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      Les AC anti-DNAn sont des anticorps qui ciblent l’ADN double brin et constituent un 

sous-groupe des anticorps antinucléaires, appartenant eux-mêmes à la famille des auto-anti-

corps [1].  

Ils résultent d’une anomalie d’un ou plusieurs mécanismes de tolérance au soi et se lient 

à l'ADN double brin, à l'ADN simple brin, ou les deux. Ils peuvent être d’isotype IgG ou de type 

d'IgM. En général, les AC anti-DNA monocaténaire (simple brin), souvent d’isotype IgM, n’ont 

pas une grande valeur diagnostique vu qu’ils peuvent être retrouvés chez environ 20 % des 

sujets sains et également dans d’autres maladies auto-immunes (MAI). Les AC anti-DNAn ont 

pour cible l’ADN double brin ou bicaténaire, sont d’isotope IgG et sont d’une importance dia-

gnostique majeure chez les patients pour lesquels un lupus érythémateux systémique est sus-

pecté. Ils sont souvent corrélés à l'activité clinique et pronostique de la maladie et au risque 

d’atteinte rénale [2]. 

 Les anticorps anti-DNAn représentent d’excellents marqueurs diagnostiques et de suivi 

du lupus érythémateux systémique (LES), et font partie des critères préconisés par l’American 

Rheumatism Association pour le diagnostic de cette maladie [3]. 

Le LES représente le prototype des MAI dans laquelle un dérèglement du système im-

munitaire est à l’origine de lésions tissulaires pouvant potentiellement concerner tous les or-

ganes (peau, articulations, reins, cœur, cerveau et poumons) [4]. Les manifestations du LES sont 

associées à de multiples autoanticorps, entraînant la formation et le dépôt de complexes im-

muns, ainsi qu'à d'autres anomalies immunologiques. La présentation clinique du LES est poly-

morphe et sa pathogenèse complexe rendent le LES difficile à cerner et à définir [5] [6]. 

Les critères de classification du LES sont essentiels pour identifier des groupes de pa-

tients relativement homogènes à inclure dans des études. Les critères de classification du LES, 

révisés par l'American College of Rheumatology (ACR) en 1982 et modifiés en 1997, ont été 

largement adoptés à l’échelle mondiale. Puis d’autres critères de classification et d’activité de 
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la maladie ont été introduits dans le temps, comme ceux de l’European League Against Rheu-

matism (EULAR) ou SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index), en vue de 

mieux définir la maladie et en faciliter le diagnostic. Ainsi des manifestations cutanées spéci-

fiques supplémentaires ont été décrites et certains symptômes cliniques sont inclus dans les 

critères diagnostiques, à côté des anomalies immunologiques, dont l’hypocomplémentémie C3 

et C4, et les anticorps anti-β2 glycoprotéine I sont entrés dans la pratique clinique routinière 

[7]. 

Le diagnostic du lupus repose sur un faisceau d’arguments cliniques et biologiques et 

la contribution immunologique au diagnostic du LES est très importante. La présence d'AAN est 

considérée comme nécessaire pour procéder à la classification du lupus par les critères de clas-

sification de l’European League Against Rheumatism (EULAR) and the American College of 

Rheumatology (ACR) 2019 [8]. 

Dans la stratégie du diagnostic immunologique du LES, la mise en évidence des AAN 

consiste en une étape de dépistage initial basé quasi- exclusivement sur l’immunofluorescence 

indirecte qui permet de catégoriser plusieurs aspects de fluorescence, suivie d’une étape 

d’identification des spécificités sous-jacentes. L’aspect homogène est typiquement associé à la 

présence d’anticorps anti-DNAn [9] [10]. 

Le titre des AC anti-DNAn est généralement corrélé à l’activité de la maladie lupique et 

à la sévérité de l’atteinte rénale. La surveillance du titre de ces anticorps est indispensable pour 

le suivi des patients, en permettant souvent de prévoir les rechutes. Une augmentation brutale 

de leur titre  au cours du suivi augmente le risque de survenue d’une poussée de la maladie 

dans les semaines qui suivent [11].  

Ces auto-anticorps ne sont cependant pas strictement spécifiques du LES vu qu’ils peu-

vent s’observer aussi au cours de la polyarthrite rhumatoïde, du syndrome de Sharp (connecti-

vite mixte), du syndrome de Gougerot-Sjögren, du syndrome des anti-phospholipides (SAPL) et 

au cours des hépatopathies auto-immunes et médicamenteuses [12]. 
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En outre, la présence des anticorps anti-DNAn  a été aussi décrite au cours de certaines 

infections , notamment bactériennes, mais également au cours de certaines tumeurs [13]. 

Les objectifs de notre étude étaient de déterminer l’intérêt clinique des anticorps anti-

DNAn en pratique clinique, et d’étudier les caractéristiques cliniques et biologiques des patients 

présentant une positivité des anticorps anti-DNA natif. 
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I. Cadre et période de l’étude  

Il s’agit d’une étude rétrospective transversale à visée descriptive, portant sur des patients 

suivis au niveau des différents services du CHU et ayant bénéficié de la recherche d'anticorps 

anti-DNAn. 

Les patients de l’étude ont été recrutés à partir du laboratoire d’immunologie du CHU de 

Marrakech durant 6 ans, allant de janvier 2018 à décembre 2023. 

L'étude a porté sur un échantillon de 106 patients ayant un titre positif d'anticorps anti-

DNAn.   

II. Critères d’inclusion  

Ont été inclus dans cette étude : 

• Patients hospitalisés présentant des anticorps antinucléaires positifs ainsi qu'un titre po-

sitif d'anticorps anti-DNA natif.  

III. Critères d’exclusion  

Ont été exclus de cette étude : 

•  Les patients suivis à titre externe, 

• Les patients dont les dossiers cliniques étaient inexploitables. 

IV. Méthodologie  

Les paramètres étudiés ont été recueillis à l’aide d’une fiche d’exploitation remplie à partir 

des registres du service d’immunologie et des dossiers médicaux des patients des Hôpitaux 

ARRAZI et Mère-enfant. 

 La fiche d’exploitation détaillée dans l’annexe-1, comporte les principales données sui-

vantes : 
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1. Paramètres démographiques  

• Age  

• Sexe 

• Origine 

2. Paramètres cliniques  

Ont été collectés à travers les données des patients : 

• Les antécédents  

• Les signes cliniques  

• La suspicion diagnostique initiale  

• Le diagnostic retenu sur la base de l’ensemble des investigations clinico-biolo-

giques. 

 

3. Paramètres biologiques  

• Bilan hématologique : taux d’hémoglobine / taux de plaquettes / taux de leucocytes  

• Bilan hémostase : TP / TCA / INR  

• Bilan inflammatoire : CRP / VS  

• Bilan rénal : urée / créatinine    

4. Paramètres immunologiques  

• Le dépistage des anticorps antinucléaires (AAN) par immunofluorescence indi-

recte (IFI) sur cellules Hep-2. 

• La recherche d’AC anti DNA a été réalisée chez les patients ayant des AAN positifs 

par enzyme linked immunosorbent asssay (ELISA)  

• Autres auto-anticorps : facteur rhumatoïde, AC anti-histone, AC anti SSA, AC anti 

SSB, AC anti-SM et complément sérique. 
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5. Paramètre anatomopathologique  

Résultats de la biopsie rénale réalisée au niveau de service de néphrologie du CHU MO-

HAMMED 6 ou à titre externe. 

V. Méthodes de détections des paramètres immunologiques  

1. L’immunofluorescence indirecte (IFI)  

L’immunofluorescence indirecte est la technique de référence pour le dépistage des AAN. Elle 

repose sur l’utilisation de cellules HEp2 (Human Epithelial cell line type 2), dérivées d’une lignée 

tumorale (carcinome laryngé), dont les structures nucléaires sont reconnues par l’anticorps du 

patient. Ces cellules offrent l’avantage de présenter de multiples mitoses, utiles à l’interpréta-

tion et à l’identification des différents types d’auto-AC [14] .  

  En pratique, les lames sur lesquelles ont été cultivées les cellules HEp-2 sont incubées 

avec le sérum du patient à des dilutions croissantes. Les AC fixés sur ces cellules sont ensuite 

révélés grâce à un conjugué anti- IgG humaine couplé à un fluorochrome. La lecture des lames 

et leur interprétation se font à l’aide d’un microscope à fluorescence. Le seuil de détection (ou 

de positivité) utilisé est généralement de 1/160 -ème chez l’adulte et 1/80 -ème chez l’enfant 

[15]. 

Les différents types de fluorescence correspondent généralement à différentes spécifici-

tés (cibles) des anticorps pour des composants cellulaires, qui sont eux-mêmes associés à dif-

férentes connectivites. Par exemple, l’aspect homogène (Figure1) est typiquement associé à la 

présence d’anticorps anti-DNAn, très évocateurs d’un lupus érythémateux systémique, alors 

que l’aspect moucheté (Figure 2) correspond à la présence d’auto-anticorps connus sous le 

terme d’ENA (extractable nuclear antigens) comprenant les anticorps anticentromères, anti-

RNP, anti-SSA, anti-SSB, anti-Jo1 et anti-Sm , rencontrés dans de nombreuses maladies auto-

immunes [16].  
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Figure 1 : Fluorescence nucléaire homogène [16]   Figure 2: Fluorescence nucléaire moucheté [16] 

L'ELISA est une technique de détection immunoenzymatique utilisée pour identifier les 

complexes antigène-anticorps d'intérêt, basée sur une réaction colorimétrique induite par l'ac-

tion d'une enzyme liée à un anticorps ou à un antigène sur un substrat. L'intensité de la colo-

ration, mesurée par spectrophotométrie, est proportionnelle à la quantité d'enzyme présente, 

et donc à la concentration d'anticorps ou d'antigène ciblés. Les résultats peuvent être présentés 

de manière qualitative ou semi-quantitative [17] . 

Les titres des anticorps ont été répartis selon quatre catégories :  

• Faible 20 – 40 UI/ml. 

• Modéré 40 – 60 UI/ml. 

• Elevé 60 – 100 UI/ml. 

• Très élevé >100 UI/ml. 

VI. Critères diagnostiques  

Les critères de classification EULAR/ACR 2019 pour le LES (Figure 3) ont été développés 

conjointement par la Ligue Européenne contre le Rhumatisme (EULAR) et l'American College of 

Rheumatology (ACR) pour améliorer le diagnostic et la classification du lupus, en se basant sur 
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des données cliniques et immunologiques. Ils sont conçus pour être plus sensibles et spéci-

fiques que les précédents critères de classification de l'ACR de 1997 et du SLICC (Systemic Lupus 

International Collaborating Clinics) de 2012 [18]. 

 

Figure 3 : Les critères de classification EULAR/ACR 2019 pour le lupus érythémateux disséminé 

(LED)[8] 
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VII. Considérations éthiques  

Le recueil et l’exploitation des données démographiques et cliniques des patients ont été 

menés selon les règles de l’éthique médicale en préservant l’anonymat des patients et la 

confidentialité de leurs données. 

VIII. Analyse statistique  

La saisie des données cliniques, paracliniques et immunologiques a été faite sur une base 

de données Excel et l’analyse statistique descriptive (pourcentages, moyennes et ratio), 

concernant les différentes variables a été réalisée moyennant le même tableau Excel. 
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I. Effectif de notre étude  

Notre étude a porté sur 106 patients ayant un titre positif d'anticorps anti-DNAn. 

II. Caractéristiques démographiques des patients  

6. Répartition selon le sexe  

Le sexe féminin était prédominant dans notre population d’étude, avec 85,8% des cas 

(n=91), contre 14% des cas de sexe masculin (n= 15). Le sexe ratio F/H était de 6,06. 

