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A3 - PROFESSEUR(E)S DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (PU-PH)

NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
ADAM Philippe NRP6 - Péle de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie arthopédique ettraumatologique
PO001 Ccs - Service d'Hospitalisation des Urgences de Traumatologie / HP
AKLADICS Cherif NRP& = Pdle de Gynécologie-Obstetrique 5403 Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
PO1g1 Ccs - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ | IP médicale

Option : Gynécologie-Obstétrique
ANDRES Emmanuel RP& * Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 53.01 Option : médacine Interne
PO002 Diabétologie (MIRNED)
(915 - Service de Médecine Interne, Diabéte et Maladies métaboliques / HC
ANHEIM Mathieu NRPS6  + Pdle Téte et Cou-CETD 49.01  Neurologie
PO003 NCS - Service de Neurologie / Hépital de Hautepierre
ARNAUD Laurent NRPG - Pole MIRNED 50.01  Rhumatologie
PO188 NCS - Service de Rhumatolegie / Hépital de Hautepierre
BACHELLIER Philippe RP& + Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de |a transplantation 53.02 Chirurgie genérale
PO004 CcSs - Serv. de chirurgie générale, hepatique et endocrinienne et Transplantation / HP
BAHRAM Seiamak NRP&  + Pdle de Biologie 47.03  Immunologie (option biologique)
PO00S Ccs - Laboratoire d'lmmunologie biologique / Nouvel Hopital Civil
- Institut d'Hématologie et d'lmmunclogie / Hépital Civil / Faculté
BALDAUF Jean-Jacques NRPG6 - Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03  Gynécologie-Obstétrique ; gynécologie
POODB NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale
Option : Gynécologie-Obstetrique
BAUMERT Thomas NRP& -« Pdle Hépato-digestif de I'Hopital Civil 52.01 Gastro-entérolegie ; hépatologie
PO007 Ccs - Institut de Recherche sur les Maladies virales et hépatiques / Faculté Option : hépatologie
Mme BEAU-FALLER Michéle NRP& - Pdle de Biologie 4403 Biologie cellulaire (option biclogique)
MODO7 / PO170 NCS - Laboratoire de Biochimie et de Biologie meléculaire / HP
BEAUJEUX Rémy NRP&  + Péle d'lmagerie - CME / Activités transversales 43.02 Radiologie et imagerie medicale
PO00B cs + Unité de Neuroradiologie interventionnelle / Hépital de Hautepierre (option clinique)
BECMEUR Frangois NRPS » Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02  Chirurgie infantile
PO00DE NCS - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hépital Hautepierre
BERNA Fabrice NRP6 = Péle de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 49.03  Psychiatrie d'adultes ; Addictologie
PO192 cs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil Option : Psychiatrie d’Adultes
BERTSCHY Gilles RR& » Pdle de Psychiatrie et de santé mentale 49.03  Psychiatrie d'adultes
POO13 Ccs - Service de Psychiatrie || / Hopital Civil
BIERRY Guillaume NRP6  + Pdle d'imagerie 43.02 Radiologie et Imagerie médicale
PO178 NCS - Service d'Imagerie 1| - Neuroradiologie-imagerie ostéoarticulaire-Pédiatrie / (optien clinique)
Hapital Hautepierre
BILBAULT Pascal RP& + Pdle d'Urgences / Réanimations médicales / CAP 4B.02 Reéanimation ; Médecine d’urgence
PO014 CS - Service des Urgences médico-chirurgicales Adultes / Hopital de Hautepierre Option : médecine d'urgence
BLANC Frederic NRPS6 - Péle de Geriatrie 53.01  Médecine interne ; addictologie
P0213 NCS - Service Evaluation - Gériatrie - Hopital de la Robertsau Option : gériatrie et biologie du vieillis-
sement
BODIN Frédéric NRP6 -« Pdle de Chirurgie Maxillo-faciale, morphologie et Dermatologie 50.04 Chirurgie Plastique, Reconstructrice et
PO187 NCS - Service de Chirurgie Plastique et maxillo-faciale / Hépital Civil Esthétique ; Brilologie
BONNEMAINS Laurent NRPG -+ Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie L
MODes/ PO215 NCS - Service de Pédiatrie 1 - Hopital de Hautepierre 54,01  Pédiatrie
BONNOMET Frangois NRP& + Pdle de |'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
POO17 Ccs - Service d'Orthopédie-Traumatologie du Membre inférieur / HP
BOURCIER Tristan NRP6 -+ Pole de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
PO018 NCS - Service d'Opthalmologie / Nouvel Hopital Civil
BOURGIN Patrice NRPS - Pale Téte et Cou - CETD 49.01  Neurologie
P0O020 cs - Service de Neurologie - Unité du Sommeil / Hopital Civil
Mme BRIGAND Cécile NRP&  + Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de |a transplantation 53.02 Chirurgie générale
PODZ2 NES - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP

NHC = Nouvel Hépital Civil

HC = Hépital Civil

HP = Hopital de Hautepierre

PTM = Plateau technique de microbiclogie



NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités

BRUANT-RODIER Catherine NRP&  +Péle de I'Appareil locomoteur 50.04 Option : chirurgie plastique,

PO023 cs - Service de Chirurgie Plastique et Maxillo-faciale / HP reconstructrice et esthetique

Mme CAILLARD-OHLMANN NRP& = Péle de Spécialités médicales-Ophtalmologie / SMO 52.03 Néphrologie

Sophie NCS - Service de Néphrologie-Transplantation / NHC

CASTELAIN Vincent NRP& - Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02  Réanimation

POD27 NCS - Service de Réanimation médicale / Hopital Hautepierre

CHAKFE Nabil NRP&  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-

PO029 cs - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire

CHARLES Yann-Philippe NRP& * Pole de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopedique et traumatologique

