dans le groupe « SAPL non clinique ». Pour ce 

qui est de l’isotype M, 84% des patients sont positifs dans le 1er groupe contre 96% dans le 

second groupe. Elle ne trouve donc aucune différence significative entre ces 2 groupes de 

population pour cet anticorps. Comme énoncé au-dessus, nous ne pouvons pas comparer leur 

étude à la nôtre. 
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Enfin, regardons la prévalence des anticorps anti-β2 GP1. 

Nous avons 26% de patients positifs pour cet anticorps quelque soit l’isotype dans notre 

population SAPL. Cervera ne s’est pas intéressé à cet anticorps. Quant à l’équipe de Cabral, 

elle trouve 90% de patients positifs pour cet anticorps dans le 1er groupe et 89% dans le 

second groupe. Ces 2 groupes sont assez semblables sur la prévalence des anticorps 

(Comellas-Kirkerup et al., 2010). 

Nous obtenons 17% de patients positifs pour l’isotype G et 17% pour l’isotype M dans notre 

population SAPL. L’équipe de Cabral trouve respectivement 65% et 51% pour l’isotype G 

dans le groupe « SAPL clinique » et « SAPL non clinique ». Enfin, pour l’isotype M, 73% 

sont positifs à cet anticorps dans le 1er groupe et 82% sont positifs dans le second groupe. 

Donc toujours aucune différence significative entre ces deux groupes. 

 

Intéressons nous maintenant aux moyennes des taux d’anticorps obtenus. 

On a l’impression que la moyenne du taux d’anticorps quelque soit l’isotype est plus élevée 

dans les groupes SAPL I et II que dans le groupe APL biologique sans que cela soit 

significatif, sauf pour les moyennes des valeurs d’anticorps anticardiolipines d’isotype M. La 

non significativité s’explique probablement parce que nous sommes en présence d’un faible 

échantillon et que les valeurs sont très dispersées (cf écart-type élevé). 

Ceci n’a pas été regardé dans les études citées précédemment. 

 
 

- La thrombopénie 
 
Dans notre population, nous obtenons 10% de patients thrombopéniques sur les 175 patients 

(SAPL et APL bio). 18% de nos patients SAPL primaire et 22%  de nos patients SAPL 

secondaire sont thrombopéniques. Ainsi, 19,5% de nos patients SAPL sont thrombopéniques. 

Nous retrouvons une différence significative entre notre population SAPL versus APL 

biologique, cela signifie que nos patients SAPL sont plus souvent thrombopéniques que nos 

patients APL biologique. 

Selon des études réalisées en 1989, la prévalence de la thrombopénie est comprise entre 30 et 

46% chez des patients présentant un syndrome primaire des antiphospholipides (Comellas-

Kirkerup et al., 2010). 
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Dans un article résumant les études publiées sur la thrombopénie dans le SAPL en 2011, il a 

été démontré que la fréquence de la thrombopénie chez des patients SAPL primaire varie de 

16 à 44% et qu’elle est comprise entre 20 et 53% chez les patients présentant un SAPL 

secondaire (Cervera et al., 2011). 

Dans le texte de Cervera, nous avons 21,9% de patients thrombopéniques (Cervera et al., 

2002). 

Quant à Uthman et son équipe, ils ont analysé les prévalences de la thrombopénie selon les 

différentes publications. Selon les publications, la prévalence va de 22 à 42%. Il a regroupé 

ces valeurs dans le tableau suivant :  

 

 

Tableau 26: Incidence de la thrombopénie chez des patients SAPL 
 (Uthman et al., 2008) 

 

 

Ainsi, notre population se rapproche des valeurs publiées. 

D’après les analyses statistiques réalisées, nous avons une différence significative entre notre 

population SAPL versus APL biologique pour la thrombopénie. Alors que dans le groupe 

SAPL I versus II ou bien SAPL I versus APL biologique ou SAPL II versus APL biologique, 

nous n’avons pas de différence significative. Ceci s’explique par le fait qu’en regroupant les 

patients du groupe SAPL I et II, nous augmentons notre taille d’échantillon. 

 

Pour ce qui est des taux moyens de plaquettes obtenus chez les patients thrombopéniques dans 

chaque groupe, nous obtenons un taux moyen de 40 G/L dans le groupe SAPL I, 63 G/L dans 

le groupe SAPL II et 80 G/L dans le groupe APL biologique. La différence est significative 

entre notre groupe de patients SAPL versus APL biologique mais aussi entre le groupe SAPL 

I et APL biologique. Ainsi, les patients thrombopéniques de ces 2 groupes confondus ont une 
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thrombopénie plus profonde que les patients thrombopéniques du groupe APL biologique. 