91

15

FEMME

HOMME

 

Figure- 4 : Répartition des patients selon le sexe 

7. Répartition selon l’âge  

L’âge moyen au moment du diagnostic était de 36,86 avec des extrêmes de 5 et 77 ans. (Ta-

bleau I) 

Tableau I : répartition des patients selon les tranches d’âge 

Tranche d’âge Nombre Pourcentage 

>5 ans 16 15% 

20 – 40 50 47% 

40 – 60 34 32% 

>60 6 5% 
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Figure- 5 : Répartition des patients selon tranche d’âge 

8. Origine géographique  

Les patients étaient issus des régions suivantes :  

• Région de Marrakech : dans 63% des cas. 

• Région de Kalaa des Sraghna : dans 17% des cas. 

• Région de SAFI : dans 6 % des cas. 

• Région Essaouira : dans 4 % des cas.  

• Région Chichaoua : dans 4 % des cas. 

• Autres régions : représentées par Bengrir, Zagora et Beni Mellal.  
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Figure- 6 : Répartition des patients selon l’origine géographique 

 

                           Tableau II : origine géographique des patients  

 

9. Service prescripteur  

 La prescription des anticorps anti-DNAn émanait majoritairement du service de méde-

cine interne, avec 48 % des cas (n=51), suivi du service de néphrologie avec 33 % des pres-

criptions (n = 35) (Figure 7). 

 

Origine Marrakech Kalaa des 

Sraghna 

Safi Essaouira Chichaoua Autre 

Nombre de 

cas 

62 16 6 4 4 14 
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Figure- 7 : Répartition des patients selon le service prescripteur 

10. Les antécédents des patients  

Les données anamnestiques des patients ont révélé que l'hypertension artérielle, le dia-

bète et les fausses couches étaient les antécédents médicaux les plus fréquemment observés 

chez notre population d'étude (Tableau III). 

Tableau III : Les antécédents relevés chez les patients de notre série  

ATCDS NOMBRE POURCENTAGE 

ATCDS familiaux de maladies de systèmes 14 13,20 % 

ATCDS personnels de maladies de systèmes 14 13,20% 

HTA 12 11,32 % 

Fausses couches 10 9,43 % 

Tuberculose 8 7,54 % 

Diabète 7 6,60 % 

Tabac 4 4,2% 

Patients sans antécédents particuliers 36 33,96 % 
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Figure- 8 : Répartition des patients selon les antécédents pathologiques 

M.S : Maladies de système. 

 FAM : Antécédents familiaux de maladies de système. 

III. Données cliniques  

1. Manifestations cliniques  

Les patients ayant fait l'objet d'une demande de recherche d’anticorps anti-DNAn ont 

présenté les manifestations cliniques suivantes : l'atteinte articulaire était la manifestation la 

plus fréquente, observée chez 59,4 % des patients, suivie par l'atteinte cutanée, avec 55 % des 

cas (Tableau IV).     
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          Tableau IV : Manifestations cliniques retrouvées chez les patients de notre série  

Manifestations Nombre Pourcentage 

Polyarthralgie/Polyarthrite 63 59,43% 

Erythème malaire 59 55,66% 

Photosensibilité 36 33,96% 

AEG 36 33,96% 

Alopécie 29 27,35 % 

Fièvre 13 12,26% 

Sd œdémateux 9 8,49% 

TVP/EP 9 8,49% 

Péricardite 6 5,66% 

Pleurésie 4 3,77% 

Purpura 6 5,66% 

Douleur abdominale 3 2,83% 

 

 

Figure 9 : Répartition des patients selon les manifestations cliniques retrouvés 

2. Diagnostic clinique retenu  

Le diagnostic clinique établi, basé sur l'ensemble des éléments cliniques, biologiques et ana-

tomopathologiques, a révélé que le LES était présent chez 69 patients, représentant ainsi 
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65,09 % des cas, suivi par la polyarthrite rhumatoïde, avec 7,54 % des cas (n = 8), et le rhu-

matisme lupique ou Rhupus, observé dans 4,71 % des cas (n = 5). La syphilis a été observée 

dans 2,83 % des cas (n = 3), tandis que l'infection à COVID-19 a été rapportée dans 1,88 % 

des cas (n = 2). D'autres maladies systémiques ont également été identifiées, notamment la 

connectivite mixte (n = 4), la dermatomyosite (n = 1), l’arthrite juvénile idiopathique (n = 1), 

la spondylarthrite ankylosante (n = 1), et la maladie d’AELES (vascularite rétinienne isché-

mique, (n = 1) et le purpura rhumatoïde (n = 1) (Figure 10 et tableau V).  

 

 

Figure- 10 : Répartition des patients selon le diagnostic retenu 

                     PR :  polyarthrite rhumatoïde     aMAI : autres maladies auto-immunes    

Tableau V : Les différents diagnostiques retenus chez les patients de notre série  

Diagnostic retenu Nombre de cas 

n (%) 

Lupus 69 (65%) 

Polyarthrite rhumatoïde 8 (7,5%) 

Autre maladies auto-immunes 8(7,5%) 

Rhupus 5 (4,7%) 

Syphilis 3 (2,8%) 

65%

7% 8%
5%

8%

3%

2% 2%

7%

LUPUS PR Autre MAI RHUPUS AUTRE syphilis SARCOIDOSE COVID 19
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Sarcoïdose 2 (1,8%) 

Infection à Sars-Cov2 (Covid-19) 3(2,8%) 

Connectivite mixte                              4(3,77%) 

Purpura rhumatoïde 1(0,94 %) 

Spondylarthrite ankylosante                              1(0,94 %) 

Dermatomyosite                              1(0,94 %) 

Arthrite juvénile idiopathique                               1(0,94 %) 

Maladie d’AELES                               1(0,94 %) 

IV. Anomalies biologiques  

L'analyse des données biologiques des patients a montré que l'atteinte hématologique était 

l'anomalie la plus courante, dominée par l’anémie, observée chez 66,03 % des patients (n = 70). 

Une bicytopénie et une pancytopénie ont été observées chez 19,81 % (n = 21) et 14,15 % des 

cas respectivement. Le bilan inflammatoire a objectivé, une élévation de la vitesse de sédimen-

tation (VS) dans 26,41 % des cas (n = 28), et une augmentation de la protéine C-réactive (CRP) 

dans 16,03 % (n = 17). Une perturbation du bilan rénal, a été observée chez 22,64 % des pa-

tients. Enfin, des troubles de l'hémostase ont été notés, principalement sous forme d'un temps 

de prothrombine (TP) abaissé chez 9,43 % des cas (n = 10) (Figure 11).  



SIGNIFICATION DES ANTICORPS ANTI-DNA EN PRATIQUE CLINIQUE  
 

 

 

  21 
 

 

 

 

Figure- 11 : Répartition des patients selon les anomalies biologiques retrouvés. 

 

 

 

V. Bilan immunologique  

1. Résultat des anticorps antinucléaires à l’IFI  

Les anticorps antinucléaires (AAN) étaient positifs chez 102 patients soit 96,22%. Leur 

titre était de1/160-ème chez 20 patients (18,86%) ; 1/320-ème chez 11 patients (10,37%) ; 1/640 

-ème chez 17 cas (16,03%) et ≥1/1280-ème chez 56 patients (52,83%) (Figure 12). 
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                            Figure- 12 : Répartition des patients selon le titre des AAN 

  L'analyse des aspects des fluorescences des AAN a montré la présence d’un aspect ho-

mogène seul ou associé à un aspect moucheté dans 46,2% des cas (n=49), un aspect mou-

cheté dans 50 % des cas (n = 53), tandis que les AAN étaient négatifs dans 3,77 % des cas (n 

= 4) (Figure-13). 

 

 
Figure- 13 : Répartition des patients selon l’aspect de fluorescence des AAN 
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2. Résultats quantitatifs des AC anti-DNAn  

 Dans notre étude, 56 patients soit 54 %, présentaient un titre élevé d’AC anti-DNAn, 

tandis que des titres modérés et faibles ont été observés chez 11 et 20 patients respective-

ment (Figure 14). 

 

Figure- 14 : Répartition des patients selon le titre des AC anti DNAn  

3. Spécificités des auto-anticorps associées aux AC anti-DNAn  

En plus des anticorps anti-DNAn, d'autres spécificités auto-anticorps ont été observées 

chez les patients de notre étude : les AC anti-histones étaient présents dans 18,86 % des cas, 

les AC anti-SSA et SSB détectés chez 13 % des patients, et les AC anti-Sm identifiés dans 11 % 

des cas (Figure15).  
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Figure- 15 : Répartition des patients selon les spécificités auto-AC associées aux AC anti-

DNA 

 

4. Autres anomalies immunologiques  

Une hypocomplémentémie C3 et C4 a été observée dans 21,69 % des cas, et une positi-

vité du facteur rhumatoïde (FR) a été observée dans 7,54 % des cas (Figure16). 
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Figure- 16 : Répartition des patients selon d’autres anomalies immunologiques associées 

                                              aux AC anti-DNAn 

VI. Auto-anticorps et pathologies associées  

1. Auto-anticorps et lupus  

Parmi les 69 patients diagnostiqués avec un LES, les AAN étaient positifs dans 96,22% des 

cas, avec un aspect homogène seul ou associé à l’aspect moucheté dans 57,9 % des cas 

(n=40) et moucheté seul dans 39 % des cas. Un titre élevé d'AAN (supérieur ou égal à 1/1280) 

a été observé chez 65 % des cas (n = 45), suivi d'un titre de 1/640, observé chez 15,94 % des 

patients (n = 11) (Figure 17 et 18).  

Des titres élevés d’anticorps anti-DNAn (> 100 UI/ml) étaient observés chez 70 % des pa-

tients (n = 48) (Figure 19). 

 

Figure 17 : Répartition des patients atteints de lupus selon l’aspect des AAN 
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               Figure-18 : Répartition des patients atteints de lupus selon le titre des AAN 

  

 

Figure-19 : Répartition des patients atteints de lupus selon le titre des AC anti DNAn 
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2.  Auto-anticorps et polyarthrite rhumatoïde  

Parmi les 10 patients atteints de polyarthrite rhumatoïde (PR), 60 % d'entre eux avaient 

des AAN positifs d’aspect moucheté, et le reste était de type mixte, soit 40 % des cas. Un titre 

supérieur à 1/320-ème d’AAN a été observé dans 50 % des cas, et le titre des AC anti-DNAn 

était faible dans 50 % des cas. 

50%

25%

12%

13%

TITRE 20-40 TITRE 40-60 TITRE 60-100 TITRE >100

 

Figure-20 : Répartition des patients atteint de la PR selon le titre des AC anti DNAn 

 

3. Auto-anticorps et rhumatisme lupique  

Parmi les 5 patients ayant un rhumatisme lupique (Rhupus), 60 % d'entre eux présen-

taient des AAN positifs d’aspect moucheté, et 20% des AAN étaient d’aspect mixte homogène-

moucheté. Le titre d’AAN était supérieur à 1/1280-ème, chez 60 % des cas. Le titre des AC 

anti-DNAn était élevé (>100 UI/ml) dans 60 % des cas également. 
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Figure-21 : Répartition des patients atteint Du Rhupus selon le titre des AC anti DNAn 

 

VII. Résultats anatomopathologiques  

Parmi les 27 cas de biopsies effectuées chez les patients, le stade de néphropathie lu-

pique le plus fréquemment rencontré était le stade 4, observé chez 37 % des cas (n = 10), 

suivi du stade 3, qui était présent dans 29 % des cas (Figure 22). 
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Figure-22 : Répartition des patients selon les résultats anatomopathologiques de la biopsie 

rénale 

 

VIII. Corrélation entre les anticorps et la sévérité de la maladie  

La sévérité du LES a été évaluée à l'aide de différents critères cliniques et biologiques 

(début précoce, atteinte rénale, atteinte du système nerveux central, atteinte cardio-vascu-

laire, atteinte rénale, sujet à peau noire, sexe masculin, hypocomplémentémie) qui ont permis 

de mesurer l'activité de la maladie, son impact sur les organes et le degré de dommages cau-

sés. 
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Parmi les 15 patients atteints de lupus et ayant une atteinte cardiovasculaire, 80% 

d’entre eux (n=12) présentaient un titre très élevé des AC anti-DNAn (>100 UI/ml), tandis 

que 20% avaient un titre élevé. 

