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Critères ACR 1997
1 - Eruption malaire en ailes de papillon 
2 -Eruption de lupus discoïde
3 -Photosensibilité
4 -Ulcérations orales ou nasopharyngées
5 -Polyarthrite non érosive
6 -Pleurésie ou péricardite
7 -Atteinte rénale:
- protéinurie > 0.5g/24h 

ou - cylindres urinaires
8 -Attteinte neurologique
- convulsions 

ou - psychose
9 -Anomalies hématologiques:
- anémie hémolytique 

ou - leucopénie < 4000/mm3 
ou - lymphopénie < 4500/mm3 
ou - thrombopénie < 100 000/mm3
10 -Désordre immunologique
- présence de cellules LE 

ou - anticorps anti-ADN natif 
ou - anticorps anti-Sm
- fausse sérologie syphilitique

11 -Anticorps antinucléaires à taux anormal 
(en l'absence de médicaments inducteurs) : 

- titre anormal d’anticorps antinucléaires en 
immunofluorescence, 
ou - technique équivalente à n’importe quel 
moment de l’évolution, en l’absence de 
médicaments inducteur de lupus.

Hemolytic anemia--with
reticulocytosis

OR

Leukopenia--< 4,000/mm3 on ≥ 
2 occasions

OR

Lymphopenia--< 1,500/ mm3 on 
≥ 2 occasions

OR

Thrombocytopenia--<100,000/ 
mm3 in the absence of 
offending drugs



SLICC criteria
(9) Hemolytic anemia

(10) Leukopenia (<4000/mm3) OR 
Lymphopenia (<1000/mm3)

Leucopenia at least once: In the 
absence of other known causes 
such as Felty’s syndrome, drugs, 
and portal hypertension.

Lymphopenia at least once: in 
the absence of other known
causes such as corticosteroids, 
drugs, and infection

(11) Thrombocytopenia
(<100,000/mm3)

At least once in the absence of 
other known causes such as 
drugs, portal hypertension, and 
thrombotic thrombocytopenic
purpura
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Aleem 2014
Skare 2015

80 % d’anomalies 
hématologiques



Anémie
De multiples causes

Voulgarelis 2000, Giannouli 2006

Même démarche qu’en dehors du 
lupus

Prise en compte de l’activité du 
lupus

Causes N =132

ACD 49 (37.1%)

Iron DA 47 (35.6 %)

AIHA 19 ( 14.4%)

Others 17 (12.9%)



Anémie centrale: 
toxicité
Rahman 2015



Anémie hémolytique

Coombs direct 35% des lupus au diagnostic

Sphérocytes = AHAI Schizocytes = MAT



AHAI
Aleem, Skare

ASSOCIATION SAPL ?



AHAI

Lupus évolutif

TRAITER LE LUPUS

Lupus non évolutif n=26

Corticoïdes RC 96%

PFS 73% à 180 mois

Splénectomie 33% RC

Rôle IS?

Rôle Hydroxychloroquine?

Gomard-Menesson 2006



AHAI- Lupus: rituximab
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Microangiopathies
thrombotiques

Autopsies

34/151 nécrops de MAT ont des signes de LES
Levine 1964

14/50 nécrops de lupus ont des signes de MAT
Devinsky 1986

OVERLAP CAPS

Rodriguez-Pinto 2015



Endothélium

PTT et PROTEASE du FW

Lésion / activation 
endothéliale

LPS, endotoxines, Fas-L, TNFα, IL1, IL6, 
AGE ...

Facteur Willebrand

Tyr842

Met843

PAF
PAI-1
PG-I2

Adhésion

IL8

A3

A1

A2

P-Selectine

Forces de cisaillement +++

ADAMTS13

CD36 ?



Facteur tissulaire

SHU et ANOMALIES du COMPLEMENT

Voie classique Voie alterne

C3

C3b

C1

C2

C4

C4b2a C3bBb

Facteur I

Facteur H

CD46/MCP-1

Complexe d’attaque

membranaire

C5a

Voie exogène

Fibrinogène

+ Plaquettes

C3C3b

C3bB

Thrombomoduline CFHR1
CFHR3

« spécificité »
endothéliale



TTP et lupus

• Lymphopénie et peu de régénération

• ADAMTS 13 médian 41%

Merayo-halico 2014



Microangiopathies Thrombotiques

Concomittant 45.7%

Après SLE 50.5%

Avant SLE 3.8%

N= 105

JIANG 2005

32/52 classe 4

ADAMTS13 <5% = 40%

A13 < 5%       66% des dcd

PEX + CT
+/-

Ritux et ou IS

+ CAPLACIZUMAB si 
tableau de PTT



TMA réfractaire

El Husseini 2015



Lupus-atteinte médullaire

21 BM

cytopénies « périphériques »

Hypocellulaire 47.6%

Reticuline 76% 

(MF 1/21)

Nécrose 19%

Plasmocytose 26%

Pereira 1998 Voulgarelis 2006



Lupus-atteinte médullaire

DYSMYELOPOIESE / SMD like

Aspect SMD

Hypocellularité

Réticuline

Dysmyélopoièse

Mais..Lupus

Niche conservée

Localisation anormale 
des précurseurs

Nécrose



Dysérythropoièse

Lupus

Carences (biermer)

Myélodysplasie: étude cytogénétique



Myélofibrose

Fayyaz 2015

SplénoM 41%

CorticoS 60%



corticoides 17/26

CYC 5/26

PEX 5/26

CYCLO 5/26

HQ 4/26

ATG 3/26 3 décès

AZA 2/26

IgIV 2/26

MTX 1/26

Rituximab 1/26

Aplasie médullaire
Chalayer 2015

50 % après le diagnostic de LES, 50 % avec
15% de mortalité
T et ou B médié



Erythroblastopénie

Environ 50 cas dans la littérature

Se méfier Parvovirus B19 si immunodéprimé

Anticorps anti EPO? T médié?