Ceci est retrouvé pour le groupe SAPL I versus APL biologique. 

Dans son étude, Cabral et son équipe n’ont pas regardé les moyennes des valeurs de taux de 

plaquettes dans leur population. 

 

 

- Les associations d’anticorps 
 

Dans notre étude, 67 patients présentent un seul des 3 anticorps positifs soit 62% de la 

population étudiée répartis dans tous les groupes soit sur un total de 108 patients (67 patients 

n’ayant pas eu de recherche d’anticoagulant lupique). 31 patients présentent 2 des 3 

marqueurs biologiques positifs soit 29% des patients et 10 patients ont les 3 marqueurs 

biologiques positifs soit 9% de la population étudiée. 

Dans l’étude de Pengo, 33% des patients présentent un seul type d’anticorps, 31% des patients 

ont 2 marqueurs biologiques positifs et 36% sont positifs pour les 3 marqueurs biologiques 

(Pengo et al., 2005).  Pengo a analysé 618 patients sur une période de 6 ans s’étalant de 1996 

à 2001. 340 patients soit 55% des patients présentent un critère clinique compatible avec le 

SAPL défini selon la classification de Sapporo (« SAPL avec thrombose ») alors que 278 

patients n’ont pas ce critère clinique donc ne sont pas considérés comme SAPL soit 45% des 

patients (« SAPL sans thrombose »).  

Sur ces 618 patients, 100 présentent au moins un marqueur biologique positif. 63 patients 

appartiennent au groupe « SAPL avec thrombose » sur le total de 340 patients soit 18,5%. Et, 

37 patients présentant au moins un marqueur biologique, appartiennent au groupe « SAPL 

sans thrombose » sur un total de 278 patients soit 13,3%. 

Sur les 63 patients appartenant au groupe « SAPL avec thrombose », 34 sur 63 patients soit 

54% présentent les 3 marqueurs biologiques positifs. 18 patients sur 63 présentent 2 

marqueurs biologiques soit 28,5% et 11 patients sur les 63 présentent un seul des 3 anticorps 

positifs soit 17,5%. 

Pour ce qui est du groupe de patients « SAPL sans thrombose » c'est-à-dire 37 patients, 2 

présentent les 3 marqueurs biologiques soit 5,4%. 13 patients ont 2 marqueurs biologiques 

positifs soit 35,1% et 22 patients ont au moins un marqueur biologique soit 59,5%. 

Nous considérons notre population SAPL I + II assimilable au groupe « SAPL avec 

thrombose » de Pengo. Ainsi, nous obtenons 7 patients avec les 3 marqueurs biologiques 
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positifs sur 40 patients SAPL soit 17,5%. 14 patients sur les 40 SAPL présentent 2 marqueurs 

biologiques positifs soit 35%. Et, 19 patients ont au moins 1 marqueur biologique soit 47,5%. 

Enfin, nous pouvons comparer notre groupe APL BIO au groupe de patients appartenant au 

groupe « SAPL sans thrombose » de Pengo. Nous obtenons 3 patients avec les 3 anticorps 

positifs sur 68 patients APL BIO soit 4,4%. 17 patients présentent 2 marqueurs biologiques 

positifs soit 25% et 48 patients ont au moins un anticorps positif soit 70,6%.  

D’après son étude et la nôtre, nous pouvons dire que Pengo présente plus de patients avec une 

triple positivité que nous et en revanche, a moins de patients avec un seul marqueur 

biologique (17,5% versus 47,5%) pour ce qui est du groupe « SAPL avec thrombose ». 

 
  

Regardons maintenant quels anticorps sont plus fréquemment retrouvés dans ces différentes 

associations. 

Dans notre étude, lorsqu’un seul marqueur biologique est retrouvé, l’anticoagulant lupique est 

retrouvé dans 51% des cas, l’anticorps anticardiolipine dans 43% et l’anticorps anti-β2 GP1 

dans 6% des cas. Quand il s’agit de 2 marqueurs biologiques retrouvés, nous avons 

l’association anticoagulant lupique/ anticorps anticardiolipine dans 81% des cas et 

l’association anticardiolipine/ anti-β2 GP1 dans 19% des cas. 