 

 
Figure-23 : Répartition des patients ayant une atteinte cardio-vasculaire selon le titre des AC 

anti DNAn 

 

Parmi les 6 patients ayant une atteinte du SNC, 83% d’entre eux avaient un titre très 

élevé des AC anti-DNA et 17% avaient un titre élevé (Figure 24). 
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Figure-24 : Répartition des patients ayant une atteinte du système nerveux central selon le 

titre des AC anti DNAn 

La majorité des patients ayant une atteinte rénale, a présenté un titre très élevé d’AC 

anti-DNAn, soit 76 % des cas (figure 25). 

 
          Figure-25 : Répartition des patients ayant une néphropathie lupique selon le titre des 

AC anti DNAn 
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Parmi les patients lupiques, 53,33% des individus de sexe masculin avaient un titre très élevé 

des AC anti-DNAn (Figure 26). 

 

Figure-26 : Répartition des patients de sexe masculin selon le titre des AC anti DNAn 

Parmi les patients ayant un début précoce de lupus (< 20 ans), 88,88 % avaient un titre 

très élevé d'anticorps anti-DNAn. 

 
Figure-27 : Répartition des patients ayant un début précoce du lupus selon le titre des AC anti 

DNAn 
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La totalité des patients ayant une hypocomplémentémie, avaient un titre très élevé des 

AC anti-DNAn (Figure 28). 

 

Figure-28 : Répartition des patients ayant une hypocomplémentémie selon le titre des AC anti 

DNAn 
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I. Généralités 

1. Mécanismes de production des anticorps  

Le système immunitaire est composé d'éléments de reconnaissance et de défense ca-

pables de distinguer le soi du non-soi. Un dérèglement multifactoriel de ce système peut en-

traîner une rupture de la tolérance envers les constituants du soi, conduisant ainsi au dévelop-

pement de maladies auto-immunes affectant des cellules, des tissus et des organes [19]. 

Les anticorps sont des glycoprotéines capables de lier spécifiquement des déterminants 

antigéniques (épitope), jouant ainsi un rôle crucial dans les défenses immunitaires contre les 

infections bactériennes, fongiques et virales [20] [21]. Au contact d’un antigène le lymphocyte 

B s’active pour se différencier en plasmocytes producteur d’anticorps avec des lymphocytes B 

mémoires [22]. 

2. Auto-immunité physiologique et pathologique  

2.1  Définition d'auto-immunité   

L'auto-immunité se définit comme une réaction immunitaire spécifique médiée par des 

lymphocytes B et/ou T auto-réactifs dirigés contre des antigènes du soi (auto-antigènes), ré-

sultant d'une rupture des mécanismes de tolérance. Cela conduit à l'apparition de maladies 

auto-immunes (MAI). Ces affections sont d'origine multifactorielle, et sont considérées comme 

le résultat d'une interaction entre des facteurs génétiques et environnementaux[23] [24]. 

2.2 Auto-immunité physiologique et pathologique  

a) Mécanisme de tolérance du soi  

 La tolérance au soi désigne un état de non-réaction immunitaire envers un antigène, 

assuré par l'ensemble des mécanismes du système immunitaire visant à protéger l'organisme. 

Cela se manifeste par l'élimination ou l'inactivation des clones de lymphocytes B et/ou T auto-

réactifs. 

Il existe deux types de tolérance : la tolérance centrale et la tolérance périphérique. La 

tolérance centrale se déroule dans les organes lymphoïdes primaires, tels que le thymus et la 
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moelle osseuse, et consiste en l'élimination ou l'inactivation des lymphocytes T et B auto-réac-

tifs avant leur entrée dans la circulation périphérique. En revanche, la tolérance périphérique 

intervient dans les tissus périphériques, en dehors des organes lymphoïdes primaires, et a pour 

fonction de contrôler ou d'éliminer les lymphocytes auto-réactifs qui ont échappé à la tolérance 

centrale [25] (Figure 29).    
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Figure 29 : Mécanismes de tolérance centrale et périphérique au soi  [26] 
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b) Auto-immunité physiologique 

 Dans l'auto-immunité physiologique, le système immunitaire reconnaît des auto-anti-

gènes sans déclencher une réaction immunitaire délétère des tissus.  

c) Auto-immunité pathologique  

 L’auto-immunité pathologique, qui se manifeste dans le cadre des maladies auto-im-

munes, se produit lorsque les mécanismes de tolérance au soi sont altérés. Cette rupture de la 

tolérance conduit à une activation inappropriée du système immunitaire, qui attaque ainsi les 

auto-antigènes. 

 Cette réponse immunitaire aberrante est souvent accompagnée d'une inflammation lo-

cale, qui peut entraîner des dommages tissulaires considérables. Les lymphocytes T et B auto-

réactifs, prolifèrent et induisent d’une part la production d’auto-anticorps, et un processus in-

flammatoire chronique. Les lésions tissulaires résultent de l'activation de cellules immunitaires, 

qui libèrent des cytokines pro-inflammatoires et des médiateurs chimiques, provoquant dou-

leur, dysfonction et, dans certains cas, des défaillances organiques. 

 Ces mécanismes pathologiques sont à l'origine de diverses maladies auto-immunes, 

telles que le lupus érythémateux systémique, la polyarthrite rhumatoïde et la sclérose en 

plaques, qui peuvent toucher plusieurs organes et tissus, entraînant des symptômes variés et 

des complications graves [24].  

2.3 Anticorps anti-DNA  

 Les anticorps anti-DNAn ciblent spécifiquement l'ADN double brin, et constituent un 

sous-groupe d’anticorps antinucléaires, qui appartiennent à la famille des auto-anticorps [1]. 

Ces anticorps sont considérés comme d'excellents marqueurs pour le diagnostic et le suivi du 

LES. Leur sensibilité et spécificité élevées vis-à-vis de cette pathologie leur confèrent une valeur 

diagnostique significative, au point qu'ils figurent parmi les critères recommandés par l'Ameri-

can Rheumatism Association pour le diagnostic du LES [27].   
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2.4 Méthode de détection des AC anti-DNAn  

La mise en évidence d’anticorps anti-ADNn s’intègre dans une stratégie en 3 étapes : 

dépistage, identification et quantification et qui met en œuvre différentes méthodes de labora-

toire.  

La première étape commence par un dépistage à l’aide d’une technique d’immunofluo-

rescence indirecte, mettant en évidence des anticorps anti-nucléaires sur cellules HEp2. Un as-

pect homogène, à un seuil significatif, supérieur au 1/160-ème est évocateur de la présence 

d’une spécificité anti-DNAn et/ou anti-histones [28] [29].  

L’identification de la spécificité anti-DNAn peut se faire par plusieurs techniques complé-

mentaires dont les principales sont :  

– Technique immunoenzymatique de type ELISA, la plus utilisée du fait de certains avan-

tages, la sensibilité, la simplicité d’emploi et la facilité d’automatisation. 

– Immunofluorescence indirecte sur un Crithidia luciliae (un protozoaire, caractérisé par la 

présence d'une grande quantité d'ADN dans son kinétoplaste). 

– Test de Farr : une méthode de dosage radio-immunologique, quantitative, généralement 

considérée comme le « gold standard » en termes de spécificité [30]. Toutefois, son uti-

lisation est limitée à quelques laboratoires spécialisés en raison de l'emploi de radio-

isotopes et des difficultés d'automatisation. Ce test est réputé pour sa spécificité, car il 

ne détecte que les anticorps de haute affinité, qui sont fortement spécifiques au LES et 

plus fréquemment associés aux cas de lupus avec atteinte rénale [31]. 

Le test ELISA est aussi sensible que le test de Farr, alors que l'immunofluorescence indi-

recte sur Crithidia luciliae est nettement moins sensible, mais spécifique [32]. 

2.5 Intérêt pratique des AC anti-DNAn 

Les AC anti-ADNn font partie des AC les plus spécifiques du LES. Leur spécificité varie de 

90 à 100 % et leur sensibilité au diagnostic de 60 à 100 %. Ils sont inclus depuis 1982 dans les 

critères diagnostiques de l’ACR (American College of Rheumatology) [33] revalidés en 2012 par 
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le SLICC (Systemic Lupus International Colla borating Clinics)[34]. Le titre d’Ac anti-DNAn est 

corrélé à l’activité de la maladie et à la sévérité de l’atteinte rénale[34] [35]. La surveillance de 

leur titre est indispensable dans le suivi des patients car il permet souvent de prévoir les re-

chutes. 

Bien que très spécifique du LES, ces AC peuvent être rencontrés au cours d’autres con-

nectivites comme le syndrome de Gougerot-Sjögren, la PR, ou la sclérodermie. Ils peuvent éga-

lement être retrouvés au cours de l’hépatite auto-immune de type I (HAI-1) et des formes 

mixtes associant l’HAI-1 à la cholangite biliaire primitive (CBP). 

L’ADN étranger introduit lors d'infections bactériennes ou virales pourrait jouer un double 

rôle dans l'induction de ces anticorps. Cet ADN peut agir comme un adjuvant en stimulant l'im-

munité innée tout en servant d'immunogène pour initier une réponse anticorps spécifique à 

l'antigène [36]. Ainsi, des titres positifs d'anticorps anti-DNA peuvent être observés dans cer-

tains cas d'infection ou de néoplasie [37].  

3. Le lupus érythémateux systémique  

a) Définition  

Le  LES représente le prototype des maladies auto-immunes dans laquelle un dérèglement 

du système immunitaire est à l’origine de lésions tissulaires pouvant potentiellement concerner 

tous les organes  (peau, articulations, reins, cœur, cerveau, poumons et autres) [4]. 

Il est clairement établi que le LES est une connectivite multifactorielle complexe impli-

quant des facteurs : génétiques, environnementaux et immunitaires, aboutissant à la rupture 

de la tolérance à certains antigènes du soi, principalement par le biais d'anomalies dans l'acti-

vation des lymphocytes B et T. Cela conduit à la production d'anticorps pathogènes dirigés 

contre les antigènes intracellulaires et nucléaires [38].   

b) Données épidémiologiques  

Le LES affecterait plus de 5 millions de personnes dans le monde et au moins entre 15 à 

20 000 au Maroc. Sa prévalence se situe entre 2 à 15 pour 1000 selon les ethnies : elle est plus 
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élevée chez les populations asiatiques, sud-américaines et africaines. On relève une prédomi-

nance féminine (9 femmes pour un homme), un pic de fréquence entre 20 et 30 ans, un début 

avant 16 ans dans 10 à 15 % des cas, Elle est réputée d’être plus sévère au sein de certains 

groupes ethniques, tels que les noirs afro-américains ou les hispaniques, pour des raisons pos-

siblement génétiques et socio-économiques [4] [39]. 

c) Physiopathologie  

Il est admis que le LES résulte d’une perturbation du système immunitaire qui, par un 

processus encore inconnu, perd sa tolérance vis-à-vis du soi. L’hypothèse physiopathologique 

principale est que des interactions entre auto-antigènes, cellules présentatrices d’antigènes 

(principalement les cellules dendritiques), lymphocytes B et lymphocytes T, sur un terrain gé-

nétique et dans un environnement particulier conduisent à la production d’anticorps et de lym-

phocytes T délétères pour l’organisme. La réaction auto-immune sera ensuite entretenue par 

divers mécanismes (Figure 30 et 31). 
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Figure 30 :   Principaux facteurs de susceptibilité au LES et leur rôle hypothétique dans la                                                                      

pathogénie de la maladie[40] 
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                                     Figure 31 :  Physiopathologie du lupus [41] 

d)  Immuno-pathologie du LES 

1- La cellule apoptotique : source d’auto-antigènes 

Les antigènes majeurs contre lesquels les patients lupiques développent des autoanti-

corps (ADNn, nucléosomes, protéines RNP, SSA, SSB et phospholipides) sont regroupés spatia-

lement dans les corps apoptotiques.  