M0013 / PO172 NCS - Service de Chirurgie du rachis / Chirurgie B / HC

Mme CHARLOUX Anne NRP& - Pale de Pathologie thoracique 44.02 Physiologie (option biclogique)

PO02E NCs - Service de Physiologle et d'Explorations fonctionnelles / NHC

Mme CHARPIOT Anne NRP&  + Pble Téte et Cou - CETD 55.01  Ofe-rhino-laryngologie

POD30 NCS - Serv. d'Oto-rhina-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP

Mme CHENARD-NEU NRP&  « Péle de Biolagie 42.03  Anatomie et cytologie pathologiques

Marie-Pierre cs - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre (option biclogique)

P04

CLAVERT Philippe NRP& - Péle de I'Apparell locomoteur 42.01  Anatomie (optien clinique, orthopédie

POD44 cs - Service d'Orthopédie-Traumatologie du Membre supérieur / HP traumatologique)

COLLANGE OQlivier NRP&  « Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48,01  Anesthésiologie-Réanimation :

PO193 NCs - Service d'Anesthésiologie-Réanimation Chirurgicale / NHC Médecine d'urgence (option Anesthésio-
logie-Réanimation - Type clinique)

CRIBIER Bernard NRP& - Péle d'Urologie, Marphologie et Dermatologie 50.03 Dermato-Vénéréologie

P0045 cs - Service de Dermatologie / Hépital Civil

de BLAY de GAIX Frédéric RP& « Péle de Pathologie thoracique

POD48 cs - Service de Pneumologie / Nouve! Hapital Civil 51.01 Pneumologie

de SEZE Jérome NRP&  «Pole Tete et Cou - CETD

POOST Ccs - Centre d'investigation Clinique (CIC) - AXS5 / Hépital de Hautepierre 49.01  Neurologie

DEBRY Christian RPo « Péle Téte et Cou - CETD

PO04Y Cs - Serv. d'Oto-rhine-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP 55.01  Ofe-rhino-laryngalogie

DERUELLE Philippe RP& « Pole de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrique; gynécologie

PO199 NCS - Service de Gynécologie-Obstétrique / Hopital de Hautepierre médicale: option gynécologie-obstetrique

DIEMUNSCH Pierre NRP&  « Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01  Anesthésiologie-réanimation

PO0S1 NCS - Service d'Anesthésie-Réanimation Chirurgicale / Hopital de Hautepierre (option clinique)

Mme DOLLFUS-WALTMANN NRP&  « Pole de Biologie 47.04  Geénétigue (type clinique)

Héléne cs - Service de Génétique Médicale / Hopital de Hautepierre

POD54

EHLINGER Matfhieu NRP& - Péle de I'Appareil Locomoteur 50.02  Chirurgie Orthopédique et Traumatologique

PO188 NCS - Service d'Orthopédie-Traumatologie du membre inférieur / Hautepierre

Mme ENTZ-WERLE Natacha NRP& -« Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Peédiatrie

PO059 NCS - Service de Pédiatrie |Il / Hopital de Hautepierre

Mme FACCA Sybille NRP& - Pble de I'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique

PO179 cs - Service de Chirurgie de la Main - SOS Main / Hopital de Hautepierrre

Mme FAFI-KREMER Samira NRP& -« Péle de Biologie 45.01  Bactériclogie-Virologie : Hygiéne Hospitaliere

PO0GO Cs - Laboratoire (Institut) de Virologie / PTM HUS et Faculte Option Bactériclogie-Virologie biologique

FAITOT Frangois NRP&  « Péle de Pathologie digestives, hepatiques et de |a transplantation 53,02 Chirurgie générale

PO216 NCS - Serv. de chirurgie géneérale, hépatique et endocrinienne et Transplantation / HP

FALCOZ Pierre-Emmanuel NRP& - Péle de Pathologie thoracique 51.03  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire

PO052 NCS - Service de Chirurgie Thoracique / Neuvel Hopital Civil

FORNECKER Luc-Matthieu NRP& - Psle d'Oncolo-Hématologie 47.01 Hématologie ; Transfusion

PO208 NCS - Service d'hématelogie / ICANS Option : Hématologie

GALLIX Benoit NCS + IHU - Institut Hospitale-Universitaire - Hopital Civil 43.02 Radiologie et imagerie médicale

Po214

GANGI Afshin RP& + Péle d'imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale

PODG2 cs - Service d'Imagerie A interventionnelle / Nouvel Hépital Civil {option clinigue)

GAUCHER David NRP&  «Péle des Spécialités Médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie

PO063 NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil

GENY Bernard NRP& -+ Pdle de Pathologie thoracique 4402  Physiologie (option biclogique)

PO0B4 cs - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles /| NHC

GEORG Yannick NRPa& Paéle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Chirurgie vasculaire ; médecine vascu-

P0200 NCS - Service de Chirurgie Vasculaire et de transplantation rénale / NHC laire / Option : chirurgie vasculaire

GICQUEL Philippe NRP& - Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.02 Chirurgie infantile

PODBS cs - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre

GOICHOT Bernard NRP& = Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinclogie, diabéte et maladies

PO0BE Diabétalogie (MIRNED) métaboliques

cs - Service de Médecine intemne et de nutrition / HP

Mme GONZALEZ Maria NRP& - Péle de Santé publique et santé au travail 46.02  Médecine et santé au travail Travail

PODBT CsS - Service de Pathologie Professionnelle et Médecine du Travail / HC

GOTTENBERG Jacques-Eric  NRP& -« Péle de Médecine Interne, Rhumatologie. Nutrition, Endocrinologie, 50.01  Rhumatologie

