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A. Selon vous quelles affirmations concernant les PID 
associées aux MI sont exactes ? 

1. Il s’agit du principal facteur de morbi-
mortalité 

2. On les rencontre au cours de toutes les MI 

3. La PIC est la forme la plus fréquente 

4. Nécessite une confirmation histologique 

5. La PID conditionne les traitements 

 



B. Vous recevez un patient déficitaire (myogène) et 
dyspnéique (PID). Parmi ceux-ci quels sont les 

éléments pronostiques péjoratifs ?  

1. Le type d’auto-Ab spécifique de la myosite 

2. La rapidité de survenue de la PID 

3. La mesure de la CV aux EFR 

4. Le pattern radiologique 

5. Hypertension pulmonaire 

 



C. Mr John P, présente une PID associée à une myosite 
de chevauchement, NYHA III, CV 55%, DLCO 51%. 

Votre traitement de choix est: 

1. Bolus corticoïdes puis oraux, en monothérapie 

2. Corticothérapie et Immunosuppresseurs 

3. Vaccinations à jour, PnC, HI, Grippe annuelle 

4. Traitement préventif de la Pneumocyctose 

5. Echanges plasmatiques, IV-Ig puis id 2. 

 

 



Pneumopathie 
Interstitielle Diffuse 

20-86% -> 2/3 
 

Variabilité dépendante des 
modalités diagnostiques 
-PID Infraclinique : 18% - 30% 
-PID postérieure Myosite :  17%-39% 

Fathi M. ARD 04 
Marie I. AR 11 

 

Prévalence // avec certains AC ++ 
Yoshida S. AR 83; Bernstein RM Br Med J 84 

Hochberg MC J Rheum 84 
Sato S, A&R 09; Nakashima, Rheum 2010 
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Autoanticorps Prévalence Références Remarques 

SAS 

Tous 77% au diagnostic 

Hervier B, Autoimmunity Rev 2012 

83% dans le suivi 

SAS Jo-1 67%   

SAS non 
Jo-1 85%   

MDA-5 >90% Allenbach Y, Neurology (in revision)   

Autres MSA 10%   rarement 1er plan 

RNP* 53% Szodoray P, Lupus 2012   

PM-Scl* 15-25% 
D'aoust A&R 2014; De Lorenzo 
Neurology 2018 

  

Ku* 35% Rigolet A, Medicine 2012   

* Toutes formes  (pas limité à celles avec atteinte musculaire) 

Prévalence selon Ab 



Un peu de Physiopathologie 

Anti-MDA-5 



Un peu de Physiopathologie 

JEM 2016 

IFNa 

Allenbach Y, Am J Path 16 



Un peu de Physiopathologie 

JEM 2016 

IFNa 

Allenbach Y, Am J Path 16 



Un peu de Physiopathologie 

JEM 2016 

IFNa 

Allenbach Y, Am J Path 16 
 
Et après … 
Rôle pathogènes des Ab ?? 
Macrophage alvéolaire ???? 
 



Poumon SAS : Site Initiateur 

Analogies avec PR* 
 

Tabac-HLA    Chinoy H, ARD 12 

Poussières (WTC) Webber MP, Mayo Clin 

     Proc 14 

Structures lymphoïdes tertiaires 
     Malmström V, NRI 17 

Gayed C, CRI 19 



Poumon SAS : Site Initiateur 

Gayed C, CRI 19 



Diagnostic, Evaluation 

• Découverte fortuite (TDM/ EFR) 

 Asymptomatique/Retardée   

       

 

• Fièvre (Aigües) 

• Dyspnée graduelle 

• Toux sèche 

• Crépitants 

  
 

 



PIC 

 
 

PINS 

 

 

PO 
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Rayon de 

Miel 

 

 

 

Verre dépoli 
Opacités 

linéaires 

 

 

 
Condensations 

Alvéolaires 

 

Associations 

étendues :     

Condensations 

+ Réticulations 

+ V. dépoli 

 

Bronchectasies 

par traction 

Opacités 

réticulaires 



PIC 
 
 
 
PINS 
 
 
 
PO 



Hervier B, TDM 5e éd. 2019 
D’après Debray MP, Eur J radiol 15 



Yousem et al. Mod Pathol. 2010  
Marie et al. Arthritis Care and Res. 2013 

Obert et al. ERS 2013 

Pattern Histologique  Yousem et al. 
2010  
N=20 

Marie et al.  
2013  
N=22 

Obert et al. 
2013 
N=14 

Pneumopathie Organisée  5% 27% 21% 

PINS-OP  - - 14% 

PINS  20% 50% 50% 

PIC 50% 23% 0 

DAD  25% - - 

Autre  - - 14% 

13 BPC  
3 Explants  
4 Autopsies  

Fréquence 
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Facteurs pronostiques ? 

