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Résumé

Les maladies auto-immunes sont des maladies complexes en soi ; lorsque plusieurs
coexistent, dans ce qu’on appelle la polyautoimmunité, les difficultés se multiplient
pour les patients comme pour leurs médecins. Pour les patients, les symptémes

se chevauchent et s’intensifient et le parcours diagnostique semble sans fin. Pour
les médecins généralistes (MG), les enjeux sont de taille : une détection précoce et
une prise en charge coordonnée peuvent faire la différence en réduisant les retards
diagnostiques et en prévenant la progression de la maladie. Vous étes en premiere
ligne pour défendre vos patients et vous étes leur allié(e) dans la détection de ces
maladies.

Alors que la prévalence des maladies auto-immunes augmente a I’échelle mondiale'?,
les MG devront de plus en plus identifier les particularités uniques de la polyauto-
immunité. Ce document vise a vous aider a identifier, tester, orienter et traiter ses
cas (suivant les directives établies par les spécialistes), en toute confiance et en toute
clarté, et a assurer que les patients bénéficient de soins efficaces en temps utile.
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Qu’est-ce que la polyautoimmunité ?

Le terme polyautoimmunité fait référence a la présence de plusieurs maladies auto-immunes chez un seul et méme patient*. La
polyautoimmunité se distingue des maladies auto-immunes isolées en ce qu’elle présente des difficultés uniques en termes de
diagnostic, en raison du chevauchement de la symptomatologie des maladies co-existantes®.

Les recherches montrent que la polyautoimmunité est plus fréquente au sein de certaines populations ; les facteurs qui 'y

contribuent incluent :

Le sexe Les antécédents familiaux Des prédispositions génétiques

Une prévalence plus élevée chez les Un antécédent d’auto-immunité chez des  Certains marqueurs génétiques

femmes®. membres de la famille proche augmente spécifiques ou certaines prédispositions
significativement le risque®®. sont souvent associés a une plus grande

probabilité de développer plusieurs
maladies auto-immunes®.
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Quelle est la prévalence
de la polyautoimmunité ?

On observe une augmentation de la co-occurrence des maladies auto-immunes : environ 25% des patients ayant regcu un
diagnostic de maladie auto-immune développent ensuite d’autres maladies auto-immunes?®.

Un fardeau en croissance a I’échelle mondiale : I'incidence et la prévalence de la polyautoimmunité font partie d’'une
augmentation plus large des maladies auto-immunes a I’échelle mondiale'. Cette tendance est liée a différents facteurs
environnementaux et associés au mode de vie':

Modifications de I’alimentation Pollution de I’air et changement Infections et facteurs de stress
et xénobiotiques : climatique : liés au mode de vie :
Changements dans les sources de On estime que les facteurs de stress Une augmentation du stress, associée
nourriture et exposition a des substances environnementaux ont un impact sur le a des infections et a d’autres facteurs
étrangeres dans la nourriture. fonctionnement du systeme immunitaire.  liés au mode de vie, semble accroitre

la sensibilité auto-immune.

Auto-immunité isolée vs combinée : bien que beaucoup de maladies auto-immunes ne soient pas tres fréquentes, elles
tendent a se regrouper et souvent les patients en présentent plusieurs®. Les MG jouent un réle vital dans ce contexte :

En identifiant les premiers signes et
symptoémes de polyautoimmunité potentielle,
les MG peuvent demander en temps utile des
tests diagnostiques et orienter les patients de
maniére adéquate’’.

En assurant une prise en charge continue
essentielle et en orientant les patients pour
des soins de suivi, les MG permettent d’assurer
que les patients bénéficient d’un traitement
coordonné par différents spécialistes' 2.
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La polyautoimmunité modifie-t-elle
la prise en charge des patients ?

La polyautoimmunité introduit des défis uniques dans les soins prodigués aux patients ; elle nécessite en effet
une approche personnalisée de la prise en charge de plusieurs maladies auto-immunes qui se chevauchent®.