PO0GE Diabétologie (MIRNED)

cs - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sou tion du Conseil National des Universités
HANNEDOUCHE Thierry NRP&  « Péle de Spécialités medicales - Ophtalmalogie / SMO 52.03 Neéphrologie
POOT1 Ccs - Service de Néphrologle - Dialyse / Nouvel Hépital Civil
HANSMANN Yves RPa + Péle de Spécialités medicales - Ophtalmologie / SMO 45.03  Option : Maladies infectieuses
POOT2 NCS - Service des Maladies infectieuses et tropicales / Nouvel Hépital Civil
Mme HELMS Julie NRP&  + Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02 Médecine Intensive-Réanimation
MO114 1 PO209 NCS - Service de Réanimation Médicale / Nouvel Hépital Civil
HERBRECHT Raoul NRP&  « Péle d'Oncolo-Hématologie 47.01  Hématologie ; Transfusion
PO074 cs - Service d'hématologie / ICANS
HIRSCH Edouard NRP6  «Pdle Téte et Cou - CETD 48.01  Neurologie
POO75 NCS - Service de Neurologie / Hépital de Hautepierre
IMPERIALE Alessio NRP6  «Péle d'imagerie
PO184 NCS - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43.01  Biophysique et médecine nucléaire
ISNER-HOROBET! Marie-Eve  RP& + Péle de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Medecine Physique et Réadap
PO189 cs - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
JAULHAC Benoit NRP&  + Péle de Biologie 4501 Option : Bacteériologie-virologie (biolo-
POO78 cs - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. gique)
Mme JEANDIDIER Nathalie NRP& -+ Péle de Méadecine Interne, Rhumatologle, Nutrition, Endocrinologie, 54.04 Endocrinoclogie, diabéte et maladies
POO7S Diabétologie (MIRNED) métaboliques
Ccs - Service d'Endocrinologie; diabéte et nutrition / HC
Mme JESEL-MOREL Laurence  NRP& - Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO201 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
KALTENBACH Georges RP& « Péle de Gériatrie 53.01 Option : gériatrie et biologie du vieillis-
Po081 Cs - Service de Médecine Interne - Gériatrie / Hopital de la Robertsau sement
- Secteur Evaluation - Gériatrie / Hopital de la Robertsau
Mme KESSLER Laurence NRP& - Péle de Médecine Interne. Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie. 54.04 Endocrinologie. diabéte et maladies
PoDE4 Diabétalogie (MIRNED) meétaboliques
NCSs - Service d'Endocrinologie, Diabéte, Nutrition et Addictologie / Méd. B/ HC
KESSLER Romain NRP& - Pdle de Pathologie thoracique 51.01  Pneumologie
PO0BS NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hépital Clvil
KINDO Michel NRPa - Pole d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire
PO195 NCS - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hopital Civil 51.03  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
Mme KORGANOW Anne- NRP& -+ Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
Sophie cs - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
POOB7
KREMER Stéphane NRP& =« Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
MO038 / PO174 cs - Service Imagerie Il - Neuroradio Ostéoarticulaire - Pédiatrie / HP clinigue)
KUHN Pierre NRP& + Pdle médico-chirurgical de Pédiatrie 5401 Pediatrie
PO175 cs - Service de Néonatologie et Réanimation néonatale (Pediatrie Il) / HP
KURTZ Jean-Emmanuel RP& + Péle d'Onco-Hematelogie 47.02  Option : Cancérologie (clinique)
PDOBS NCS - Service d'hématologie / ICANS
Mme LALANNE-TONGIO NRP& + Pdle de Psychiatrie, Santé mentale et Addictologie 49.03 Psychiatrie d'adultes ; Addictologie
Laurence cs - Service de Psychiatrie | / Hépital Civil (Optien : Addictologie)
PO202
LANG Herve NRP&  «Péle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 52.04  Urologie
PDOSD faciale, Morphologie et Dermatologie
NCs - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hopital Civil
LAUGEL Vincent RP6 + Péle médico-chirurgical de Pédiatrie 54.01 Padiatrie
PODS2 CS - Service de Pédiatrie 1/ Hépital Hautepierre
Mme LEJAY Anne NRP& - Pdle d'activité médico-chirurgicale cardiovasculaire 51.04  Option : Chirurgie vasculaire
MO102/PO217 NCs - Service de Chirurgie vasculaire et de Tranplantation rénale / NHC
LE MINOR Jean-Marie NRP& - Péle d'Imagerie 42.01  Anatomie
PO190 NCS - Institut d'Anatomie Normale / Faculté de Médecine
- Service de Neuroradiologie, d'imagerie Ostéoarticulaire et interventionnelle/
Hépital de Hautepierre
LESSINGER Jean-Marc RP& « Péle de Biologie 82.00 Sciences Biologiques de Pharmacie
PO cs - Laboratoire de Biochimie générale et spécialisée [ LBGS / NHC
- Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / Hop. de Hautepierre
LIPSKER Dan NRP& - Pole de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétique, Chirurgie maxillo- 50.03  Dermato-vénéréologie
PO093 faciale, Morphologie et Dermatologie
NCS - Service de Dermatologie / Hopital Civil
LIVERNEAUX Philippe RP& « Péle de |'Appareil locomoteur 50.02 Chirurgie orthopédique et traumatologique
PO0GA NCS - Service de Chirurgie de la Main - SOS Main / Hopital de Hautepierre
MALOUF Gabriel NRP8  « Pble d'Onco-hématologie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
Po203 NCS - Service d'Oncologie medicale / ICANS Option : Canceérologie
MARK Manuel NRP&  « Péle de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
POOSE NCS - Departement Geénomique fonctionnelle et cancer / IGBMC et de la reproduction {option biologigue)
MARTIN Thierry NRP&  « Péle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 47.03  Immunologie (option clinique)
PO0SS NCS - Service de Médecine Interne et d'Immunologie Clinique / NHC
Mme MASCAUX Céline NRP& - Péle de Pathologie thoracique 51.01 Pneumologie ; Addictologie
PO210 NCS - Service de Pneumologie / Nouvel Hépital Civil
Mme MATHELIN Carole NRP& - Péle de Gynécologie-Obstétrique étri : Gynécologie
Cs - Unité de Sénologie / ICANS 54.03 Medicale