Mode de 
Survenue 

Autoanticorps 
spécifiques 

PID elle-même 
(EFR, Pattern) 

Ethnie 
Ferritine, 
KL-6, IL-

18 

Pinal-Fernandez et al,  
Rheumatology 2017  



Facteurs pronostiques ? 

Mode de 
Survenue 

Autoanticorps 
spécifiques 

PID elle-même 
(EFR, Pattern) 





Aigu/Subaigu vs. Progressif 

114 PM/DM/CADM 

2014 



Aigu/Subaigu vs. Progressif 

114 PM/DM/CADM 

2014 

RP-ILD 
Séries Françaises: MDA-5 1/3; SAS 1/6 



Anticorps anti-MDA5 

Labrador-Horillo M, JIR 14 

Gono T, Rheumatol 10 



Avec anticorps anti-MDA5 
 (anti-CADM-140) melanoma differenciation-associated gene 5 

PID AIGUE: 57% - 79% et sévère (DAD): 29% 
Hoshino K, Rheumatology 10;  

Labrador-Horillo M, J Imm Res, 14;  
Hamaguchi Y. Arch Dermatol 11. 
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Syndrome des antisynthétases 

AIGUE 

Fièvre 

+ Sévère (Dyspnée NYHA, EFR) 

Insuffisance respi: 47% 

Myosite + rare (31%) 

Association AC impossible 

 

Tillie-Leblond I, Thx 2008;63:53-9 

 

Thorax 2008;63:53-9 
 

Amélioration initiale 

MAIS  

Progression/Décès > à 1 an:  

38% vs. 12% (p<0,05)  

 



No arthralgia 

Polyarthralgia 

Polyarthritis 

Age < 50 

Age > 50 

Men 

Women 

Muscle Weakness 

No Muscle Weakness 

Severe dyspnea 

Dyspnea on exertion 

No dyspnea 

RP 

No RP 

Mechanic’s 
 Hands No Mechanic’s Hands 

No Fever 

Fever 

General 
Impairment 

No General 
Impairment 

No SS signs 

SS signs 

SS Abs + 

No SS Abs 

SSc signs 

No SSc 
 signs 

SSc Abs 

No SSc Abs 

DM signs 

No DM signs 

320<CPK<10000 IU/L 

CK>10000 IU/L 

Normal CK level 

JO1 
PL12 

PL7 

Anti-RNP+ 

No anti-RNP 

Anti-Sm/DNA+ 

No antiSm/DNA- 

No Myositis 

Myositis ILD 

No ILD 

-2,00

0,00

2,00

-1,00 -0,50 0,00 0,50 1,00 1,50

Hervier B, Autoimmunity Rev 12 

PL7-PL12 < Jo-1 



Autres Facteurs pronostiques (f. chroniques) ? 

Pattern TDM: PIC  

-corrélé à la progression PID 
Marie I. Arthr Care R. 12 

-non corrélé à la mortalité   
Hervier B. Autoimmunity Rev 12 

 

Extension TDM ? 

-A la différence SSc 
Goh NS, AJRCCM 08 

-PINS corrélé aux modifications de 
traitement   

Stanciu R. J Rheum 12 

EFR: Travaux rétrospectifs 
contradictoires 

1 seul travail prospectif (23 p)  
« L’évolution de la PID ne peut 

 être prédite au Diagnostic ! Muscle ++ ? » 

Fathi M. Arthr Care Res 08  
 

Formes progressives : 

Cinétique > 1e Exploration 



Autres Facteurs pronostiques (f. chroniques) ? 

EFR: Travaux rétrospectifs 
contradictoires 

1 seul travail prospectif (23 p)  
« L’évolution de la PID ne peut 

 être prédite au Diagnostic ! Muscle ++ ? » 

Fathi M. Arthr Care Res 08  
 

Formes progressives : 

Cinétique > 1e Exploration 

Fujisawa et al. Plos One 2014 

N=114 (30 PM, 41 DM, 43 CADM)   



Complications PID associée aux MI 



Hypertension 
Pulmonaire 

Complication tardive 
 
vs PAH (Gpe 1) des MCTD 
 
8% au cours SAS, Tardif 

Hervier B. Eur Respir J  14 

 

PH-ILD (Gpe 3) Sévère -> 
Facteur vasculaire ? 
 