Dans l’étude de Pengo, l’anticoagulant lupique est retrouvé dans 15% des cas, l’anticorps 

anticardiolipine est retrouvé dans 60% des cas et l’anticorps anti-β2 GP1 dans 24% des cas. 

Ainsi, nous n’avons pas de similitudes. Nous avons beaucoup plus d’anticoagulant lupique 

positif seul que dans l’étude de Pengo. 

Quand il s’agit de 2 marqueurs biologiques, Pengo retrouve plus souvent l’association 

anticorps anticardiolipine et anti-β2 GP1 (31% de ces patients ont ces 2 anticorps)  mais ne 

décrit pas dans sa population d’association anticoagulant lupique/anticorps anticardiolipine ou 

bien anticoagulant lupique/ anticorps anti-β2 GP1.  

 
Pengo a décrit dans son étude la corrélation entre les profils d’anticorps antiphospholipides 

retrouvés et le risque de faire une thrombose. Ainsi, il précise que le fait d’avoir les 3 

marqueurs biologiques positifs, cela confère un risque non négligeable de développer des 

thromboses avec un Odd ratio de 33,3. Si un patient présente 2 marqueurs biologiques positifs 

mais sans l’anticoagulant lupique donc s’il présente les anticorps anticardiolipines et anti-β2 

GP1 positifs, cela donne un Odd ratio de 2,2 pour la thrombose mais un facteur de risque 

élevé de développer des complications obstétricales avec un Odd ratio de 10,8. 
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Intéressons nous à la fréquence de l’association des anticorps en fonction du groupe clinique. 

Nous obtenons une différence significative entre le groupe SAPL versus APL biologique 

selon qu’il y a 1, 2 ou 3 anticorps positifs. Nous avons comparé la fréquence de la présence 

d’un seul marqueur biologique versus la présence de 2 ou 3 marqueurs biologiques positifs 

dans le groupe SAPL et le groupe APL biologique. Nous obtenons une différence 

significative entre ces deux groupes. Cela signifie que nous avons une majorité de patients 

présentant un seul marqueur biologique positif dans le groupe APL biologique que SAPL. Et, 

que les associations d’au moins 2 anticorps sont plus fréquentes dans le groupe SAPL que 

APL biologique. 

 

Nous avons analysé les moyennes des valeurs d’anticorps pour les groupes de patients avec 

un, deux ou les 3 marqueurs biologiques positifs. Nous ne retrouvons pas de différence 

significative d’un groupe à un autre. Dans son étude, Pengo a regardé dans le cas de patients 

positifs en anticorps anti-β2 GP1 d’isotype G, les valeurs de ces anticorps dans deux groupes 

de patients : les patients ayant une triple positivité et ceux positifs pour les marqueurs 

biologiques suivants : les anticardiolipines et les anti-β2 GP1 sans l’anticoagulant lupique. Il 

retrouve un taux d’anticorps anti-β2 GP1 plus faible dans le groupe positif pour les 2 

marqueurs biologiques sans l’anticoagulant lupique par rapport au groupe ayant la triple 

positivité. Il a regardé aussi les valeurs des anticorps anti-β2 GP1 d’isotype M dans ces deux 

groupes de patients. Il ne retrouve pas de différence significative entre ces deux groupes. 

Ainsi, il n’y a pas de taux d’anticorps plus faible ou plus élevé dans un groupe comme dans 

un autre.  
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V) Conclusion 
 

 

Notre étude rétrospective réalisée sur des patients issus du service de médecine interne pour 

qui au moins un des 3 marqueurs biologiques est positif a pour but de déterminer les 

différences entre les patients SAPL et ceux appartenant au groupe APL biologique, 

notamment en ce qui concerne la thrombopénie. 

D’après nos analyses statistiques, il ressort peu de différences significatives entre nos groupes 

de patients. L’une de ces différences est que les patients SAPL sont plus souvent 

thrombopéniques et que celle-ci est plus profonde que le groupe de patients APL biologique. 

La fréquence de la thrombopénie retrouvée chez ces patients se rapproche des valeurs 

publiées. 

De cette analyse, nous pouvons également dire que les patients appartenant au groupe APL 

biologique présentent plus souvent un seul marqueur biologique par rapport aux patients 

SAPL qui en ont plus souvent 2 voire 3. 