Une apoptose anormale ou excessive, associée à une diminution de la clairance des corps 

apoptotiques par les macrophages, entraîne l'accumulation de débris cellulaires, tels que les 

corps apoptotiques, l'ADN, l'ARN et les protéines nucléaires. Les cellules dendritiques, ainsi que 

les lymphocytes T CD4 et CD8, interagissent via des molécules de costimulation[42] [43] . Ce 

processus favorise le dépôt tissulaire de complexes immuns, l'activation du complément, la 

sécrétion de cytokines et la cytotoxicité des lymphocytes, contribuant ainsi à l'inflammation 

tissulaire [44]. Par ailleurs, des boucles de régulation soutiennent et amplifient la réponse auto-

immune (Figure 32). 
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Les polynucléaires neutrophiles fournissent une seconde source d’auto-Ag, les NETs ( 

neutrophil extracellular trap). Au cours d’une mort cellulaire qui lui est propre (NETose), le po-

lynucléaire neutrophile subit un processus actif et rapide de désintégration de sa membrane 

nucléaire et de sa chromatine sous l’influence de signaux extérieurs. Ce processus aboutit au 

relargage extracellulaire de longs filaments de chromatine contenant de l’ADN couplé au con-

tenu des granules sous la forme de filets (appelés neutrophil extracellular trap (NET)) qui ont 

un pouvoir bactéricide très important. Au cours du lupus, les NETs seraient produits en excès 

et fourniraient une source importante d’auto-antigènes nucléaires[45]. 

 
Figure 32 : Rôle de l’apoptose dans la genèse de l’inflammation au cours du LES[46] 
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2- LES et auto-anticorps  

Dans LES, la détection des AAN est presque systématique, avec des titres généralement 

élevés. Cependant, la présence d'AAN n'est pas exclusive à cette maladie, car ils peuvent éga-

lement être retrouvés dans d'autres pathologies auto-immunes, qu'elles soient spécifiques ou 

non spécifique d'organe, ainsi que dans certaines infections, cancers et même chez des indivi-

dus sains ou âgés. Dans ces derniers cas, les titres d'AAN sont souvent faibles (< 1/320). Bien 

que la présence d'AAN soit nécessaire pour établir le diagnostic du LES, cela ne suffit pas ; il est 

donc essentiel d'identifier les cibles antigéniques correspondantes pour confirmer le diagnostic. 

Au cours de LES, la fluorescence nucléaire est généralement homogène, avec un marquage 

des chromosomes observé dans les cellules en mitose, ce qui témoigne de la présence d'anti-

corps anti-chromatine sériques. Étant donné que la chromatine est constituée d'ADN et de pro-

téines (histones et autres), il est crucial de rechercher des anticorps anti-DNAn et anti-nucléo-

some restreints, car ces anticorps constituent des marqueurs importants du LES [42] [40]. 

Au cours de l'évolution du lupus, 70 % des patients présentent des anticorps anti-DNAn, 

avec une prévalence de 66 % chez ceux atteints de lupus actif et de 86 % chez les patients ayant 

une atteinte rénale lupique. 

Les anticorps anti-histones sont détectés avec une fréquence comparable tant dans le 

lupus spontané que dans le lupus induit. Leur évaluation joue un rôle crucial dans le diagnostic 

de ces affections. Actuellement, leur détection par des techniques immuno-enzymatiques ten-

dent à remplacer progressivement les méthodes traditionnelles d'immunofluorescence indirecte 

(IFI), offrant une approche plus standardisée et sensible. Un aspect particulièrement pertinent 

dans ce contexte est le contraste entre des titres élevés d'anticorps anti-histones et l'absence 

d'anticorps anti-DNAn. Cette combinaison de résultats présente un intérêt diagnostique no-

table, car elle est fortement indicative d'un lupus induit par des médicaments. En effet, la pré-

sence exclusive d'anticorps anti-histones, en l'absence de marqueurs typiques du LES, permet 
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aux cliniciens de suspecter un lien entre la prise de médicaments et l'apparition des symptômes 

lupiques, facilitant ainsi une prise en charge adaptée et précoce [47]. 

Les anticorps anti-Smith (anti-Sm) sont reconnus pour leur spécificité élevée vis-à-vis du 

LES, constituant ainsi des marqueurs diagnostiques précieux. Toutefois, leur présence dans la 

population lupique est relativement inconstante, observée chez environ 10 % des patients cau-

casiens et jusqu'à 30 % des patients afro-américains. Cette variabilité raciale dans la prévalence 

des anticorps anti-Sm souligne l'importance de considérer les facteurs génétiques et environ-

nementaux dans l'expression des maladies auto-immunes. Bien qu'ils soient peu fréquents, leur 

détection est significative, car ils sont associés à des manifestations cliniques spécifiques du 

LES, notamment la néphropathie lupique et l'atteinte cutanée [48]. 

Les AC anti-SSA sont présents dans 30% des cas au cours du lupus. Leur fréquence est 

plus élevée dans certains sous-types cliniques ou clinico-biologiques : le lupus séronégatif sans 

AAN et sans AC anti-DNAn, le lupus cutané subaigu, les lupus et le syndrome lupique avec 

déficit congénital en complément (C2 et C4). 

Les AC anti-SSB sont rares dans le lupus, avec une prévalence d'environ 10 %, et servent 

généralement de marqueur associé au syndrome de Sjögren. Ils peuvent également être détec-

tés aux âges extrêmes, notamment chez les patients présentant un lupus qui débute après 55 

ans ou dans les cas de lupus cutané néonatal. 

Le facteur rhumatoïde est présent dans environ 20% des cas de lupus, plus fréquemment 

chez les patients dont la maladie débute après 50 ans. Les lupus avec facteurs rhumatoïdes ont 

moins d'atteinte rénale que les lupus sans facteur rhumatoïde [49]. 

La présence d’une fluorescence homogène impose également la recherche d’Ac anti-ENA, 

la fluorescence mouchetée correspondant à la présence d’Ac anti-ENA pouvant être masquée 

par le marquage homogène du noyau : les Ac anti-ENA de spécificité anti-Ro sont retrouvés 

chez près d’un tiers des patients souffrant de LES, les anti-Sm et PCNA (proliferating cell nuclear 

antigen) ont une grande spécificité pour le LES [47] [50]. 
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Une hypocomplémentémie est observée chez 40 à 60 % des patients atteints de lupus. 

Elle peut être due soit à un déficit congénital partiel ou total, d'un ou plusieurs composants du 

complément, soit à une consommation excessive liée à la formation de complexes immuns. 

Cette hypocomplémentémie est particulièrement fréquente dans les cas de lupus avec une at-

teinte rénale. 

e) Critères diagnostiques  

Les critères diagnostiques du LES ont évolué au fil du temps, avec les premiers critères 

de classification établis en 1971 par l’American College of Rheumatology (ACR) et révisés en 

1997. Selon ces critères, le diagnostic est confirmé en présence de quatre des éléments sui-

vants, avec une sensibilité et une spécificité de 96 % : 

1. Éruption malaire : Éruption en ailes de papillon sur le visage. 

2. Éruption discoïde : Plaques érythémateuses épaisses pouvant laisser des cicatrices. 

3.  Photosensibilité : Réaction cutanée anormale à l'exposition au soleil. 

4. Ulcères oraux ou nasopharyngés : Généralement indolores. 

5. Arthrite : Inflammation non érosive touchant deux ou plusieurs articulations périphé-

riques, accompagnée de douleur, de gonflement ou d'épanchement. 

6. Séreuses : Pleurésie ou péricardite. 

7. Atteinte rénale : Protéinurie > 0,5 g/24 h ou présence de cylindres urinaires. 

8. Atteinte neurologique : Crises convulsives ou psychose. 

9. Atteinte hématologique : Anémie hémolytique avec réticulocytose élevée, ou leucopé-

nie < 4000, lymphopénie < 1500, ou thrombopénie < 100 000. 

10. Atteinte immunologique : Présence d'AC anti-DNA double brin, anti-Sm, ou tests 

sérologiques de syphilis faussement positifs. 

11. Anticorps antinucléaires (ANA) : Présence d'ANA dans le sérum. 
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En raison des nombreuses limites de cette classification, le groupe Systemic Lupus Inter-

national Collaborating Clinics (SLICC) a établi de nouveaux critères, aboutissant à une nouvelle 

classification publiée en 2012. Ces critères visent à améliorer la précision du diagnostic et à 

mieux refléter la diversité clinique du lupus [18]. 

Pour diagnostiquer le lupus selon les critères SLICC, un patient doit avoir au moins 4 

critères (au moins un critère clinique et un immunologique) ou une néphrite lupique prouvée 

par biopsie en présence d'AAN ou d'anticorps anti-ADN double brin. 

Critères cliniques 

1. Lupus cutané aigu ou subaigu. 

2. Lupus cutané chronique. 

3. Ulcères oraux ou nasaux. 

4. Alopécie non liée à d'autres causes. 

5. Synovite touchant au moins deux articulations ou sensibilité/raideur. 

6. Pleurésie ou péricardite. 

7. Atteinte rénale (protéinurie ou cylindres). 

8. Atteinte neurologique (convulsions, psychose, myélite, neuropathie, ou délire). 

9. Anémie hémolytique. 

10. Leucopénie ou lymphopénie. 

11. Thrombopénie. 

Critères immunologiques 

2. AAN. 

3. Anticorps anti-ADN double brin. 

4. Anticorps anti-SM. 

5. Anticorps anti phospholipides. 

6. Hypocomplémentémie (C3, C4 ou CH50). 

7. Test de Coombs direct positif en l'absence d'anémie hémolytique. 
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II. Discussion de nos résultats  

L'étude que nous avons réalisée est une étude transversale, menée sur une période de six 

ans, portant sur 106 patients présentant des anticorps anti-DNA positifs.   

Nos résultats ont montré un taux de positivité des anticorps anti-DNAn cohérent avec les 

données cliniques, notamment au cours du lupus, avec des titres plus élevés lors des poussées 

de la maladie par rapport aux périodes de rémission. Cependant, nous avons également relevé 

une positivité des AC anti-DNAn chez des patients ne présentant pas de lupus, soulignant ainsi 

la nécessité d'une interprétation prudente des résultats en fonction des autres paramètres cli-

niques et biologiques. 

1. Données démographiques  

A. Sexe  

Dans notre étude, les femmes représentent 85,8 % de la population étudiée, avec un sexe-

ratio femme/homme de 6,06. Ces résultats sont similaires à ceux rapportés en Tunisie [51]  et 

en Chine [52] . Toutefois, d'autres études, telle que celle menée à Fès, ont rapporté des taux 

plus élevés, avec un sexe-ratio femme/homme de 14 (Tableau VI). 

On estime aujourd’hui que 5 à 10 % de la population mondiale est touchée par les mala-

dies auto-immunes, dont une grande majorité (80 %) surviennent chez les femmes [53]. 

La raison de cette prédominance féminine n'est pas complètement comprise ; néanmoins, 

la découverte d'un modèle similaire de dominance féminine dans la production d'AC suggère 

que des facteurs endocriniens chez les femmes jouent un rôle dans ce processus [54] [55]. 

 En effet, les œstrogènes par exemple, stimulent la réponse immunitaire humorale alors 

que la progestérone et les androgènes exercent un effet suppresseur sur la réponse immunitaire 

[56].  
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Lorsque des patientes atteintes de LES reçoivent un traitement hormonal substitutif à base 

d'œstrogène et de progestérone, le risque de poussée de LES est 1,34 fois plus élevé que celui 

des femmes ayant reçu un placebo [57]. 