 

Pas de traitement 
recommandé 
Mortalité +++ 
 
ETT KT 
 
 



Hypertension 
Pulmonaire 

Hervier B. ERJ 14 

Etude histo-clinique  
(12 explants) 
Pr D. Montani, KB, APHP 



Femme, 63 ans, sans Tabac 
 
Lésions cutanées mains  
Arthralgies 
Dyspnée d’effort d’installation subaigue  
Myalgies + 
Fièvre 38°C 
 
DLCO   57 % CVF  65 %  
GDS AA 67mmHg / 38mmHg 
TDM 
 
CRP 70mg/L 
CPK 210, EMG Normal 
 
Dégradation clinique respiratoire J5 

Observation, Thanks to Dr Y. Uzunhan, Avicenne, APHP   



AAN 1/160 Moucheté 
Fluorescence cytoplasmique 
atypique 
 
Anti-MDA5+ 



Pneumothorax 
Pneumomédiastin 

Complication Rare mais Grave 
 
2- 8% des MI 

Kono H. ARD 00 (48 p) 
Ye S. Clin Rheum 07 (70p ILD+) 

Le Goff B. Arthr Care Res 09 (≈500 p) 

 
Délai médian 8 mois (3-26mois) 
Rechercher Pneumothorax 40% 
 



Mécanisme ? 



II. Traitements PID 

G. Richter 1965 







Mises en garde 

Ne pas regarder que la CVF ! 

Criètères de Jugement... 
Raghu G, AJRCCM 2012 

Difficultés: Evolutivité, Facteurs prédictifs, Sévérité; Muscle 

TM-6’ 



« Sévère/Symptomatique »* 

Pauci-symptomatique 

Rapidement progressif (Réanimation) 

2è ligne 

Vaccinations 
Réhabilitation pulmonaire  



Corticothérapie IV - orale 

Echanges Plasmatiques 

CYC ou Anticalcineurines 

« Sévère/Symptomatique »* 

Pauci-symptomatique 

Rapidement progressif (Réanimation) 

* CVF < 70%, DLCO < 60% 

2è ligne 

IV-Ig (Muscle) 



Corticothérapie IV - orale 

Echanges Plasmatiques 

CYC ou Anticalcineurines 

« Sévère/Symptomatique »* 

Pauci-symptomatique 

Rapidement progressif (Réanimation) 

* CVF < 70%, DLCO < 60% 

2è ligne 

IV-Ig (Muscle) 



Corticothérapie IV - orale Corticothérapie IV - orale 

Anticalcineurines ou  CYC–relais IS oral 

Echanges Plasmatiques 

CYC ou Anticalcineurines 

« Sévère/Symptomatique »* 

Pauci-symptomatique 

Rapidement progressif (Réanimation) 

* CVF < 70%, DLCO < 60% 

Corticothérapie orale 

IS oral 
2è ligne 

IV-Ig (Muscle) 



Corticoïdes 

• Admis de tous... 

 

• IV: Pas de données 

       dès que symptomatique 

Doses ??? 

 

• « Toujours » en association à un IS (>3/4) 

 Fujisawa T, PLOSone 14 

Hervier B, Autoimmunity Rev 12 



17 patients, Corticoïdes 
Suivi moyen 32 mois 
Taux* de réponse 70% 

* Consensus FPI: Raghu G, AJRCCM 11 



METHOTREXATE/AZATHIOPRINE 

Utilisation rapportée 
Cottin V, ERJ 03; Douglas WW, AJRCCM 01, Marie I ART 13 

Mais pas d’étude dédiée... 

 

 

MTX: Ne pas être effrayé ! 

Eviter chez les patients sévères 

1/100 PA, 1e année 
Diagnostic: 6/9 parmi 
- Dyspnée rapide 
- Fièvre > 38°C 
- Tachypnée > 28 et Toux sèche 
- Infiltrat interstitiel ou alvéolaire 
- Leucocytes > 15000 
- LBA et Hc stériles 
- Diminution CVF et DLCO 
- PaO2 < 50 mmHg 
- Histopathologie 
Bonne évolution 90% des cas 

Searles G, JR 87 



dont 32 PM/DM 
Suivi moyen 2 ans ½ 
Amélioration significative mais... 
 
Epargne cortisonée mais... 



Respiratory Medicine 2013 

46 patients: 24 CYC, 13 AZA, 9 MMF 
 
Efficacité équivalente 
Effets secondaires : idem 



Anticalcineurines 

• Ciclosporine 
 Petites séries rétrospectives, En association avec les corticoïdes,  

 1e ligne > 2nd ligne, Taux de réponse > 85%. Effets secondaires (1/3) 

Labirua-Iturburu A,Clin Exp Rheumatol 13 (15p); Cavagna L, JR 13 (17p)  

• Tacrolimus 

 N=13, Suivi moyen 28 mois.  
Taux de réponse:  
100% MAIS *77% 
Epargne cortisonée 

JR 2017 

N=54, Taux de réponse: 94% 
Patients réfractaires, 
Critères ? 



Combinaison ? 

Kurita T, Rheum 2014 

N=49. 1e ligne de traitement, « Add on therapy », 
Suivi moyen 25 mois. 38% rapidement progressif. 
MAIS Groupe Tacrolimus 36% CYC vs 8% !    