D’après cette étude, nous ne sommes pas en mesure d’affirmer que la présence d’un titre 

élevé d’anticorps augmente ou non le risque de thromboses de quelque nature et localisation 

quelle soit. Pour cela, il faudrait réaliser une étude en lien avec la clinique et regarder comme 

l’a fait Pengo, la relation entre association d’anticorps et risques thrombotiques. Il faudrait 

également, réaliser une étude prospective et non rétrospective afin d’exclure tout biais 

éventuel. 
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VI) Lexique 
 
1 : thrombose : formation d’un thrombus (produit final de la coagulation sanguine par 
l’agrégation plaquettaire et l’activation du système de coagulation humorale) obturant un 
vaisseau sanguin. 
 
2 : anticorps : protéine complexe utilisée par le système immunitaire pour détecter et 
neutraliser les agents pathogènes. Ils sont sécrétés par des cellules dérivés des lymphocytes 
B : les plasmocytes. 
 
3 : lupus érythémateux systémique : maladie systémique auto-immune chronique, de la 
famille des connectivites, c'est-à-dire touchant plusieurs organes, du tissu conjonctif qui se 
manifeste différemment selon les individus. 
 
4 : INR : test réalisé dans la surveillance des traitements anticoagulants oraux par Anti-
Vitamines K. 
 
5 : hypertension artérielle : c’est une pathologie cardiovasculaire souvent multifactorielle, 
définie par une pression artérielle trop élevée. On parle d’hypertension artérielle pour une 
pression artérielle systolique supérieure à 140 mmHg et une pression artérielle diastolique 
supérieure à 90 mmHg. 
 
6 : hypercholestérolémie : c’est un trouble métabolique défini par un taux élevé de cholestérol 
sanguin. 
 
7 : diabète : c’est une maladie chronique qui apparaît lorsque le pancréas ne produit pas 
suffisamment d’insuline (hormone régulant la concentration de sucre dans le sang) ou que 
l’organisme n’utilise pas correctement l’insuline qu’il produit. Il se divise en diabète de type 1 
(production insuffisante d’insuline avec nécessité d’administration quotidienne de celle-ci), en 
diabète de type 2 (mauvaise utilisation de l’insuline par l’organisme, liée un surpoids ou 
obésité) et en diabète gestationnel (hyperglycémie lors de la grossesse). 
 
8 : prévalence : mesure de l’état de santé d’une population à un instant donné. Elle est 
calculée en rapportant à la population totale, le nombre de cas de maladies présents à un 
moment donné dans une population. 
 
9 : syphilis : infection sexuellement transmissible contagieuse liée à la bactérie tréponème 
pâle. Elle se manifeste par un chancre initial et par des atteintes viscérales et nerveuses 
tardives. 
 
10 : épidémiologie : étude des facteurs influant sur la santé et les maladies de population. 
 
11 : amphiphile : molécule possédant à la fois un groupement hydrophobe (qui repousse l’eau 
= lipophile c'est-à-dire soluble dans les corps gras et insoluble dans l’eau) et un groupement 
hydrophile (qui a une affinité pour l’eau). 
 
12 : pathogenèse : désigne le ou les processus responsable(s) du déclenchement et du 
développement d’une maladie donnée. 
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13 : endothélium : couche la plus interne des vaisseaux sanguins, en contact direct avec le 
sang. 
 
14 : signal de transduction : désigne le mécanisme par lequel une cellule répond à 
l’information qu’elle reçoit, par des agents chimiques ou autres signaux. Elle commande une 
cascade de signaux secondaires. 
 
15 : accidents ischémiques transitoires : déficit neurologique d’apparition brutale, d’origine 
vasculaire régressant spontanément en moins d’une heure sans séquelles et sans anomalies à 
l’imagerie cérébrale. Ce type d’AVC fait craindre la survenue d’un accident ischémique 
constitué qui est une urgence diagnostique et thérapeutique. 
 
16 : hypersignaux de la substance blanche : lésions de la substance blanche du cerveau 
identifiées sous imagerie cérébrale. 
 
17 : démence vasculaire : syndrome démentiel suite à des accidents cérébro-vasculaires  
répétés. 
 
18 : chorée : manifestation neurologique définie par la survenue de mouvements 
incontrôlables, brusques et irréguliers, de courte durée de tout ou partie du corps. 
 
19 : embolique : une embolie est l’évacuation de matériel (appelé embole) dans la circulation 
sanguine avec un risque d’obstruction d’une artère périphérique ou pulmonaire provoquant 
une ischémie. 
 