PO101




NOM et Prenoms cs* Services Hospif s ou Institut / Lc Sous-section du Canseil National des Universites
MAUVIEUX Laurent NRP&  +Péle d'Onco-Hématologie 47.01  Hématologie ; Transfusion
PO102 cs - Laboratoire d'Hématologie Biologique - Hopital de Hautepierre Option Hematologie Biologique
- Institut d'Hématologie / Faculté de Médecine
MAZZUCOTELL| Jean-Philippe NRP&  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.08  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
PO103 cs - Service de Chirurgie Cardio-vasculaire / Nouvel Hapital Civil
MERTES Paul-Michel RPa& * Pole d'Anesthésiclogie / Reanimations chirurgicales / SAMU-SMUR 48.01  Option : Anesthésiologie-Réanimation
PO104 Cs - Service d'Anesthésiologie-Réanimation chirurgicale / Nouvel Hopital Civil (type mixte)
MEYER Nicolas NRP&  « Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.04  Biostatistiques, Informatique Médicale et Tech-
PO105 NCS - Laboratoire de Biostatistiques / Hopital Civil nolegies de Communication (option biologigue)
+ Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / Hopital Civil
MEZIANI Ferhat NRP&  + Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02  Reéanimation
PO106 Cs - Service de Réanimation Médicale / Nouve! Hépital Civil
MONASSIER Laurent NRPG  «Péle de Pharmacie-pharmacologie 48.03  Option : Pharmacologie fondamentale
PO107 cs - Labo. de Neurobiologie et Pharmacologie cardio-vasculaire- EA7295 / Fac
MOREL Olivier NRP&  « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO108 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hépital Civil
MOULIN Bruno NRP&  +Péle de Spécialités médicales - Ophtalmalogie / SMO 52.03  Néphrologie
PO109 cs - Service de Néphrologie - Transplantation / Nouvel Hopital Civil
MUTTER Didier RP& + Péle Hépato-digestif de 'Hépital Civil 52.02  Chirurgie digestive
PO111 NCS - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / NHC
NAMER |zzie Jacques NRP&  « Pdle d'Imagerie 43.01  Biophysique et médecine nucléaire
o112 cs - Service de Médecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS
NOEL Georges NRP& + Péle d'Imagerie 47.02 Can_cémiogge i Radict]'l_érapie
PO114 NCS - Service de radiothérapie / ICANS Option Radiothérapie biologique
NOLL Eric NRPé& -« Pdle d'Anesthésie Réanimation Chirurgicale SAMU-SMUR 48.01  Anesthésiologle-Réanimation
MO111 7 PO218 NCs - Service Anesthésiologie et de Reanimation Chirurgicale - HP
OHANA Mickael NRP&  +Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale
PO211 NCS - Serv. d'lmagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC (option clinique)
OHLMANN Patrick RP& « Péle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
POI15 cs - Service de Cardiologie / Nouvel Hapital Civil
Mme OLLAND Anne NRP&  +Pdle de Pathologie Thoracique 51.03  Chirurgie thoracique et cardio-vasculaire
PO204 NCS - Service de Chirurgie thoracique / Nouvel Hépital Civil
Mme PAILLARD Catherine NRP& - Pdle medico-chirurgicale de Pédiatrie 54.01 Pediatrie
PO180 Ccs - Service de Pédiatrie Ill / Hopital de Hautepierre
PELACCIA Thierry NRP&  « Péle d'Anesthésie / Réanimation chirurgicales / SAMU-SMUR 48.05 Réanimation ; Médecine d'urgence
PO205 NCS - Centre de formation et de recherche en pedagegie des sciences de la Option : Medecine d'urgences
santé / Faculté
Mme PERRETTA Silvana NRP&  + Péle Hépato-digestif de I'Hdpital Civil 52.02  Chirurgie digestive
POY1T NCsS - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / Nouvel Hopital Civil
PESSAUX Patrick NRPG  «Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52,02 Chirurgie Digestive
PO118 Ccs - Service de Chirurgie Viscérale et Digestive / Nouvel Hopital Civil
PETIT Thierry * [CANS 47.02  Cancérologie ; Radiothérapie
PO119 CDp - Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
PIVOT Xavier NRP& < ICANS 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
POZ0B NCs -Département de médecine oncologique Option : Cancérologie Clinique
POTTECHER Julien NRP&  +Péle d'Anesthésie / Réanimations chirurgicales / SAMU-SMUR
PO181 cs - Service d'Anesthésie et de Réanimation Chirurgicale / Hopital de Hautepierre  48.01  Anesthésiologie-réanimation ;
Medecine d'urgence (option clinique)
PRADIGNAC Alain NRP&  «Péle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endacrinologie; 44.04  Nutrition
P0123 NCS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Medecine interne et nutrition / HP
PROQUST Frangois NRP&  +Pdle Téte et Cou 49.02  Neurochirurgie
P0182 cs - Service de Neurochirurgie / Hopital de Hautepierre
Pr RAUL Jean-Sébastien NRP& + Pédle de Biclogie 46.03 Medecine Légale et droit de |a santé
PO125 Cs - Service de Medecine Légale, Consultation d'Urgences medico-judiciaires
et Laboratoire de Toxicolegie / Faculté et NHC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
REIMUND Jean-Marie NRP& + Pole des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52.01  Option : Gastro-entérologie
P0O126 NCS - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP
PrRICCI Roméo NRP& -+ Péle de Biologie 44.01  Biochimie et biologie moléculaire
PO127 NCS - Département Biclogie du développement et cellules souches / IGBMC
ROHR Serge NRP& -+ Pdle des Pathologies digestives, hepatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
PO128 cs - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
Mme ROSSIGNOL -BERNARD NRP&  + Péle meédico-chirurgical de Pediatrie £4.01 Pédiatrie
Sylvie NCS - Service de Pédiatrie | / Hapital de Hautepierre
PO196
ROUL Gérald NRP&  + Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.02 Cardiologie
PO129 NCS - Service de Cardiologie / Nouvel Hopital Civil
Mme ROY Catherine NRP&  «Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (opt clinique)
cs - Serv. d'lmagerie B - Imagerie viscérale et cardio-vasculaire / NHC