Approche différentielle
et plans de traitement
personnalisés :

Pour les patients concernés

par la polyautoimmunité, des
plans de soin personnalisés sont
essentiels. En effet, parce que
les maladies auto-immunes qui
coexistent peuvent aussi interagir,
entrainant une intensification des
symptémes ou une modification
de la progression des maladies,
une approche généraliste est
typiquement insuffisante. Les
MG peuvent devoir travailler avec
des spécialistes pour adapter

les traitements médicamenteux
et coordonner des soins
pluridisciplinaires® ™.

Besoin de nouveaux essais
cliniques :

Des recherches supplémentaires
devront étre menées pour mettre au
point des protocoles standardisés
pour la prise en charge de la poly-
autoimmunité. Les essais cliniques
peuvent avoir un réle crucial dans
I’établissement de parcours de
soins optimisés, en identifiant les
bonnes pratiques de prise en charge
de maladies auto-immunes multiples
et en fournissant des directives
fondées sur les preuves concernant
des traitements associés efficaces.

Surveillance pro-active
et adaptabilité :

Une surveillance proactive et des
soins adaptables sont essentiels.
Des évaluations régulieres de la
progression des maladies, de
I’évolution des symptdmes et de
I'efficacité du traitement peuvent
aider les médecins a procéder en
temps utile a des ajustements, ce
qui réduit le risque de progression
grave de la maladie et améliore
les issues a long terme pour les
patients®1"12,

Impact sur les patients et role des

MG dans la polyautoimmunite

La polyautoimmunité lance des défis uniques aux patients et a leurs médecins. Pour les patients, la présence de plusieurs
maladies auto-immunes a souvent pour corollaire une augmentation du fardeau physique, associée a des épreuves émotionnelles
et psychologiques. Pour les MG, il est essentiel de connaitre ces impacts pour assurer des soins complets et bienveillants.

Effets des maladies auto-immunes sur la
santé mentale

Les maladies auto-immunes peuvent avoir un impact profond sur la vie des patients. Elles sont souvent associées a des périodes
prolongées d’incertitude et de détresse psychologique. Les études montrent que les retards de diagnostic non seulement aggravent
les symptdmes physiques mais aussi contribuent a des difficultés significatives de santé mentale : anxiété, dépression et défiance
envers le systeme de soins, par exemple's®,
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« La phrase qui m’a probablement fait le plus de mal en tant qu’étre humain,
c’est ‘mais tu as I'air d’aller bien’. Parce que cette phrase... J’allais jusqu’au

bout et j’ai finalement completement arrété d’étre a I'écoute de mon corps...
J'avais tendance a déepasser mes limites au point d’étre épuisé ou malade...
en essayant de prouver a tous que je pouvais le faire ».

— Patient de 27 ans atteint de polyarthrite rhumatoide et de rhumatisme psoriasique'

« On m’a dit que j’avais tendance a dramatiser... que parce que je travaillais
beaucoup, j’étais responsable de ce qui m’arrivait, a cause du stress... J'ai arrété
de dire a quel point je me sentais mal et j'ai commence a dire ce que tout le
monde aime tellement entendre : ‘Je vais bien’. »

— Patiente de 29 ans atteinte de maladie cceliaque

Le r6le du MG : intervention précoce,
empathie et orientation

En tant que soignants en premiére ligne, les MG sont souvent le premier point de contact pour les patients souffrant de
symptémes de maladies auto-immunes. Leur rle est essentiel dans I'identification, I'intervention et I’orientation précoces,

qui sont susceptibles d’améliorer significativement les résultats pour les patients'".
Un article publié en 2023 indiquait que les patients voient en moyenne quatre médecins en quatre ans avant de recevoir un

diagnostic exact de maladie auto-immune.