 Tableau VI : Répartition des patients selon le sexe dans différentes séries de la littérature 

Etude Nombre de cas Sexe ratio F/H 

 Chine 

Li X et al. [52] 2014 

189 3,84 

 Etats Unis d’Amérique 

Satoh M et al. [58] 2012 

670 1,74 

Inde 

Minz RW et al. [59] 2011 

509 1,89 

Tunisie 

Feki S et al. [51] 2012 

90 5,55 

Marrakech [60] 2021 170 2 

Fès [61] 2015 105 14 

Notre étude 106  6,06 
 

B. Age  

 L’âge moyen au moment du diagnostic était de 36,86 avec un pic de fréquence entre 20 

à 40 ans et des extrêmes allant de 5 à 77 ans. 

Les résultats de l’étude menée par Satoh M. et al. aux USA ainsi que celle menée à Fès par 

Charki s’approchent de nos résultats. La moyenne d’âge dans ces études était de 37,7 ans.   

Par ailleurs, plusieurs études ont rapporté une moyenne d’âge plus jeune, comme en Inde 

où la moyenne d’âge était de 28,8 ans avec des extrêmes allant de 10 à 70 ans [59] (Tableau 

VII). 
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Tableau VII : Répartition des patients selon l’âge dans différentes séries de la littérature 

                      Etude Age prédominant 

           USA 

Satoh M et al. [58]. 2012 

40-49 

Inde 

Minz RW et al. [59]. 2011 

20-50 

Tunisie 

Feki S et al. [51]. 2012 

44 

Marrakech[60]. 2021 41-60 

FES[61]. 2015 40-50 

Notre étude 40-50 

 

2. Données cliniques des patients  

2.1 Manifestations cliniques 

Les manifestations cliniques varient en fonction de la population. Des groupes ethniques 

et de l’évolution de la maladie.   

Les associations lésionnelles et la sévérité étant variables d’un patient à un autre ; il est 

quasi-impossible de décrire une forme typique du LES, en raison de son grand polymorphisme. 

Nous essaierons donc d’en décrire les principales manifestations [62]. 

2.1-1 Signes généraux  

Les symptômes fréquemment observés dans cette pathologie témoignent généralement 

de l'évolution de la maladie. Cependant, l'asthénie semble davantage associée à des manifes-

tations de fibromyalgie et de dépression qu'à l'activité de la maladie elle-même [63]. Par ail-

leurs, la fièvre, souvent présente lors des poussées viscérales, nécessite systématiquement la 

recherche de complications infectieuses, qu'elles soient locales ou systémiques, particulière-

ment chez ces patients recevant principalement des traitements immunosuppresseurs [64] [65]. 

Dans notre série, les signes généraux ont été retrouvés chez 46,22% des patients. L’alté-

ration de l’état général faite surtout d’asthénie est présente chez 36,79% des cas (n=39). 
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 A Fès, la fatigue est rapportée chez 44,1% des cas [49], en Iran [66], l’asthénie est re-

trouvée chez 30,2% des patients alors qu’au Porto-Rico elle l’est dans 82% des cas [67]. En 

Arabie Saoudite, elle est rapportée dans 42,5% des cas [68]. 

Dans notre étude, la fièvre a été observée chez 12,26 % des patients (n=13). En compa-

raison, une études en Arabie Saoudite a rapporté une prévalence de 56 % [69], tandis qu'en 

Tunisie[70] et à Dubaï [71], Les taux étaient de 53 % et 51 % respectivement. 

2.1-2 Manifestations rhumatologiques  

Les atteintes articulaires sont très fréquentes. Elles constituent le premier symptôme cli-

nique inaugurant la maladie, ou se rencontrent lors de son évolution dans plus de 80% des cas. 

Elles sont caractérisées par un tableau de polyarthralgies ou polyarthrites non destructrices, 

souvent migratrices, avec atteinte préférentielle du carpe : articulations interphalangiennes 

proximales et métacarpophalangiennes et des genoux. Moins de 5% des patients développent 

une arthrite érosive, souvent associée à des AC anti-CCP définissant alors le « Rhupus »[72] 

[73]. 

L’ostéoporose et l’ostéopénie sont rencontrées chez plus de 20% des patients lupiques. 

Le risque est plus élevé que dans la population générale du fait de l’activité de la maladie, de la 

carence en vitamine D, liée à la nécessité de l’éviction solaire, et à l’apparition d’une ménopause 

précoce, favorisée notamment par l’utilisation chronique de glucocorticoïdes et aux autres trai-

tements cytotoxiques [74] [75]. 

Dans notre série l’atteinte articulaire représente la manifestation la plus fréquente avec 

un pourcentage de 59,4% (n=63). 

L’atteinte articulaire est plus fréquente au Porto-rico [67], de l’ordre de 94,6% ainsi qu’au 

Liban, avec 95% [76]. 

Pour Alarcon et al, l’atteinte rhumatismale concerne 92% des patients en Amérique du 

Nord [77], et est plus fréquemment retrouvée chez les hispaniques que chez les caucasiens 

[78]. 
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2.1-3 Manifestations dermatologiques  

Les lésions dermatologiques constituent le premier symptôme clinique de la maladie dans 

25% des cas. Elles peuvent précéder de plusieurs années les atteintes systémiques, et sont le 

plus souvent localisées dans les zones photo-exposées (visage, décolleté, avant-bras). L’aspect 

le plus typique est un érythème du visage d’aspect maculeux ou maculo-papuleux, à distribu-

tion malaire sur les joues et le nez, en ménageant les plis nasolabiaux : le « vespertilio » ou 

érythème malaire. Des lésions discoïdes, plus inflammatoires, sont favorisées par l’exposition 

au soleil. L’urticaire, le purpura vasculaire, les ulcères buccaux et/ou nasaux ou l’alopécie peu-

vent également être observés (Figure 33-34)[40]. 

L'atteinte cutanée a été observée chez 55 % des patients, avec un érythème malaire en 

premier plan, représentant 55,66 % (n=59) des cas. La photosensibilité a été notée chez 33,96 

% (n=34) des patients. Enfin, l'alopécie et le purpura ont été recensés chez 29 et 6 patients 

respectivement. 

A Dubaï [71], l’atteinte cutanéo-muqueuse a été notée dans 78,1% dans cas, alors qu’en 

Arabie Saoudite, cette atteinte ne concerne que 37% des patients [69]. Elle semble plus fré-

quente dans le continent américain : rapportée dans 93% des cas en Amérique du nord [3] et 

90,2% des cas en Amérique latine [79]. 
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                   Figure 33 : Érythème malaire en aile de papillon  

                            

Figure34 : Lésions érythémato-squameuses des dos des mains respectant les articulations 

Interphalangiennes 

Service de dermatologie CHU Marrakech 
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2.1-4 Autres manifestations cliniques  

La plèvre, le parenchyme pulmonaire, les voies respiratoires, la vascularisation pulmonaire 

et les muscles respiratoires peuvent être affectés, avec une prévalence dans les cohortes rap-

portées variant de 20 à 90 %. Avant l'utilisation des thérapies immunosuppressives, l'atteinte 

pulmonaire dans le LES était associée à une mortalité à 5 ans de 40 % [80]. 

L’atteinte pulmonaire dans notre série est représentée par l’embolie pulmonaire et la 

pleurésie a été noté chez 9 et 4 patients respectivement. 

La péricardite est la manifestation cardiaque la plus fréquente, présente chez 6 patients. 

Mais elle est le plus souvent bénigne, et est caractérisée par sa cortico-sensibilité. D’autres 

atteintes peuvent être observées telles que la myocardite (rare, mais grave) et l’endocardite [81]. 

Les symptômes gastro-intestinaux, anorexie, nausées et vomissements sont présents 

chez 3 patients, peuvent être liés aux traitements, à l’activité de la maladie, ou aux infections 

[82]. 

Les principales manifestations neurologiques comprennent les céphalées, les convulsions, 

les dysfonctionnements cognitifs, les psychoses et les dépressions ainsi que les neuropathies 

périphériques. Elles peuvent être liées à la maladie, mais aussi aux traitements, notamment aux 

glucocorticoïdes [83]. 

L’ensemble de la structure de l'œil peut être touchée au cours du LES. La kérato-conjonc-

tivite sèche en est la manifestation la plus fréquente (jusqu’à 25% des cas). La neuropathie 

optique, la choroïdopathie, l'épisclérite, la sclérite et l'uvéite antérieure sont moins courantes. 

En outre, il existe des toxicités oculaires spécifiques liées aux médicaments, notamment le 

glaucome induit par les glucocorticoïdes, et une toxicité rétinienne liée aux antipaludéens de 

synthèse [84] [85]. 

2.3 Manifestations biologiques  

• Atteinte hématologique : 
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L’atteinte hématologique est fréquente au cours du LES pouvant parfois engager le pro-

nostic vital. 

A. Les cytopénies  

1. Anémie 

L’anémie représente l’anomalie la plus courante dans notre étude, affectant 66,03 % des 

cas, avec une prévalence de 84,28 % chez les femmes et un taux d’hémoglobine moyen de 9,7 

g/dl. Dans d'autres études, l'anémie a été observée chez 93,7 % des patients à Fès[86], avec 

77,8 % de femmes et un taux d'hémoglobine moyen de 9,6 g/dl. À Oujda[87], elle a été rappor-

tée chez 85,1 % des patients , tandis qu'à Tunis, 58,9 % des patients étaient touchés[86] . De 

plus, une étude menée dans le sud de l'Inde a montré une prévalence de 82,9 % avec un taux 

d'hémoglobine moyen de 9,9 g/dl ± 1,9 [88] (Tableau VIII). 

Tableau VIII : Répartition des patients selon la fréquence de l’anémie et le taux moyen  

d’hémoglobine dans différentes séries 

Séries Fès Oujda Inde Tunisie Notre étude 

Anémie 

(Fréquence) 

93,7% 85,1% 82.9% 58,9 % 66,03% 

Taux moyen 

d’hémoglo-

bine 

9,6g/dl - 9,9g/dl - 9,7g/dl 

 

2. Bicytopénie et pancytopénie  

Dans notre étude, la bicytopénie a été retrouvée chez 19,81 % des cas (n=21), [Anémie 

avec thrombopénie dans 10,6% des cas (n=11), anémie avec leucopénie 3,77% des cas (n=4), 

anémie avec lymphopénie dans 5,66% des cas (n=6). La pancytopénie a été retrouvée dans 

14,15% des cas.  

Dans une étude similaire menée au CHU Mohamed VI de Marrakech en 2021[50], une 

bicytopénie a été observée dans 37,25 % des cas, associée à une lymphopénie dans 27,45 % des 

cas et à une thrombopénie dans 1,96 %. Par ailleurs, une pancytopénie a été constatée dans 
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25,49 % des cas. À Fès, la prévalence de la pancytopénie est de 34,4 % [86], tandis qu'en Tunisie, 

la bicytopénie est rapportée dans 63,75 % des cas [89]. 

• Le bilan inflammatoire  

Dans notre étude, une accélération de la vitesse de sédimentation (VS) a été observée dans 

26,41 % des cas. Cette élévation de la VS était isolée, sans corrélation avec une augmentation 

de la protéine C-réactive (CRP), dans 10,37 % des cas. La CRP était positive chez 16,03 % des 

patients. 

La vitesse de sédimentation des érythrocytes (VS) est généralement élevée lors des pous-

sées de lupus, atteignant des niveaux compris entre 80 et 100 % des cas. Ce paramètre revient 

à la normale durant les périodes de rémission, bien qu'il puisse rester élevé en raison d'une 

hypergammaglobulinémie persistante ou d'une insuffisance rénale chronique. En revanche, la 

protéine C-réactive (CRP) montre rarement une élévation significative lors des poussées évolu-

tives de la maladie, sauf en cas de sérite. Des taux très élevés de CRP doivent inciter à suspecter 

une complication infectieuse [90]. 