PO140




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / L lisati S ction du Conseil National des Uni
SANANES Nicolas NRP&  +Pdle de Gynécologie-Obstétrique 54.03 Gynécologie-Obstétrigue ; gynécologie
P0212 NCS - Service de Gynécologie-Obstétriquel/ HP médicale

Option : Gynécologie-Obstétrique
SAUER Amaud NRP&  « Pédle de Spécialités médicales - Ophtalmologie / SMO 55.02 Ophtalmologie
PO183 NCS - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil
SAULEAU Erik-André NRP&  +Péle de Santé publique et Santé au travail 48.04  Biostatigtiques, Informatique médicale et
PO184 NCS - Service de Santé Publique / Hapital Civil Technologies de Communication
+ Biostatistiques et Informatique / Faculté de médecine / HC (option biclegique)
SAUSSINE Christian RPé& * Péle d'Urologie, Morphologie et Dermatologie 52.04  Urologie
PO143 cs - Service de Chirurgie Urologique / Nouvel Hopital Civil
Mme SCHATZ Claude NRPo +» Pole de Speacialités madicales - Ophtalmalogie / SMO 55.02 Ophtalmologie
PO14T cs - Service d'Ophtalmologie / Nouvel Hépital Civil
SCHNEIDER Francis NRP&  + Péle Urgences - Réanimations médicales / Centre antipoison 48.02  Réanimation
Po144 cs - Service de Réanimation médicale / Hépital de Hautepierre
Mme SCHRODER Carmen NRP6 =+ Pole de Psychiatrie et de santé mentale 49.04  Peédopsychiatrie ; Addictologie
PO185 Ccs - Service de Psychothérapie pour Enfants et Adolescents / Hopital Civil
SCHULTZ Philippe NRP&  +Pole Téte et Cou- CETD 55.01 Oto-rhino-laryngologie
PO145 NCS - Serv. d'Oto-rhino-laryngologie et de Chirurgie cervico-faciale / HP
SERFATY Lawrence NRP&  «Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 52,01 Gastro-entérologie ; Hepatologie ;
PO19T cs - Service d'Hépato-Gastro-Entérologie et d'Assistance Nutritive / HP Addictologie
Option : Hépatologie

SIBILIA Jean NRP& * Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 50.01 Rhumatologie
PO145 Diabétolegie (MIRNED)

NCS - Service de Rhumatologie / Hopital Hautepierre
STEIB Jean-Paul NRP&  «Pdle de I'Appareil locomoteur 50.02  Chirurgie orthopédique et fraumatologique
PO149 cs - Service de Chirurgie du rachis / Hopital de Hautepierre
STEPHAN Dominique NRP& -+ Pdle d'activité médico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04  Option : Médecine vasculaire
P0150 cs - Service des Maladlies vasculaires - HTA - Pharmacologie clinique / NHC
THAVEAU Fabien NRP&  +Pdle d'activite medico-chirurgicale Cardio-vasculaire 51.04 Option : Chirurgie vasculaire
PO152 NCS - Service de Chirurgie vasculaire et de transplantation rénale / NHC
Mme TRANCHANT Christine  NRP&  « Pole Téte et Cou - CETD 49.01  Neurclogie
PO153 Cs - Service de Neurologie / Hopital de Hautepierre
VEILLON Francis NRP&  «Péle d'imagerie 43.02 Radiologie el imagerie médicale
PO155 cs - Service d'Imagerie 1 - Imagerie viscérale, ORL et mammaire / HP (option clinique)
VELTEN Michel NRP&  + Pdle de Santé publique et Santé au travail 46.01  Epidémiclogie, économie de la santé
PO166 NCS - Département de Santé Publique / Secteur 3 - Epidémioclogie et Economie et prévention (option biclogique)

de la Santé / Hopital Civil
+ Laboratoire d'Epidémiologie et de santé publique / HC / Fac de Médecine

VETTER Denis NRP& + Pdle de Médecine Interne, Rhumatologie, Nutrition, Endocrinologie, 52.01 Option : Gastro-entérologie
PO15T NCS Diabétologie (MIRNED)
- Service de Medecine Interne, Diabete et Maladies métaboliques/HC
VIDAILHET Pierre NRP&  +Pdle de Psychiatrie et de santé mentale 48.03  Psychiatrie d'adultes
PO158 cs - Service de Psychiatrie | / Hopital Civil
VIVILLE Stéphane NRP&  +Pdle de Biologie 54.05 Biclogie et médecine du développement
PO159 NCS - Laboratoire de Parasi ie et de Patt jes tropicales / Fac. de Médecine et de |a reproduction (option biologique)
VOGEL Thomas NRP&  «Péle de Gériatrie 51.01  Option : Gérjatrie et biologie du vieillissement
PO160 Cs - Service de soins de suite et réadaptation gériatrique / Hopital de la Robertsau
WEBER Jean-Christophe Pierre  NRP&  + Pdle de Spécialités meédicales - Ophtalmologie / SMO 53.01  Option : Médecine Interne
PO162 cs - Service de Médecine Interne / Nouvel Hépital Civil
WOLF Philippe NRP&  « Pale des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie génerale
PO20T NCs - Service de Chirurgie Générale et de Transplantations multiorganes / HP
- Coerdonnateur des activites de prélévements et transplantations des HU
Mme WOLFF Valérie NRP6  +Pble Téte et Cou 49.01  Neurologie
PO0O1 cs - Unité Neurovasculaire / Hépital de Hautepierre