Orientation et intervention en temps utile :

Un retard dans le diagnostic peut entrainer des
complications séveres, des lésions irréversibles et

des souffrances prolongées. Les MG peuvent limiter
ces risques en identifiant les signes avant-coureurs
précoces, en assurant une prise en charge empathique
et en orientant en temps utile les patients vers des
spécialistes™ 1515,

Les défis des erreurs de diagnostic :

Les patients sont parfois étiquetés « patients difficiles »,
ou bien leurs symptdmes sont ignorés, ce qui contribue
aux retards dans le diagnostic. Une prise en charge
proactive et bienveillante par les MG peut aider a

lutter contre ces préjugés et a assurer que les patients
recoivent un diagnostic exact en temps utile et un
traitement approprié'.
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Sensibilisation a la polyautoimmunite :

un outil essentiel

La sensibilisation a la polyautoimmunité donne aux MG une opportunité unique de faire une réelle différence dans la prise en charge

des patients. En reconnaissant le chevauchement des symptémes et en utilisant les outils diagnostiques appropriés, les MG peuvent

réduire les retards de diagnostic, donner des réponses aux patients et améliorer les résultats grace a des orientations judicieuses.

Exemples de maladies auto-immunes
dans la polyautoimmunité’ :

e Thyroidites auto-immunes (TAl) : maladie de
Grave, thyroidite de Hashimoto

e Maladie cceliaque

e Connectivites : syndrome de Sjogren, lupus
érythémateux disséminé (LED)

e Maladies inflammatoires chroniques de
I'intestin (MICI) : maladie de Crohn (MC),
rectocolite hémorragique (RCH)

e Anémie pernicieuse

e Psoriasis

e Polyarthrite rhumatoide (PR)
e Diabete de type 1 (DT1)

Classification des maladies auto-
immunes’'” :

Spécifiques d’organe : incluent
des maladies ciblant un organe
spécifique, comme les TAI et le DT

Systémiques : incluent des
maladies touchant plusieurs régions
et organes, comme le LED et la PR

Tests diagnostiques : pour prévenir

les retards diagnostiques

Reconnaitre les symptdmes précocement permet aux MG de
choisir les algorithmes de diagnostic adaptés, avec des outils
spécifiques tels que les tests de détection d’auto-anticorps,

afin de rechercher des maladies auto-immunes suspectées

et d’aider les médecins spécialistes a identifier une éventuelle
polyautoimmunité'. Il n’existe pas un test unique pour la
polyautoimmunité ; les antécédents et les symptomes du
patient, ainsi que les tests diagnostiques spécifiques de chaque
maladie auto-immune sont importants pour I'établissement d’un
diagnostic complet'2.

Gréace a des tests réalisés précocement, les MG peuvent aider
a réduire les retards dans le diagnostic et une intervention
précoce peut prévenir les complications séveres et améliorer la
qualité de vie des patients.
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Impact préventif d’une intervention précoce dans

les maladies auto-immunes

Voici quelques exemples :

Thyroidites auto-immunes : Maladie cceliaque :

Réduction de la probabilité de maladies secondaires Réduction du risque de malnutrition et

séveres, ce qui améliore les issues pour les patients’. d’ostéoporose’®.

Maladies inflammatoires chroniques de I'intestin : Lupus érythémateux disséminé :

Diminution des taux d’hospitalisation et d’interventions Prévention d’une accumulation accélérée des lésions,
chirurgicales par prévention des Iésions intestinales de la fatigue et de I’accroissement de la mortalité.
séveres'.

Pour les patients concernés par la polyautoimmunité, le chevauchement des symptdmes complique souvent le diagnostic, retardant

ainsi la mise en place d’un traitement approprié. La reconnaissance de ces symptdmes et la connaissance des chevauchements

fréquents permettent aux MG de choisir les tests diagnostiques pertinents, de guider les patients vers le soulagement de leurs

symptémes et de les orienter en temps utile.

Exemples de maladies auto-immunes fréquentes, avec leurs symptémes et le chevauchement des maladies :

Maladie auto-immune Symptomes fréquents

Thyroidites auto-immunes Fatigue, prise ou perte de poids,
(TAI) troubles de I'humeur®

Problemes gastro-intestinaux (diarrhée,
Maladie cceliaque ballonnement), anémie, dermatite

herpétiforme, fatigue'®

Douleurs articulaires, éruptions
Connectivites cutanées, dysfonctionnement

organique, fatigue'®

Maladies inflammatoires ) i )
Douleurs abdominales, diarrhée, perte

chroniques de l'intestin ) ,
de poids, fatigue®

(MICI)

Tableau d’ensemble : analyse du
chevauchement des symptémes

Comorbidités fréquentes

Maladie cceliaque, anémie pernicieuse, polyarthrite
rhumatoide (PR), diabete de type 1, vitiligo?!