3. Anticorps anti-DNAn et lupus érythémateux  

Deux spécificités doivent être distinguées : anti-ADN simple brin (ssDNA pour singles-

tranded DNA) et anti-DNA double brin (dsDNA ou DNAn). La première variété (anti-ssDNA) n’a 

aucune valeur diagnostique. Elle est fréquemment observée chez les malades possédant des 

anticorps anti-phospholipides (APL) et anti-mitochondries [91]. 

Les AC anti-DNAn (double brin) font partie des AC les plus spécifiques du LES. Leur spé-

cificité varie de 90 à 100 % et leur sensibilité au diagnostic de 60 à 100 %. Ils sont inclus depuis 

1982 dans les critères diagnostiques de l’ACR (American College of Rheumatology) [92] revali-

dés en 2012 par le SLICC (Systemic Lupus International Colla borating Clinics) [93].  

Ces AC peuvent être présents avant l’apparition des signes cliniques. Arbuckle et al, sur 

une cohorte de 130 patients lupiques, ont montré que dans 55 % des cas, les AC anti-DNAn 

étaient détectables en moyenne 2,7 ans avant le diagnostic [94]. Le titre d’Ac anti-DNAn est 
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corrélé à l’activité de la maladie et à la sévérité de l’atteinte rénale. La surveillance du titre de 

ces AC est indispensable dans le suivi des patients car il permet souvent de prévoir les rechutes. 

Une augmentation brutale du titre des AC anti-DNAn au cours du suivi augmente le risque de 

survenue d’une poussée de la maladie (glomérulonéphrite ou vascularite principalement) dans 

les semaines qui suivent [94] [35]. 

Les AAN constituent un marqueur biologique quasi-constant du LES. Dans notre étude, 

ils sont retrouvés chez 96,33% des patients. L’apect des AAN le plus représentatif chez ces 

patients était l’aspect moucheté et homogène chez respectivement 39% et 34% avec un titre > 

1 / 1280 dans 49% des cas. Ce résultat est comparable à celui rapporté par plusieurs études 

(tableau VIII).  

Les anticorps anti-DNAn, dont la spécificité pour le LES est bien établie, présentent des 

taux de fréquence variant selon les études, allant de 33,2 % à 88,7 %. Dans notre étude, ces 

anticorps ont été identifiés chez 100 % des patients. Parmi ceux ayant un titre positif d'anticorps 

anti-DNAn, 65 % étaient atteints de lupus, avec des titres très élevés observés dans 70 % des 

cas. 

 Les AC anti-SSA et SSB étaient détectés chez 13% des patients de notre série, ce qui est 

également en accord avec des séries colombiennes [95] et américaine[96]. 

 Les AC anti-Sm sont retrouvés dans 11% des cas dans notre série. Ce résultat est com-

parable à celui rapporté par plusieurs études (Tableau IX).  

Dans notre étude, la prévalence des anticorps anti-histones s'élève à 18,86 %, un taux 

notablement inférieur à celui rapporté par Hoffman et al. [97], qui est de 28,5 % [102]. Ces 

anticorps ciblent les histones H1, H2A, H2B, H3 et H4, et peuvent être détectés par des 

méthodes tel que l'ELISA ou le Western blot, tout en prenant des précautions pour minimiser le 

risque de faux positifs. Il est important de souligner que cette réactivité n'est pas exclusive à 

une pathologie donnée ; elle est également retrouvée dans diverses affections, y compris le LES, 
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la polyarthrite rhumatoïde, l'arthrite chronique juvénile, le syndrome de Gougerot-Sjögren, la 

sclérodermie, la cholangite biliaire primitive, ainsi que dans certaines infections [98]. 

Une hypocomplémentémie C3 et C4 a été notée dans 21,69% des cas. Cela peut traduire 

une poussée lupique chez nos patients au moment du bilan et par conséquent, une consom-

mation par la voie classique qui induit un déficit acquis et transitoire en C3 et C4 [99]. 

Tableau IX : Profil en auto- anticorps du LES selon les différentes séries 

             Auto-AC 

Séries 

AC anti-

nucléaires 

AC anti-

DNAn 

% 

AC anti 

SSA/SSB 

% 

AC anti 

SM 

% 

Hypocomplémentémie 

C3 -C4% 

Cervera, Europe 

[33],  

n=1000[100] 

96 78 25 -   19 10 62 

Chang, Chine 

[101], 

N=61  

96,7 57 39 – 4 19 - 

Molina, Colombie 

[95], 

N=300 

- 63 30 – 18 19 68 

Tunisie [102] 97,6 75 54 – 14 36,9 - 

Espagne [103] 96 78 25 - 19 10 62 

Etats unis [96] - 58 28 - 12 24 - 

Notre étude 98 100 13 11,32 21,69 

 

Dans notre série, les facteurs de mauvais pronostic retrouvés sont :  

• L’âge jeune  

9 patients présentaient un lupus à un âge < 20ans, le titre des AC anti-DNAn était très 

élevé dans 88,8% des cas. 

• L’atteinte rénale  
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La prédisposition à développer une glomérulonéphrite lupique (Annexe-3), au cours d’un 

lupus semble influencée par de multiples facteurs génétiques et immunologiques. En ef-

fet, sa fréquence est accrue en présence d’AC anti-ADN et anti-C1q ainsi qu’en présence 

d’une hypocomplémentémie de consommation [104].  

Seligman VA, [105] a remarqué dans son étude que l’allèle FcƳ RIIIA-158F était un facteur 

de risque majeur dans le développement de la néphropathie lupique chez les caucasiens, et que 

ce n’était pas le cas chez les non-caucasiens. Il a également rapporté que l’âge < 33 ans et le 

sexe masculin étaient des facteurs de risque de l’atteinte rénale précoce. Lê Thi Huong, sur une 

série de 436 lupiques dont 180 avaient une atteinte rénale, a relevé que cette atteinte était plus 

fréquente chez les sujets jeunes de sexe masculin [106]. 

Dans notre étude, 25,47 % des patients ayant bénéficié d'une ponction biopsie rénale 

présentaient une néphropathie lupique. Le stade de néphropathie le plus fréquemment observé 

lors de la biopsie était le stade 4, retrouvé chez 37 % des cas (n = 10), suivi du stade 3 chez 29 

% des patients. De plus, 76 % des cas de néphropathie lupique avaient des titres très élevés d'AC 

anti-DNAn, tandis que 24 % présentaient des titres élevés. 

• L’atteinte neurologique centrale  

L’atteinte neurologique au cours du lupus pose plusieurs problèmes, essentiellement pro-

nostique, diagnostique, et thérapeutique. 

Elle constitue la troisième cause de mortalité du lupus, après les complications infec-

tieuses et l’atteinte rénale.  

Les patients atteints de lupus peuvent présenter une grande variété de manifestations 

neurologiques et psychiatriques. Il est essentiel de distinguer les lésions spécifiques au lupus 

de celles résultant de complications infectieuses, métaboliques ou liées au traitement[107]. 

       Dans notre étude, l’atteinte neurologique centrale a été observée dans 5,66% (n=6), 

dont 83% avaient un titre très élevé d’AC anti-DNAn ; et 17% avaient un titre élevé. 
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• L’atteinte cardiovasculaire  

Au cours du LES, toutes les tuniques du cœur, ainsi que les valves et les artères coronaires 

peuvent être touchées. La prévalence de l’atteinte cardiaque varie entre 14 et 46 % selon les 

séries. Elle doit être recherchée systématiquement même en l’absence de signes cliniques car 

elle engage le pronostic vital et nécessite l’instauration d’un traitement d’attaque à base de 

fortes doses de corticothérapie et un traitement immunosuppresseur [108]. 

Les manifestations cardiaques du LES étaient sévères et pouvaient compromettre le pro-

nostic vital. Actuellement, ces manifestations se présentent le plus souvent sous une forme 

légère, voire asymptomatique [109]. 

Dans notre série, 14,15% (n=15) présentaient une atteinte cardiovasculaire, 40% (n=6) 

d’entre eux présentaient une péricardite, et 80% (n=12) présentaient un titre très élevé d’AC 

anti-DNAn dont 20% avaient un titre élevé. 

En Tunisie, la fréquence de l’atteinte cardiaque était à 32% des cas. Elle était dominée par 

la péricardite, observée dans 27% des cas. Compliquée de tamponnade dans 5 cas. La myocar-

dite et l’endocardite de Liebmann-Sacks étaient retrouvées chez 7% et 5,5% des patients res-

pectivement [109]. A Sfax, l’atteinte cardiaque était plus importante avec 75% des cas, dont 15% 

des cas de péricardites [110]. En Algérie, 41,17 % des cas d'atteinte cardiaque incluent des 

patients présentant une péricardite, qui a été diagnostiquée dans 25,9 % des cas [111]. 

• Titre élevé des AC anti-DNA  

Les titres d'anticorps anti-DNAn sont souvent en corrélation avec l'activité du LES [102] 

[112]. Le suivi des niveaux d'anti-DNAn chez les patients lupiques constitue un indicateur per-

tinent pour anticiper les rechutes. En pratique clinique, une atteinte rénale sévère est généra-

lement associée à une augmentation des titres d'anti-DNAn, qui tendent à diminuer avec l'amé-

lioration de l'état clinique [113] [114].  

Cette corrélation entre le titre des AC et l’évolutivité clinique est cependant loin d’être 

absolue. En effet, certaines néphropathies graves surviennent en l’absence d’Ac anti-DNAn, et 



SIGNIFICATION DES ANTICORPS ANTI-DNA EN PRATIQUE CLINIQUE  
 

 

 

  62 
 

 

 

certains patients ont des titres élevés d’Ac sans faire de rechute. De même, des rechutes peu-

vent survenir en l’absence d’une augmentation du titre d’Ac anti-DNAn [115] [116].  

Cependant dans notre étude, les manifestations liées à un mauvais pronostic lors d’un 

lupus sont souvent corrélés à un titre très élevé d’AC anti-DNAn. 

4. Anticorps anti-DNA et connectivites   

Les anticorps anti-dsDNA ont une grande valeur diagnostique dans le LES, bien qu’ils n’en 

soient pas strictement spécifiques. Ils s’observent en effet, quoique rarement, au cours de la 

PR, du syndrome de Sharp (connectivite mixte), du syndrome de Gougerot-Sjögren, du SAPL, 

des hépatopathies auto-immunes et médicamenteuses [117]. 

Dans notre étude, le lupus représentait de loin le diagnostic le plus retenu. En revanche 

nous avons relevé 8 cas de PR soit 7,54 %, 5 cas de RHUPUS soit 4,71% ; et autres connectivites. 

• AC anti-DNA et polyarthrite rhumatoïde : 

La polyarthrite rhumatoïde est une affection rhumatismale chronique particulièrement 

fréquente avec des destructions cartilagineuses et osseuses sévères. Le diagnostic clinique de 

la PR peut être difficile au début de la maladie, notamment en présence d’une symptomatologie 

articulaire (polyarthralgies) isolée ou d’expression fruste, d’où l’intérêt du recours aux mar-

queurs immunologiques. La PR est caractérisée par la présence de divers auto-anticorps dont 

le FR et les AC anti-CCP (Annexe-2) [118] [119]. 

Les AC anti-DNA ne sont pas spécifique de la PR, cependant, dans notre étude nous avons 

objectivé 10 cas qui présentaient une positivité de ces AC, avec des titres le plus souvent faibles, 

noté dans 50% des cas. Suivi d’un titre moyen (25% des cas), et dans de rare cas on a noté un 

titre élevé ou très élevé. 

• AC anti-DNA et Rhupus :  

Le Rhupus est une condition clinique rare dont la fréquence est estimée à 0,09 %. Il définit 

un syndrome de chevauchement (Overlap syndrome), associant la polyarthrite rhumatoïde et le 

Lupus érythémateux systémique [120]. 
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 Les 5 cas ayant un Rhupus dans notre série présentaient un titre très élevé des AC anti-

DNAn dans 60% des cas et élevé dans 40% des cas. Les AC associés étaient le FR dans 100% des 

cas ; les AC anti-CCP, les AC anti-SSA et anti-SSB dans 60% des cas et 40% des cas respective-

ment. 