HG : Hapital Civil - HP : Hopital de Hautepierre - NHC : Nouvel Hopital Civil

* . C8 (Chef de service) ou NCS (Non Chef de service hospitalier) Cspi : Chef de service par intérim CSp : Chef de service provisoire (un an)

CU : Chef d'unité fonctionnelle

Po : Pole RP6 (Responsable de Pole) ou NRP& (Non Responsable de Pole)

Caons. : Consultanat hospitalier (poursuite des fonctions hospitaliéres sans chefferie de service) Dir : Directeur

(1) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2018
3 (7) Cansultant hospitalier (pour un an) éventuellement renouvelable -> 31.08.2017

(5) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2019 (8) Consultant hospitalier (pour une 2éme année) —> 31.08.2017

(8) En surnombre universitaire jusqu'au 31.08.2017 (9) Consultant hospitalier (pour une 3éme année) > 31.08.2017
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[mo13s] B1 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS (MCU-PH)

NOM et Prénoms cs* Services H liers ou Institut / Localisati Sous-section du Conseil National des Universités
AGIN Arnaud + Péle d'Imagerie
MOD04 - Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43.01 Biophysique et Médecine nucléaire
Mme ANTAL Maria Cristina * Pole de Biologie 42.02 Histologie, Embryalogie et Cytogénétique
MO0D3 - Service de Pathologie / Hautepierre (option biologique)
« Institut d'Histologie / Faculté de Médecine
Mme ANTONI Delphine * Péle d'Imagerie 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
Mo108 - Service de Radiothérapie / ICANS
Mme AYME-DIETRICH Estelle + Péle de Parmacologie 48.03 Pharmacologie fondamentale ; phar-
MO117 - Unité de Pharmacolegie clinique / Faculté de Médecine macologie clinique ; addictologie
Option : pharmacologie fandamentale
Mme BIANCALANA Valérie + Pdle de Biologie
MO0DE - Labaratoire de Diagnostic Genetigue / Nouvel Hapita! Civil 47.04 Génétigue (option biologigue)
BLONDET Cyrille « Pdle d'Imagerie
MODS1 - Service de Médecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
(option clinique)
BOUSIGES Olivier - Péle de Biologie
MODg2 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 4401 Biochimie et biologie moléculaire
Mme BUND Carcline - Péle d'Imagerie 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
MO129 - Service de médecine nucléaire et imagerie moleculaire / ICANS
CARAPITO Raphaél « Pdle de Biclogie
M0113 - Laboratoire d'lmmunologie biclogique / Nouvel Hépital Civil 47.03 Immunologie
CAZZATO Roberto * Péle d'Imagerie 43.02 Radiologie et imagerie médicale (option
M0118 - Service d'Imagerie A interventionnelle / NHC clinique)
Mme CEBULA Hélene * Péle Téte-Cou 49.02 Neurochirurgie
MO124 - Service de Neurochirurgie / HP
CERALINE Jocelyn « Péle de Biologie
MaD12 - Département de Biologie structurale Intégrative / IGBMC 47.02 Cancérologie ; Radiothérapie
(option biologique)
CHOQUET Philippe * Péle d'Imagerie
Mo014 - UF8237 - Imagerie Préclinique / HP 43.01 Biophysique et médecine nucléaire
COLLONGUES Nicolas * Pole Téte et Cou-CETD 49.01 Neurologie
MO016 - Centre d'Investigation Clinique / NHC et HP
DALI-YOUCEF Ahmed Nassim « Péle de Biologie
MOD17 - Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biclogie meléculaire
DELHORME Jean-Baptiste + Péle des Pathologies digestives, hépatiques et de la transplantation 53.02 Chirurgie générale
MO130 - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP
DEVYS Didier « Pole de Biclogie
M0o019 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouve!l Hapital Civil 47.04 Génétique (option biologique)
Mme DINKELACKER Véra « Péle Téte et Cou - CETD 49.01 Neurologie
MO131 - Service de Neurologie / Hapital de Hautepierre
DOLLE Pascal + Péle de Biclogie
M0021 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / NHC 44.01 Biochimie et biologie moléculaire
Mme ENACHE Irina * Péle de Pathologie thoracique
Moo24 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / IGBMC 44.02 Physiologie
Mme FARRUGIA-JACAMON » Pdle de Biologie
Audrey - Service de Médecine Légale, Consultation d'Urgences médico-judiciaires et 46.03 Medecine Légale et droit de la santé
MOD34 Laboratoire de Toxicologie / Faculté et HC
« Institut de Médecine Légale / Faculté de Médecine
FILISETTI Denis CS - Pole de Biologie 45.02 Parasitologie et mycologie (option bio-
MOD25 - Labo. de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Faculté logique)
FOUCHER Jack - Institut de Physiclogie / Faculté de Médecine
M0027 « Pole de Psychiatrie et de santé mentale 44,02 Physiologie (option clinigue)
- Service de Psychiatrie | / Hépital Civil
GANTNER Pierre - Péle de Biologie 45.01 Bactériologie-Virologie ; Hygiéne Hospitaliére
MO132 - Laboratoire (Institut) de Virclogie / PTM HUS et Faculté Option Bactériclogie-Virelogie biclogique
GRILLON Antaine + Péle de Biologie 4501 Option : Bactériologie-virologie
MO133 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté de Méd. (biologique)
GUERIN Eric + Péle de Biclogie
M0032 - Laborataire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 4403 Biologie cellulaire (option biologique)
GUFFROY Aurélien * Pdle de Spécialités médicales - Ophtaimologie / SMO 47.03 Immunclogie (option clinique)
M0125 - Service de Médecine interne et d'Immunoclogie clinigue / NHC
Mme HARSAN-RASTEI Laura « Péle d'Imagerie
MO118 - Service de Madecine Nucléaire et Imagerie Moléculaire / ICANS 43,01 Biophysique et médecine nucléaire
HUBELE Fabrice * Péle d'Imagerie 43.01 Biophysigue et médecine nucleaire
MOD33 - Service de Medecine nucléaire et Imagerie Moléculaire / [CANS
- Service de Biophysigue et de Médecine Nucléaire / NHC
JEHL Francois - Péle de Biologie
MO0035 - Institut (Laboratoire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
gique)
KASTNER Philippe + Pale de Biologie
Moosg - Département Génomique fonctionnelle et cancer / IGBMC 47.04 Génétique (option biclogique)