Thyroidites auto-immunes, syndrome de Sjogren,
diabete de type 1, maladies inflammatoires
chroniques de l'intestin’™

Syndrome des antiphospholipides, maladies
hépatiques auto-immunes, thyroidites auto-immunes,
polyarthrite rhumatoide'?

Hépatite auto-immune, maladie cceliaque, diabete de
type 1, psoriasis®

TAl et maladie ceeliaque : MICI et maladie cceliaque : LED et PR :

co-occurrence fréquente avec le Diarrhée, douleurs abdominales et Les symptébmes du LED et de la

DT1 ; elles présentent des symptoémes manifestations extra-intestinales, PR se chevauchent souvent, les
similaires, comme la fatigue et les comme une anémie ferriprive, une douleurs articulaires et les symptémes
problemes intestinaux'¢2. petite taille ou une ostéoporose’s. organiques étant fréquents dans ces

deux maladies’®.
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Etude de cas : malabsorption de la Iévothyroxine et maladie coeliaque non
diagnostiquée chez une patiente atteinte de la thyroidite de Hashimoto?®

Ce cas souligne les difficultés liees au diagnostic de la maladie ceeliaque chez les patients atteints d’une thyroidite

auto-immune, en particulier lorsqu’il s’agit de la thyroidite de Hashimoto. La malabsorption de la Iévothyroxine

observée chez cette patiente est un symptéme souvent non reconnu de maladie cceliaque sous-jacente.

Histoire de la patiente et contexte

Caractéristiques socio-démographiques : Femme de 33 ans
Anamneése : Perte de poids non intentionnelle, chute diffuse de cheveux

et persistance d’un manque d’appétit pendant huit mois
Antécédents médicaux : Diagnostic de thyroidite de Hashimoto

Résultats et interprétations des analyses biologiques :

Test

Hémoglobine (Hb)

Volume globulaire moyen (VGM)
Hormone thyréostimuline (TSH)
T4 libre (T4L)

T3 libre (T3L)

Auto-anticorps anti-peroxydase thyroidienne
(anti-TPO)

Fer

Historique du traitement et difficultés

Instauration du traitement médicamenteux :

Augmentation des besoins en |évothyroxine :

Résultat Interprétation

9,4 mg/dl Anémie

71,12 1l Faible, indiquant une microcytose

80 ulU/I Elevée (plage normale : 0,34-5,6)
0,12 ng/dl Faible (plage normale : 0,58-1,64)
0,23 ng/dl Faible (plage normale : 2,5-3,9)
Elevés Confirme une thyroidite auto-immune

Anémie ferriprive

25 ug de thyroxine et supplémentation orale en fer, avec amélioration
initiale de I'anémie.

Malgré une bonne observance du traitement, les taux de TSH de

la patiente ont continué a augmenter, atteignant un pic a 400 pU/I.
LLa dose de lévothyroxine a été progressivement portée de 25 ug a
250 pg, sans amélioration significative.

Evaluation de I'observance du traitement médicamenteux et des symptomes

Observance : L’évaluation a confirmé une bonne observance du traitement médicamenteux prescrit.

Symptémes additionnels : La patiente a dit ne pas avoir de fievre, toux, vomissements, selles molles ni douleurs

abdominales. L’examen clinique a montré que la patiente était mince, sans signes

d’cedeme, d’hippocratisme ni de lymphadénopathie. L'examen de la thyroide n’a rien

révélé d’anormal.

Lecture du dossier médical : Révele un antécédent de douleurs articulaires pouvant étre un indicateur d’une

auto-immunité sous-jacente.
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Autres analyses biologiques et résultats

Analyses demandées : Compte tenu du profil auto-immun et de I'absence de réponse a des doses croissantes
de thyroxine, une recherche de la maladie cceliaque a été demandée.