Dans une étude de Nossent et al. [121], ayant évalué l’évaluation de la valeur diagnostique 

des AC antiDNAn de faible avidité, mesurés par le test au polyéthylène glycol (PEG), des anti-

corps anti-DNAn de faible avidité ont été détectés dans les échantillons sériques de 106 pa-

tients jusque-là inconnus. Les données cliniques de ces patients ont été collectées et, lorsque 

seuls les anticorps anti-DNAn de faible avidité étaient présents (n = 92), un spectre de maladies 

variées a été observé. Un diagnostic de LES a été établi dans 48/92 (52 %) des cas, une hépatite 

auto-immune dans 9/92 (10 %) des cas, une polyarthrite rhumatoïde dans 8/92 (9 %), et une 

connectivite mixte chez 2/92 (2 %) des patients [121]. 

Les anticorps anti-ADN ont été rapportés chez des patients atteints de diverses maladies 

rhumatologiques, et d'autres conditions, notamment : la polyarthrite rhumatoïde, le syndrome 

de Sjögren, la sclérodermie, le lupus induit par les médicaments, le phénomène de Raynaud, la 

maladie du tissu conjonctif mixte, le lupus discoïde, la myosite, l'hépatite active chronique, 

d'autres maladies du foie, l'uvéite, les proches des patients atteints de LES, les patients hospi-

talisés pour des maladies non rhumatologiques, la maladie de Graves, la maladie d'Alzheimer, 

la polyarthrite rhumatoïde juvénile, certains travailleurs de laboratoire, le syndrome des anti-

corps anti-cardiolipine, et les personnes ayant des implants mammaires en silicone. La fré-

quence des titres élevés d'anticorps anti-ADN dans les conditions autres que le LES est unifor-

mément faible (moins de 5 % des patients), et lorsqu'ils sont présents, ils sont souvent présents 

à faible titre. Par conséquent, en dehors d'un cadre de recherche, demander des tests pour les 

anticorps anti-ADN n'est pas utile pour le diagnostic de toute autre condition que le LES. Ce-

pendant, chez un patient sans LES, un résultat de test positif pour les anticorps anti-ADN, en 
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particulier à faible titres, peut être expliqué par la présence de l'une de ces conditions [37] [122] 

[121]. 
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Limites de l’étude  
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Notre étude a le mérite permis de mettre en valeur l’intérêt des AC anti-DNAn dans le 

diagnostic immunologique des maladies auto-immunes, les modalités de son interprétation et 

sa signification clinique en pratique de laboratoire au cours du lupus, et autres pathologies 

pouvant potentiellement s’associer à la positivité de ces auto-anticorps. 

L’étude présente cependant certaines limites qu’il faudrait souligner : 

Comme c'est le cas pour toute étude rétrospective, nous avons rencontré des difficultés 

significatives liées à l'exploration des dossiers médicaux, notamment en ce qui concerne les 

données manquantes et le suivi des patients perdus de vue. 

Le nombre relativement limité de l’échantillon de notre population. 

La recherche des anticorps qui peuvent être associés aux AC anti-DNAn n’a pas été faite 

chez la totalité des patients de notre série, ce qui risque de sous-estimer ou de surestimer la 

réelle fréquence de ces marqueurs.  

Nous n’avons pas réalisé une cinétique des AC anti-DNAn en vue d’évaluer l’évolution de 

leurs titres au cours du traitement de la maladie lupique  

Un contrôle des cas d’AC anti-DNAn de titres faibles aurait aussi été souhaitable en vue 

d’une meilleure compréhension de leur signification clinique. 
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Recommandations  
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La réalisation du bilan immunologique est une étape clé dans la prise en charge de lupus 

érythémateux systémique ; selon une stratégie en 3 étapes : dépistage, quantification et iden-

tification. 

Le dépistage des AAN ne peut être conçu et validé que par une technique d’IFI sur cellules 

Hep-2. Bien que ce soit la fluorescence nucléaire homogène qui est principalement observée au 

cours du lupus, on observe souvent une fluorescence de type mouchetée qu’il ne faut pas né-

gliger. Elle peut correspondre à la présence d’Ac anti-ENA pouvant être masquée par le mar-

quage homogène du noyau. 

Il est important de rappeler qu’une immunofluorescence négative ne signifie pas systé-

matiquement l’absence d’auto-anticorps. Il est ainsi recommandé, en présence d’un tableau 

clinique évocateur, de rechercher les spécificités suspectées par des méthodes plus sensibles, 

notamment l’ELISA et l’immun blot/dot. 

L’identification des AC anti-DNAn se fait par technique ELISA avec un seuil de positivité 

fixé à 20UI/ml. Bien qu’ils soient détectables dans le sérum des patients lupique bien avant 

l’apparition des manifestations cliniques dans la plupart des cas, il se peut parfois que ces 

anticorps soient négatifs au tout début de la maladie. 

        Le suivi du titre des anticorps anti-DNAn au cours du lupus serait d’un apport considérable 

pour la prise en charge thérapeutique des patients. 
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La présence d’anticorps anti-ADN double brin (anti-DNAn), surtout à titre élevé, constitue 

un solide argument diagnostique en faveur du lupus érythémateux systémique chez un patient 

dont la présentation clinique suggère déjà une probabilité raisonnable de ce diagnostic.  

Bien qu’ils représentent, dans un contexte clinique approprié, d’excellents marqueurs 

diagnostiques et de suivi du LES, les anticorps anti-DNAn sont également retrouvés à des titres 

faibles, dans une variété d'autres conditions, notamment des connectivites telles que la polyar-

thrite rhumatoïde et le Rhupus, ainsi que dans des contextes de certaines infections tels que 

COVID-19 et la syphilis. 

Les anticorps anti-DNAn de faible affinité reconnaissent aussi l’ADN dénaturé monocaté-

naire, mais ils ne sont pas caractéristiques du LES. Ils sont observés dans plus de 50 % des cas 

de lupus induit, dans d'autres connectivites, dans les syndromes inflammatoires de toutes étio-

logies, ainsi que chez les personnes âgées en dehors de toute maladie. Les seuls anticorps anti-

ADN vraiment caractéristiques du LES ont une forte avidité pour l’autoantigène et appartiennent 

généralement à l’isotype IgG. Dans tous les cas les résultats des tests doivent toujours être 

interprétés selon le contexte clinique global. 

Les critères de classification EULAR/ACR 2019 pour LES ont été conçus pour être plus 

sensibles et spécifiques que les précédents critères de classification de l'ACR de 1997 et du 

SLICC (Systemic Lupus International Collaborating Clinics) de 2012. Ils ont été développés pour 

améliorer le diagnostic et la classification du lupus, en se basant sur des données cliniques et 

immunologiques. Cependant, il n’existe pas de critères qui incluent l’affinité des anticorps anti-

DNAn, et plusieurs questions importantes concernant l'utilisation optimale des tests anti-ADN 

demeurent sans réponse. 
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RÉSUMÉ 
Les AC anti-DNAn sont des auto-anticorps ayant pour cible l’ADN double brin ou natif et 

constituent un sous-groupe d’anticorps antinucléaires. Ils représentent d’excellents marqueurs 

diagnostiques et de suivi du lupus érythémateux systémique, leur sensibilité et leur spécificité 

leur confèrent une grande valeur diagnostique pour le LES telle qu’ils font partie des critères 

préconisés par l’American Rheumatism Association. 

Ils peuvent cependant s’observer, au cours de la polyarthrite rhumatoïde, du syndrome 

de Sharp (connectivite mixte), du syndrome de Gougerot-Sjögren, du SAPL, des hépatopathies 

auto-immunes et médicamenteuse. 

A travers une étude transversale descriptive, nous avons évalué l’intérêt des AC anti-DNAn 

en pratique clinique de laboratoire à partir des dossiers de patients pris en charge dans les 

différents services du Centre Hospitalier Universitaire MOHAMMED VI de Marrakech et présen-

tant une positivité des AC anti-DNAn, et ce durant une période de 6 ans, allant de janvier 2018 

à décembre 2023. 

Nous avons colligé 106 cas, majoritairement de sexe féminin, avec une sex-ratio 

femme/homme de 6,06. L’âge moyen au moment du diagnostic était de 36,86 avec des ex-

trêmes de 5 et 77 ans.  

Le bilan immunologique a été réalisé au niveau du laboratoire d’immunologie du CHU 

MOHAMMED VI de Marrakech et comportait : 

•  Le dépistage des AAN par immunofluorescence Indirecte sur cellules Hep-2, en 

précisant leur aspect et leur titre. 

• La recherche et la quantification des AC anti DNAn a été réalisée à l’aide d’une 

technique immunoenzymatique de type ELISA (enzyme linked immunosorbent as-

say).  
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Selon les diagnostics cliniques retenus sur l’ensemble des arguments cliniques, biolo-

giques et anatomopathologiques, la répartition des patients positifs en AC anti-DNAn était 

comme suit : LES dans 65,09 % des cas (n = 69) ; PR dans 7,54 % des cas (n = 8) ; Rhupus dans 

4,71% des cas (n = 5) ; la syphilis dans 2,83 % des cas (n = 3) ; et infection Covid 19 dans 1,88 

% des cas (n = 2). 

Les AC anti DNAn avaient des titres très élevés (> 100 UI/ml) dans 54 % des cas (n = 56), 

élevé (60-100) dans 16% des cas (n=17), modérés (40-60 UI/ml) dans 11% des cas (n = 11) et 

faibles (20-39 UI/ml) dans 19% des cas (n=20). 

Au cours du LES, le titre des AC anti DNAn était très élevé chez 70% des patients. 

L'analyse des aspects de fluorescence des AAN a montré la présence d’un aspect homo-

gène seul ou associé à un aspect moucheté dans 46,2% des cas (n=49), un aspect moucheté 

dans 50 % des cas (n = 53), avec un titre d’AAN ≥1/1280 chez 52,83% des cas (n=56), tandis 

que les AAN étaient négatifs dans 3,77 % des cas (n = 4). 

Confronté aux données cliniques, ce profil immunologique a permis de confirmer que les 

AC anti-DNAn sont d’excellents marqueurs diagnostiques et de suivi de lupus. En revanche ils 

ont été retrouvés à des titres faibles dans une variété d'autres conditions, notamment au cours 

de la polyarthrite rhumatoïde, du Rhupus, ainsi que certaines infections (Covid19, syphilis). 

Ces données soulignent l’importance de considérer de façon minutieuse le contexte cli-

nique lors de l’interprétation de ces anticorps, de procéder si nécessaire, à des contrôles à 

distance de leur recherche et de leur titre, et ce dans le cadre d’une collaboration clinico-bio-

logique étroite. 
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                                    Summary  

 Anti-DNAn antibodies are autoantibodies targeting double-stranded or native DNA, and 

constitute a subgroup of antinuclear antibodies. They are excellent diagnostic and monitoring 

markers for systemic lupus erythematosus, and their sensitivity and specificity give them such 

a high diagnostic value for SLE that they are included in the criteria recommended by the 

American Rheumatism Association. 

However, they can also be observed in rheumatoid arthritis, Sharp's syndrome (mixed 

connectivitis), Gougerot-Sjögren's syndrome, SAPL, autoimmune and drug-induced liver di-

seases. 

Through a descriptive cross-sectional study, we evaluated the value of anti-DNAn anti-

bodies in clinical laboratory practice from the records of patients managed in the various de-

partments of the MOHAMMED VI University Hospital Center in Marrakech and presenting anti-

DNAn antibodies positivity, over a 6-year period, from January 2018 to December 2023. 

We collected 106 cases, predominantly female, with a female/male sex ratio of 6.06. 

The mean age at diagnosis was 36.86, with extremes of 5 and 77 years.  

The immunological workup was performed at the immunology laboratory of CHU MOHAMMED 

VI in Marrakech and included: 

- Indirect immunofluorescence screening of AAN on Hep-2 cells, specifying their appearance 

and titre. 