NOM et Prénoms cs* Services Hospitaliers ou Institut / Localisation Sous-section du Conseil National des Universités
Mme KEMMEL Véronique + Pdle de Biologie
MO036 - Labaratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire / HP 44,01 Biochimie et biclogie moléculaire
KOCH Guillaume - Institut d’Anatomie Normale / Faculté de Médecine 42.01 Anatomie (Option clinique)
MO128
Mme KRASNY-PACINI Agata + Pble de Médecine Physique et de Réadaptation 49.05 Medecine Physique et Réadaptation
MO134 - Institut Universitaire de Réadaptation / Clémenceau
Mme LAMOUR Valérie * Péle de Biologie
M0040 - Laberatoire de Biochimie et de Biologie moleculaire / HP 4401 Biochimie et biclogie moleculaire
Mme LANNES Béatrice + Institut d'Histologie / Faculté de Médecine
Moo41 + Pole de Biologie Histologie, Embryologie et Cytogénétique
- Service de Pathclogie / Hopital de Hautepierre 42.02 (option biologique)
LAVAUX Thomas * Pdle de Biologie
MO042 - Laboratoire de Biochimie et de Biologie moléculaire [ HP 4403 Biclogie cellulaire
LENORMAND Cédric + Péle de Chirurgie maxillo-faciale, Morphologie et Dermatologie
M0103 - Service de Dermatologie / Hopital Civil 50.03 Dermato-Venéréologie
Mme LETSCHER-BRU Valérie + Pdle de Biologie
MoD45 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 4502 Parasitologie et mycologie
* Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biologique)
LHERMITTE Benoit + Pdle de Biologie
MO115 - Service de Pathologie / Hopital de Hautepierre 4203 Anatomie et cytologie pathologiques
LUTZ Jean-Christophe + Pdle de Chirurgie plastique reconstructrice et esthétigue, Chirurgie maxillo-
M0046 faciale, Morphologie et Dermatologie 55.03 Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie
- Service de Chirurgie Plastique et Maxille-faciale / Hopital Civil
MEYER Alain * Institut de Physiologie / Faculté de Médecine
Mo093 * Péle de Pathologie thoracique
- Service de Physioclogie et d'Explorations fonctionnelles / NHC 44.02 Physiologie (option biclogique)
MIGUET Laurent + Pole de Biclogie 44,03 Biologie cellulaire
Mop4a7 - Laboratoire d'Hématologie biologique / Hopital de Hautepierre et NHC (type mixte : biologique)
Mme MOUTOU Céline + Pole de Biologie 54.05 Biologie et médecine du développement
ép. GUNTHNER CS8 - Labaratoire de Diagnostic préimplantatoire / CMCO Schiltigheim et de la reproduction (option biclogique)
MO048
MULLER Jean + Pdle de Biologie
M0050 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouve! Hapital Civil 47.04 Geénétique (option biologique)
Mme NICOLAE Alina * Péle de Biologie 42,03 Anatomie et Cytologie Patholegiques
MO127 - Service de Pathologie / Hépital de Hautepierre {Option Clinique)
Mme NOURRY Nathalie « Péle de Santé publique et Santé au travail 46.02 Médecine et Santé au Travail {option
Moo11 - Service de Pathologie professionnelle et de Médecine du travail - HC clinique)
PENCREAC'H Erwan + Pole de Biologie
M0052 - Laboratoire de Biochimie et biologie moléculaire / Nouvel Hopital Civil 44,01 Biochimie et biologie moléculaire
PFAFF Alexander * Pole de Biologie
MO053 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie médicale / PTM HUS 4502 Parasitologie et mycologie
Mme PITON Amélie + Pdle de Biologie 47.04 Geénétique (option biologique)
Mo0g4 - Laboratoire de Diagnostic génétique / NHC
Mme PORTER Louise + Pdle de Biologie 47.04 Génétique (type clinique)
MO135 - Service de Géneétique Médicale / Hépital de Hautepierre
PREVOST Gilles + Pdle de Biologie 4501 Option : Bactériologie-virologie (biolo-
MO057 - Institut (Laborateire) de Bactériologie / PTM HUS et Faculté gique)
Mme RADOSAVLJEVIC + Pole de Biologie
Mirjana - Laboratoire d'lmmunoclogie biologique / Nouvel Hapital Civil 47.03 Imn logie (option biologique)
MO058
Mme REIX Nathalie + Pole de Biologie 43.01 Biophysigue et médecine nucleaire
M0095 - Laboratoire de Biochimie et Biologie moléculaire / NHC
- Service de Chirurgie / ICANS
ROGUE Patrick (cf. A2) + Pole de Biologie 44.01 Biochimie et biclogie moléculaire
MODB0D - Laboratoire de Biochimie Générale et Spécialisee / NHC (option biologique)
Mme ROLLAND Delphine + Péle de Biologie 47.01 Hématologie ; transfusion
Mo121 - Laboratoire d'Hématologie biologique / Hautepierre (type mixte : Hématologie)
ROMAIN Benait + Pdle des Pathologies digestives, hépatigues et de la transplantation
MO061 - Service de Chirurgie générale et Digestive / HP 53.02 Chirurgie générale
Mme RUPPERT Elisabeth * Pole Tete et Cou
MO106 - Service de Neurologie - Unité de Pathologie du Sommeil / Hépital Civil 49.01 Neurologie
Mme SABOU Alina + Pole de Biologie
M00S6 - Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie medicale / PTM HUS 4502 Parasitologie et mycologie
- Institut de Parasitologie / Faculté de Médecine (option biclogique)
Mme SCHEIDECKER Sophie + Pdle de Biologie
Mo122 - Laboratoire de Diagnostic génétique / Nouvel Hapital Civil 47.04 Génétique
SCHRAMM Fredéric + Pole de Biologie
M0068 - Institut (Laboratoire) de Bactériclogie / PTM HUS et Faculté 45.01 Option : Bactériologie-virologie (biolo-

gique)
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Services Hospitaliers ou Institut / Localisation