Résultats : Test positif pour les anticorps IgA anti-transglutaminase tissulaire (tTG), indiquant
une maladie cceliaque. Une endoscopie digestive haute et une biopsie ont montré une
hyperplasie de la crypte et une atrophie villositaire, confirmant la maladie cceliaque.

Plan de traitement

Intervention nutritionnelle : Un régime sans gluten strict a été conseillé a la patiente en raison de la maladie
cceliaque.

Issue :

Résultats de suivi : Une nette amélioration a été notée sous régime sans gluten. L’hémoglobine a été

portée a 11,5 mg/dl et sa dose de Iévothyroxine a été progressivement réduite de
250 pg a 25 pg.

Taux finaux de TSH : Stabilisés a 5,4 yUl/I lors du dernier suivi, indiquant une amélioration de la
fonction thyroidienne.

Conclusion

Ce cas montre la présence d’une maladie auto-immune gastro-intestinale, en I'espece la maladie ceeliaque, coexistant
chez une patiente avec un dysfonctionnement auto-immun de la thyroide. Les études indiquent une association forte entre
la maladie cceliaque et la thyroidite de Hashimoto. La malabsorption de la Iévothyroxine peut étre un indicateur précoce et
silencieux de la maladie cceliaque chez ces patients.

Implications cliniques : une maladie cceliaque doit étre envisagée en cas d’augmentation des besoins en T4 et de

malabsorption de la lévothyroxine, en particulier lorsque les symptémes suggerent une dimension gastro-intestinale.

A propos de la maladie cceliaque

La maladie cceliaque est une intolérance permanente au gluten alimentaire, causant des lésions des
muqgueuses dans 'intestin gréle proximal. Caractérisés par une inflammation, une hyperplasie de la crypte et une
atrophie villositaire, ces effets peuvent régresser lorsque le gluten est éliminé de I'alimentation®.

Réflexions sur la prise en charge
de la polyautoimmunite

La prise en charge de la polyautoimmunité nécessite une approche nuanceée ; en effet le parcours de chaque patient
présentant des maladies auto-immunes qui se chevauchent peut varier tres largement. L'une des complexités de la
prise en charge de la polyautoimmunité est de comprendre son impact sur la sévérité des maladies qui coexistent.

Impact sur la sévérité de la maladie

Les résultats des recherches sur I'impact de la polyautoimmunité sont contrastés. Certaines études suggerent qu’elle
pourrait exacerber la sévérité des maladies auto-immunes, avec pour résultat des symptémes plus complexes et plus
agressifs ; d’autres études en revanche observent I'absence d’effet important sur les issues. Cette variabilité souligne
bien a quel point un traitement personnalisé des patients et un suivi proactif sont nécessaires®.
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Nuances diagnostiques et tests stratégiques

Une prise en charge efficace de la polyautoimmunité nécessite de bien connaitre le chevauchement des symptémes et de

sélectionner avec soin les tests diagnostiques. Alors que les tests de détection des auto-anticorps sont essentiels, demander des

tests inadaptés peut augmenter les co(ts, retarder le diagnostic et entrainer des erreurs?®. Pour s’assurer que les tests demandés

sont efficaces, les médecins généralistes doivent collaborer main dans la main avec leurs partenaires en laboratoire et se poser ces

quelgues questions clés :

Quelles sont les options de test disponibles ?

Identifier les tests appropriés a chaque symptéme spécifique
permet d’éviter des tests superflus. Des exemples de tests
importants pour identifier la polyautoimmunité incluent :

IgA anti-tTG pour faciliter le diagnostic de la maladie
cceliaque.

Dépistage des AAN/ENA pour faciliter le diagnostic des
connectivites.

Calprotectine fécale pour faciliter le diagnostic des
maladies inflammatoires chroniques de I'intestin.

Anti-TPO, anti-TG et anti-TSH-R pour faciliter le diagnostic
des thyroidites auto-immunes.

Qui peut fournir des conseils sur le choix des
tests ?