20 : échodoppler : examen médical non invasif permettant d’explorer les flux sanguins 
intracardiaques et intravasculaires. 
 
21 : sténose : rétrécissement d’un vaisseau. 
 
22 : échographie trans-thoracique : examen externe non invasif qui permet l’étude de la 
contractilité du cœur, de la perméabilité des valves cardiaques grâce à une sonde qui envoie 
des ultrasons. 
 
23 : athérosclérose : dépôt d’une plaque composée de lipides (=athérome) sur la paroi des 
artères. 
 
24 : thrombi : plusieurs caillots sanguins. 
 
25 : hypertension gravidique : hypertension artérielle survenant chez une femme enceinte. 
 
26 : cellules trophoblastiques : cellules formant une couche continue formée de fibroblastes 
qui limite l’œuf, devenu blastocyste au 5ème jour après la fécondation. Ces cellules sécrètent 
une hormone appelée HCG (Hormone Gonadotrophine Chorionique). 
 
27 : placenta : organe qui connecte physiquement et biologiquement l’embryon en 
développement à la paroi utérine et qui permet les échanges entre la mère et son fœtus. 
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28 : nécrose : forme de dégât cellulaire qui mène à la mort prématurée et non programmée des 
cellules dans le tissu vivant, arrêt pathologique (anormal, dû à une maladie) du 
fonctionnement d’une cellule. 

29 : hématurie : présence de sang dans les urines. 

30 : protéinurie : présence de protéines dans les urines, qu’elle soit physiologique ou 
pathologique. Elle est quantifiée en mg/24h. On parle parfois d’albuminurie, c’est la protéine 
la plus présente quantitativement. 
 
31 : cofacteur : substance dont la présence est nécessaire en plus d’une enzyme pour qu’une 
réaction se déroule. 
 
32 : épitope : appelé aussi déterminant antigénique, molécule qui peut être reconnue par un 
paratope (partie variable d’un anticorps ou d’un récepteur membranaire des lymphocytes T), 
un antigène est caractérisé par ses épitopes. 
 
33 : isotype : c’est une caractéristique de classe d’immunoglobuline : IgG, IgM, IgA,….ou de 
sous-classe : IgA1, IgA2….. 
 
34 : étude multicentrique : étude se déroulant simultanément dans plusieurs lieux différents 
permettant une analyse sur un grand échantillon et limitant ainsi des biais. 
 
35 : système réticulo-endothélial : ensemble de cellules disséminées dans l’organisme et 
particulièrement dans le foie, la lymphe, la moelle osseuse, et la rate. Ce système possède 
diverses fonctions dont la fabrication des éléments du sang, la destruction de corps étrangers, 
l’immunité. 
 
36 : Purpura Thrombopénique Idiopathique : maladie due à une destruction périphérique des 
plaquettes dans le cadre d’un processus auto-immun médié par des auto-anticorps. 
 
37 : agoniste : molécule ayant les mêmes propriétés qu’une autre et qui active certains 
récepteurs 
 
38 : anémie hémolytique : destruction accélérée de globules rouges. 
 
39 : Maladie de Lyme : maladie bactérienne qui touche les hommes ou les animaux et qui se 
transmet par morsure de tique. La symptomatologie est à dominante nerveuse, arthritique ou 
dermatologique. 
 
40 : syndrome myéloprolifératif : production anormale de certains types de cellules sanguines 
dans la moelle osseuse. 
 
41 : leucémie : cancer des cellules de la moelle osseuse. 
 
42 : étude randomisée en double aveugle : démarche expérimentale utilisée en recherche 
médicale et pharmaceutique avec une répartition aléatoire des patients. Le rôle de ce protocole 
est de réduire l’influence sur la ou les variables mesurées que pourrait avoir la connaissance 
d’une information à la fois sur le patient (« 1er aveugle ») et sur l’examinateur (« 2ème 
aveugle »). 
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43 : analyse rétrospective : analyse effectuée sur des données antérieures. 
 
44 : bilan étiologique : ensemble des causes. 
 
45 : lyse : destruction. 
 
46 : antigène : macromolécule naturelle ou synthétique reconnue par des anticorps ou cellules 
du système immunitaire d’un organisme qui est capable de déclencher chez un individu une 
réponse immunitaire. Ce sont des protéines, polysaccharides ou des dérivés lipidiques. 
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