Efficacité possible des IgIV

Corticoides, hydroxychloroquine, Cyclosporine

Atzeni 2003,Zandman-Godard 2005, Fallahi 2014



Erythroblastopénie



Mécanismes 
physiopathologiques

« IgG of patients supress BM progenitor cells by 
direct binding to CD34+ cells »

« T Cell mediated inhibition of haemopoiesis is the 
major cause of bone marrow failure in SLE »

« Impaired EPO production in patient with SLE 
and ACD or AHA » 

Brooks 1984, Liu 1995, Yamakasi 1984, Giannouli 2006



Eryptosis as a cause of 
anemia in SLE

JIANG 2016



Thrombopénie

PTAI

MAT

Centrale



PTI/ SAPL

1000 SAPL: 29% P < 100 000

Cervera 2002, Artim-Esen 2015, 
Pierrot Deseilligny 2008



PTI - Lupus

Arnal 2002



PTI – Lupus Splenectomie n =25

Suivi médian 9.5 ans post 
splenectomie

Décès =9 (36%) 11.5 ans 
post splenectomie en 
médiane

1 OPSI

Pas de poussée SLE dans 
cette étude 

Réponse hématologique

CR + PR = 16 (64%)

8 sans traitement

8 avec traitement 
complémentaire

9 rechutes

You 2004



PTI- Lupus: rituximab
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PTI- Lupus: aTPO

Magnano 2014



Lupus a TPO

18 PTI-SLE traité par aTPO

• OR 94%
• Safety à 15 mois de suivi médien

• Effets indésirables 44%
• Thromboses n=6 chez 5 patients

• Artériel
• 2 IDM
• 1 AVC
• 1 CAPS

• TVP
• EP
• TVC

• Sur les 5 patients
• 3 SAPL
• 1 ACL+ ACC+

Guitton 2018



PTI- Lupus

Intérêt de l’hydroxychloroquine

Place du rituximab

Peu d’étude prennent en compte l’activité 
lupique extra-hématologique

« Lupus hématologique »

Thrombopénie lors d’une poussée systémique

Evaluation des agonistes TPO++ Be Carefull !



Neutropénie

17% des lupus < 1000 PN /mm3.

<5% des lupus <500 PN/mm3

< 50 cas rapportés d’infections sévère du  
neutropénique

Réponse au GCSF

Fayyaz 2015



Neutropénie n=33 (vs 65) 

Martinez Banos 2006

Durée moyenne 14 jours



Neutropénie

T médiée

IgG médié

TRAILs élevé

Kurrien 2000

Association anti SSA

• Anti SSA associé à la neutropénie
• Reconnaissance d’antigène Kd sur les PN et les 
précurseurs médullaires 



Hemophagocytic
Syndrome

Lionel GALICIER – lionel.galicier @sls.aphp.fr 10/24/2104

Lionel Galicier- Clinical Immunology - Saint Louis Hospital - Paris



Diagnostic criterias - HLH 2004

1. Familial disease/ molecular
diagnosis

2. 5/8 criteria:
1. Fever
2. Splenomegaly
3. ≥ 2 cytopenias
4. Hypertriglyceridemia ou 

hypofibrinemia
5. Ferritine > 500 µg/l
6. sCD25 > 2400 U/ml
7. Low NK activity
8. hemophagocytosis

Lionel Galicier- Clinical Immunology - Saint Louis Hospital - Paris

• Developed in a pediatric cohort with FHL

• May not be adapted to acquired HS

• Some tests are not routinely availables

• low specificity of Ferritinemia cut-off
•Is 2000 µg/l better * ?

Henter, 2007; Lehmberg K, 
2014



Hscore estimate the risk of 
having HS

Lionel Galicier- Clinical Immunology - Saint Louis Hospital - Paris

• Ten variables / 9 retained
• Cut off determinated with ROC curve
• Weighted from 0 to 64 points

Equation

Free available at: 
http://saintantoine.aphp.fr/score/

Fardet & Galicier 2014

• Hscore < 90  risk of HS < 1%

•Hscore > 250 risk of HS > 99%



N = 19

Corticosteroids

Azathioprine n =14

6 deaths

Infection associated
hemophagocytic syndrome



Robin Dhote; Arthr & Rheum 2003

Fukaya; Rheumatology 2008

Macrophagic Activation 
Syndrome



SAM/Lupus revue 61 cas

Mortalité 10%

Kamakura 2014



SAM - CYC
• Modèle murin prf-/-

• Challenge LCMV

• Efficacité:

• Etoposide

• Cyclophosphamide

• Methotrexate

• Innefficacité

• Dexamethasone

• Divers cytotoxique

Johnson 2013



SAM Lupus/ revue 93 cas

32 patients traités pas 
cyclosporine

22 répondeurs (68%)

Réponse à la cyclo 
associée à

Neutropénie

Ferritine

Propose la cyclo en deuxième 
ligne après corticoides

Takahashia 2015



Cyclosporine - MAS

Survie: 92%

Minoia: 2014



Lupus cytopénies

Situation fréquente.

Présentations variées. Penser au lupus devant 
toutes cytopénies inexpliquées

EPO: oui, GCSF: Oui, aTPO: Attention!

Penser maladie active vs toxicité

Intérêt occasionnel de drogues peu utilisées 
(rituximab et cyclosporine)

Penser au SAM