Les laboratoires d’analyses médicales et les spécialistes
peuvent aider les MG sur le choix des tests optimaux et
l'interprétation de leurs résultats.

Quelles ressources pour faciliter I'interprétation
des tests ?

[’acces a des ressources en laboratoire et a I’éducation
ameéliore I'exactitude des résultats de tests.

Optimiser les diagnostics

Une approche stratégique des tests soutient un diagnostic plus rapide et plus précis, ce qui réduit le fardeau pour les

patients et les colts liés aux soins. En s’accordant avec les laboratoires d’analyses médicales, les MG et les spécialistes

peuvent améliorer la précision du diagnostic et optimiser les issues pour les patients concernés par la polyautoimmunité.
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Vue d’ensemble pour améliorer la prise
en charge de la polyautoimmunite

En tant que professionnels de santé de premiere ligne, les MG jouent un réle indispensable dans la détection précoce et la prise en
charge de la polyautoimmunité, un réle qui a plus d’impact aujourd’hui que jamais. Compte tenu de la prévalence croissante des
maladies auto-immunes et des difficultés associées au chevauchement de leurs symptémes, les MG sont dans une position unique
pour étre les moteurs d’un changement positif en faveur de leurs patients! 31716,

Le paysage de la polyautoimmunité est nuancé, avec des symptdmes souvent complexes, un diagnostic possiblement retardé et un
fort besoin d’une prise en charge personnalisée et intégrée. En s’informant, en reconnaissant le chevauchement des symptémes et en
s’appuyant sur des outils diagnostiques appropriés, les MG peuvent aider les patients sur le parcours souvent incertain des maladies
auto-immunes, réduisant le délai de diagnostic et plagant les patients plus tot sur la voie d’un traitement efficace.

Recommandations pratiques pour les MG :

Penser au-dela des
diagnostics isolés :

LLa connaissance de la polyauto-
immunité encourage les MG a
considérer des schémas et des
comorbidités plutdt que des
symptémes isolés. En élargissant
le champ du diagnostic, les MG
peuvent aider a identifier plus t6t
la présence de plusieurs maladies
auto-immunes, aidant ainsi les
patients a accéder a des traitements
ciblés et prévenant aussi des
complications superflues® .

Entrer en empathie avec le
parcours des patients :

Les patients atteints de polyauto-
immunité sont souvent confrontés
a une détresse prolongée et a

des difficultés de santé mentale

en raison des diagnostics tardifs
et de l'incertitude. Une approche
proactive et empathique peut faire
une grande différence en termes
de qualité de vie, en instillant espoir
et confiance dans leur parcours de
soins™4,

Passer a I’action grace a
des tests et des orientations
stratégiques :

Avec les bons outils diagnostics et
en partenariat avec les biologistes
et les spécialistes, les MG peuvent
aider a réduire les colts des soins
de santé et a améliorer les résultats.
En sélectionnant stratégiquement
les tests, en interprétant les résultats
avec exactitude et en orientant les
patients en temps utile, les MG
soutiennent une prise en charge
compléte des patients et minimisent
le risque d’erreur de diagnostic'.

Une identification précoce de la polyautoimmunité permet de limiter les dommages réversibles, d’optimiser les issues de santé
a long terme et d’améliorer la vie des patients en réduisant le fardeau que représentent des maladies auto-immunes non
diagnostiquées ou non traitées. Les MG ont le pouvoir d’accélérer ce processus et de finalement améliorer le parcours de soins
des patients concernés par la polyautoimmunité.

Des soins éclairés, bienveillants et proactifs peuvent faire toute la différence. Grace a la sensibilisation et en passant a I’action,
les MG peuvent permettre aux patients concernés par la polyautoimmunité de vivre des vies plus saines et plus épanouies.

Prét(e) a prendre des mesures proactives dans les soins de la
polyautoimmunité ?

Visitez le site thermofisher.com/polyautoimmunity pour découvrir les outils
diagnostiques avanceés, des ressources approfondies et les derniers apports
qui vous aideront a identifier les maladies auto-immunes.
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