Corticothérapie IV - orale Corticothérapie IV - orale 

Anticalcineurines ou  CYC–relais IS oral 

Echanges Plasmatiques 

CYC ou Anticalcineurines 

+ Thérapie ciblée (anti-CD20 ++)* 

« Sévère/Symptomatique »* 

Pauci-symptomatique 

Rapidement progressif (Réanimation) 

* CVF < 70%, DLCO < 60% 

Corticothérapie orale 

IS oral 
2è ligne 

IV-Ig (Muscle) 



Patiente 1 
 

Bolus 
Cortico, 

1MKJ CYC 
n°2 

Patiente 2 
 

Bolus 
Cortico, 

1MKJ, CYC 
n°4 



Patiente 1 
 

Bolus 
Cortico, 

1MKJ CYC 
n°2 

Patiente 2 
 

Bolus 
Cortico, 

1MKJ, CYC 
n°4 



Pr B. Crestani, Bichat, 
APHP 

Pr O. Benveniste, Pitié, 
APHP 



Pr B. Crestani, Bichat, 
APHP 

Pr O. Benveniste, Pitié, 
APHP 

Pr. J. Cadranel, Tenon, APHP: « aux 
malades sévères » 



Sharp C. Rheumatology 2016 (n=13) 



Doyle TJ. JRheum2018 (n=25) 

% FVC : 56-64% 

Sharp C. Rheumatology 2016 (n=13) 



Doyle TJ. JRheum2018 (n=25) 

% FVC : 56-64% CT-Score     … 
Sharp C. Rheumatology 2016 (n=13) 



30 patients, rétrospectif, > 52 semaines, 1-
11 cures (2.7) 
Rapidement progressif: 50%  
En association à  
- CTT (97%)  
- IS (83%) 
En première ligne: 30% !! 
 
Meilleure évolution si 1e année et 
rapidement progressif 
 
 
 
 

Mais Consensus FPI = 14/24 = 58% 
Score radiologique = 17/23 = 74% 

En 2018, 17 séries > 5p, Toujours en 2e ligne 
Hervier B, RMI 15 



30 patients, rétrospectif, > 52 semaines, 1-
11 cures (2.7) 
Rapidement progressif: 50%  
En association à  
- CTT (97%)  
- IS (83%) 
En première ligne: 30% !! 
 
Meilleure évolution si 1e année et 
rapidement progressif 
 
 
 
 

Mais Consensus FPI = 14/24 = 58% 
Score radiologique = 17/23 = 74% 

Nombre décès idem patients non-Ritux, mais 7/30= 23% (infections) 



Endoxan vs Rituximab (ASyS-ILD) 

V. Langlois (submitted) 
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V. Langlois (submitted) 
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Endoxan vs Rituximab (ASyS-ILD) 



Objectif secondaire. 
50% de réponse… sur la CVF 

RTX données prospectives … 



RTX données prospectives … 

• Ever-ILD PHRC Besançon/Dijon 

 122 CTD-ILD, réfractaires 

 RTX + MMF vs MMF seul 
 

• RECITAL London 

 116 CTD-ILD, réfractaires ou non 

 RTX vs CYC 



Autres thérapies ciblées 

Letter, ARD 2014, n=4 





Evolution 

Chronique 

Suivi & traitement 
prolongés 

 

 

 

 

Arrêt ??? 

17-21% 

35-59% 

24-44% 

Marie I. Arthr care Res 12 
Obert J, Rheum Int 16 
 

Non réponse/ 

 Déclin progressif 

Rechutes/ 

 Exacerbation 

Hors MDA-5 75% à 8 ans 
 
Mortalité x 3 Cottin V ERJ 03 



CATR.PAT Study, PHRC National 

• PID antisynthétase non réanimatoire, de novo ou en rechute 

• Survie sans événement à S52 

 

Corticothérapie 

Tacrolimus 

Cyclophosphamide Azathioprine 

S-2   0    4    8    12   16   20        52 



A. Selon vous quelles affirmations concernant les PID 
associées aux MI sont exactes ? 

1. Il s’agit du principal facteur de morbi-
mortalité 

2. On les rencontre au cours de toutes les MI 

3. La PIC est la forme la plus fréquente 

4. Nécessite une confirmation histologique 

5. La PID conditionne les traitements 
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C. Mr John P, présente une PID associée à une myosite 
de chevauchement, NYHA III, CV 55%, DLCO 51%. 

Votre traitement de choix est: 

1. Bolus corticoïdes puis oraux, en monothérapie 

2. Corticothérapie et Immunosuppresseurs 

3. Vaccinations à jour, PnC, HI, Grippe annuelle 

4. Traitement préventif de la Pneumocyctose 

5. Echanges plasmatiques, IV-Ig puis id 2. 
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