- The search for and quantification of anti-DNAn antibodies was carried out using an enzyme-

linked immunosorbent assay (ELISA). 

According to the clinical diagnoses retained on the basis of all clinical, biological and 

anatomopathological arguments, the distribution of anti-DNAn antibodies positive patients was 

LES in 65.09% of cases (n = 69); PR in 7.54% of cases (n = 8); Rhupus in 4.71% of cases (n = 5); 

syphilis in 2.83% of cases (n = 3); and Covid 19 infection in 1.88% of cases (n = 2). 
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Anti-DNAn antibodies had very high titres (>100 IU/ml) in 54% of cases (n=56), high in 

16% of cases (n=17), moderate (40-60 IU/ml) in 11% of cases (n=11) and low (20-39 IU/ml) in 

19% of cases (n=20). 

In SLE, the most representative anti-DNAn antibodies titer was very high in 70% of pa-

tients. 

Analysis of the fluorescence aspects of AAN showed the presence of a homo-genic ap-

pearance alone or associated with a speckled appearance in 46.2% of cases (n=49), a speckled 

appearance in 50% of cases (n=53), with an NAA titre ≥1/1280 in 52.83% of cases (n=56), 

while NAAs were negative in 3.77% of cases (n=4). 

Confronted with clinical data, this immunological profile confirmed that anti-DNAn anti-

bodies are excellent diagnostic and follow-up markers of lupus. On the other hand, they have 

been found at low titres in a variety of other conditions, including rheumatoid arthritis, rheu-

matic fever and certain infections (Covid19, syphilis). 

These data underline the importance of carefully considering the clinical context when in-

terpreting these antibodies, and of carrying out, if necessary, distance controls of their detec-

tion and titer, as part of a close clinical-biological collaboration. 

 

 

 

 

 

 



SIGNIFICATION DES ANTICORPS ANTI-DNA EN PRATIQUE CLINIQUE  
 

 

 

  76 
 

 

 

 ملخص 

  السلسلة وتشكل مضادات الحمض النووي هي أجسام مضادة ذاتية تستهدف الحمض النووي مزدوج  

مراقبة للذئبة الحمامية الجهازية،  التشخيص والعلامات    من  مجموعة فرعية من الأجسام المضادة للنواة. وهي 

وهي مدرجة في المعايير  وتمنحها حساسيتها ونوعيتها قيمة تشخيصية عالية لمرض الذئبة الحمامية الجهازية،  

 التشخيصية التي توصي بها رابطة الروماتيزم الأمريكية.
شارب   ومتلازمة  الروماتويدي،  المفاصل  التهاب  في  ملاحظتها  يمكن  ذلك،  الضام ومع  )التهاب 

.، وأمراض المناعة الذاتية  الأجسام المضادة للفوسفوليبيد  شوغرن، ومتلازمة-المختلط(، ومتلازمة غوجرو

 .وأمراض الكبد التي يسببها الدواء

من خلال دراسة وصفية مقطعية مستعرضة، قمنا بتقييم قيمة مضادات الحمض النووي في الممارسة  

سجلات المرضى الذين تمت معالجتهم في مختلف أقسام المركز الاستشفائي الجامعي  المختبرية السريرية من  

سنوات،   6محمد السادس بمراكش والذين ظهرت لديهم إيجابية مضادات الحمض النووي في الدم على مدى  

 .2023إلى ديسمبر  2018من يناير 

بجمع   الإناث،    106قمنا  من  معظمها  إلىحالة،  تصل  الإناث/الذكور  جنس  نسبة  كان   .6.06مع 

  .عامًا 77و 5مع أعمار تتراوح بينعامًا،   36.86متوسط العمر عند التشخيص 

 :أجُريت الفحوصات المناعية في مختبر علم المناعة في مستشفى محمد السادس بمراكش وشملت 
 

 طريق التألق المناعي غير المباشر على خلايا  عن (ANN) للنواةالأجسام المضادة   الكشف عن -
Hep-2وتحديد مظهرها وعيارها ،. 

البحث عن الأجسام المضادة للحمض النووي وقياسها باستخدام تقنية الفحص المناعي الإنزيمي   -

(ELISA). 
تم الاحتفاظ بها على أساس جميع الحجج السريرية والبيولوجية للتشخيصات السريرية التي  - وفقًا 

في الذئبة الحمراء الجسمية والتشريحية التشريحية، كان توزيع المرضى المصابين بمضادات الحمض النووي  

الحالات؛  65.09في   من  الروماتويدي   التهاب و%  من  7.54في   المفاصل  في  Rhupus و  الحالات؛% 

 .% من الحالات 1.88في   19وعدوى كوفيد  الحالات؛% من 2.83في  والزهري الحالات؛% من 4.71

للنواة كانت  % من 54وحدة دولية/مل( في    100مرتفعة جداً )<  في مستويات   الأجسام المضادة 

وحدة دولية/مل( في    60- 40(، ومتوسطة )17% من الحالات )ن =  16(، ومرتفعة في 56الحالات )ن = 

 .(20% من الحالات )ن = 19وحدة دولية/مل( في  39- 20(، ومنخفضة ) 11% من الحالات )ن = 11
(، كانت مستويات الأجسام المضادة للنواة عالية جداً في  LESفي حالات الذئبة الحمامية الجهازية )

 الحالات. % من70

لمضادات الحمض النووي في حالات الذئبة الحمراء وجود مظهر متجانس   التألق نمطوأظهر تحليل   

  في   متجانسغير  (، ومظهر49% من الحالات )ن=46.2في  غير متجانس بمظهرجيني وحده أو مصحوباً 

% من الحالات  52.83في    1280/ 1(، مع وجود عيار مضاد للحمض النووي ≤53% من الحالات )ن=50

 .(4% من الحالات )ن=3.77(، بينما كانت مضادات الحمض النووي سلبية في 56)ن=

وهي  مضادات الحمض النووي   تم التأكد من أن،  بمقارنة هذه النتائج المناعية مع البيانات السريرية

لمرض الذئبة. ومع ذلك، فقد وُجدت بمقاييس منخفضة في مجموعة متنوعة  من علامات التشخيص والمراقبة  
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من الحالات الأخرى، بما في ذلك التهاب المفاصل الروماتويدي والحمى الروماتيزمية وبعض أنواع العدوى 

 ، الزهري(. 19)كوفيد 

المضادة،  الأجسام  هذه  تفسير  السريري عند  السياق  في  بعناية  النظر  أهمية  البيانات على  هذه  تؤكد 

وإجراء ضوابط مفصلة للكشف عن هذه الأجسام المضادة ومعايرتها إذا لزم الأمر، في سياق التعاون السريري  

 .البيولوجي الوثيق
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Annexe 1 : Fiche d’exploitation 

 

 

Données démographiques : 
Nom : 

Prénom : 

Âge : 

Sexe : 

Origine : 

Lieu de résidence : 

Profession : 

Données cliniques : 
Antécédents : 
 

Personnels :  

• Diabète  

• HTA  

• Dyslipidémie  

• Tabagisme 

•  Cardiopathie  

• Prise médicamenteuse  

 

Autres : …………………………………………………………………………………………

…………………………………………………… 

 

Familiaux : 

……………………………………………………………………………………………………

……………………. 

 

Manifestations cliniques / Motifs d’admissions : 
 

Manifestations générales :  - AEG       - Fièvre   

Manifestations ostéoarticulaires :  - Arthralgie / Polyarthralgie    - Arthrite   

Manifestations dermatologiques : - Alopécie          - Erythème en vespertilion ou en ailes de pa-

pillons 

-  Atteinte des muqueuses                              - Purpura/Nécrose 

Manifestations rénales :  - Hématurie                     - Protéinurie                 - Sd œdémateux   
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- Biopsie rénale : 

……………………………………………………………………………………………

………………………… 

Manifestations pleuropulmonaires :   - Pleurésie       - Pneumonie      - Fibrose pulmonaire   

Manifestations cardiologiques :   - Péricardite        - Valvulopathie          - Endocardite  

Manifestations neurologiques :  - AVC ischémique      - Thrombose veineuse         - Vascu-

larite  

Manifestations ophtalmologiques :  - Rétinite                     - Neuropathie optique       

Manifestations digestives :     - Douleur abdominale       - HPM              - SPM  

Manifestations biologiques :   

• Hématologique :  - Anémie (hémolytique / Inflammatoire)  

                                - Thrombopénie 

                                 - Trouble d’hémostase   

• Sd inflammatoire : - CRP              - VS              - Fibrinogène                - Ferritine  

• Aspect des AAN :  ………………………………………….. 

• Titre des AC anti-DNAn : ………………………………………….. 

Autres manifestations cliniques ou biologiques : 

………………………………………………………………………………………………

……………………………………………………… 

Diagnostic clinique retenu (selon ensemble des arguments cliniques et Biologiques) :  
Maladies inflammatoires   

 ……………………………………………………………………………………………………

…………………………………. 

Maladies infectieuses  

……………………………………………………………………………………………………

………………………………….. 

Maladies thrombo-emboliques 

 ……………………………………………………………………………………………………

…………………………………. 

 Maladies néoplasiques 

 ……………………………………………………………………………………………………

…………………………………. 
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Annexes 2 : Critères rhumatoïde ACR/EULAR 2010 de classification de la PR [124]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Annexe 3 : Classification anatomopathologique de la néphropathie lupique 
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Classification ISN/RPS 2006 des glomérulonéphrites lupiques [125] 

• Classe I : glomérules normaux en microscopie optique mais dépôts mésangiaux en im-

munofluorescence. 

• Classe II : glomérules avec prolifération mésangiale et dépôts mésangiaux en immuno-

fluorescence. Classe III : moins de 50 % des glomérules sont atteints :  

• Classe III (A) : lésions actives ; 

• Classe III (C) : lésions chroniques ;  

• Classe III (A/C) : lésions actives et chroniques.  

• Classe IV : plus de 50 % des glomérules sont atteints :  

• Classe IV-S (A) : lésions segmentaires actives ;  

• Classe IV-S (C) : lésions segmentaires chroniques ; 

• Classe IV-S (A/C) : lésions segmentaires actives et chroniques ;  

• Classe IV-G (A) : lésions globales actives ; 

• Classe IV-G (C) : lésions globales chroniques ;  

• Classe IV-G (A/C) lésions globales actives et chroniques. 

• Classe V : glomérulonéphrite extra-membraneuse.  

• Classe VI : glomérulosclérose avancée (> 90 % des glomérules détruits). 
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 : قـسـم الــطـبـيـب  
 

 العَظِيمأقْسِم بِالله 

 .أن أراقبَ الله في مِهْنتَِي

 وأن أصُونَ حياة الإنسان في كآفةّ أطوَارهَا في كل الظروف

 وسْعِي في إنقاذها مِن الهَلاك ِوالمرَضِ   ةوالأحَوال باذل

 .والقلََق والألَم

 وأكتمَ وأسْتر عَوْرَتهُم،   وأن أحفَظَ لِلنَاسِ كرَامَتهُم،

هُمْ   .سِرَّ

للصالح   رعايتي الطبية للقريب والبعيد، ةوَام من وسائِل رحمة الله، باذل الدوأن أكونَ عَلى 

 .والصديق والعدو ،طالح وال

رَه لِنفَْعِ الِإنْسَان لا لأذاَه وأن أثابر على طلب العلم،  .وأسَخِّ

بيَِّة مُتعاَونيِنَ  نوأكون أخ وأعَُلّمَ مَن يصغرني، وأن أوَُقّر مََن عَلَّمَني، ا لِكُلِّ زَميلٍ في المِهنةَِ الطِّ

 .والتقوىعَلى البرِّ 

 مِمّا يشينها تجَاهَ  وَعَلانيتَي، نقَِيَّةوأن تكون حياتي مِصْدَاق إيماني في سِرّي 

 .الله وَرَسُولِهِ وَالمؤمِنين

 والله على ما أقول شهيد
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