Sous-section du Conseil National des Universités

Mme SOLIS Morgane
M0123

+ Péle de Biologie

- Laboratoire de Virologie / Hépital de Hautepierre

45.01

Bactériologie-Virolegie ; hygiéne
hospitaliere
Option : Bactériologie-Virologie

Mme SORDET Christelle

« Péle de Médecine Interne, Rhumatelegie, Nutrition, Endocrinologie,

MO069 Diabétologie (MIRNED) 50.01 Rhumatologie
- Service de Rhumatologie / Hopital de Hautepierre

TALHA Samy - Péle de Pathologie thoracique

Mo070 - Service de Physiclogie et explorations fonctionnelles / NHC 44,02 Physiologie (option clinigue)

Mme TALON |sabelle » Pole medico-chirurgical de Pediatrie 5400 Chirurgie infantile

M0038 - Service de Chirurgie Pédiatrique / Hopital Hautepierre .

TELETIN Marius + Péle de Biologie

M0071 - Service de Biologie de la Reproduction / CMCQ Schiltigheim 5405 Biologie et médecine du développement
et de la reproduction (option biologigue)

VALLAT Laurent + Péle de Biologie Hématologie ; Transfusion

M0074 - Laboratoire d'Immunologie Biologique - Hopital de Hautepierre 47.01  Option Hématologie Blologique

Mme VELAY-RUSCH Aurélie » Pole de Biologie 45.01 Bacteériologie-Virelogie ; Hygiene Hospitaliere

M0128 - Laboratoire de Virologie / Hopital Civil Option Bactériologie-Virologie biologique

Mme VILLARD Odile = Péle de Biologie

MOO78 - Labo. de Parasitclogie et de Mycologie médicale / PTM HUS et Fac 45.02 Parasilologie et mycologie (option bio-
logique)

Mme WOLF Michéle » Chargé de mission - Administration générale

Moo1o - Direction de la Qualite / Hopital Civil 48.03  Option : Pharmacologie fondamentale

Mme ZALOSZYC Ariane = Péle Médico-Chirurgical de Pédiatrie . »

&p. MARCANTONI - Service de Pédiatrie | / Hopital de Hautepierre 54.01 Pediatrie

M0116

ZOLL Joffray « Péle de Pathologie thoracique

Moa77 - Service de Physiologie et d'Explorations fonctionnelles / HC 44.02 Physiologie (option clinique)

B2 - PROFESSEURS DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Pr BONAH Christian PO166

Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

72.

Epistémologie - Histoire des sclences et des
techniques

B3 - MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES (monoappartenant)

Mr KESSEL Nils

Mr LANDRE Lione!

Mme THOMAS Marion

Mme SCARFONE Marianna ~ MOG82

Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

ICUBE-UMR 7357 - Equipe IMIS / Faculté de Médecine

Département d'Histoire de la Médecine / Faculté de Médecine

Departement d'Histoire de la Médecine / Faculté de Medecine

72.

69.

72

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Neurosciences

Epistémologie - Histoire des Sciences et des
techniques

Epistemologie - Histoire des Sciences et des
techniques
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C - ENSEIGNANTS ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE
C1 - PROFESSEURS ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

Pr Ass. GRIES Jean-Luc M0O084 Meédecine géneérale (01.09.2017)

Pr GUILLOU Philippe MO08S Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.20186)
Pr HILD Philippe M0O0s0 Médecine générale (01.11.2013 au 31.08.2016)
Dr ROUGERIE Fabien Moo97 Meédecine générale (01.09.2014 au 31.08.2017)

C2 - MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE - TITULAIRE

Dre CHAMBE Juliette Mo108 53.03 Médecine générale (01.09.2015)
Dr LORENZO Mathieu

C3 - MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DES UNIVERSITES DE M. G. (mi-temps)

Dre BREITWILLER-DUMAS Claire Médecine générale (01.09.2016 au 31.08.2019)
Dre GROS-BERTHOU Anne Mo108 Médecine générale (01.09.2015 au 31.08.2018)
Dre SANSELME Anne-Elisabeth Médecine générale
Dr SCHMITT Yannick Médecine générale

D - ENSEIGNANTS DE LANGUES ETRANGERES
D1 - PROFESSEUR AGREGE, PRAG et PRCE DE LANGUES

Mme ACKER-KESSLER Pia MO08S Professeure certifiée d'Anglais (depuis 01.09.03)
Mme CANDAS Peggy M0086 Professeure agrégee d'Anglais (depuis le 01.09.99)
Mme SIEEENBOUR Marie-Noélle M0087 Professeure certifiee d'Allemand (depuis 01.09.11)
Mme JUNGER Nicole Mo08ss Professeure certifiée d'Anglais (depuis 01.09.09)
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Liste des abréviations (classées par ordre alphabétique)

AAN Anticorps anti nucléaires

ACR American College of Rhumatology

BPCO  Bronchopneumopathie chronique obstructive

CCPP  Centre de consultations de Pathologie professionnelle
CIM 10  Classification internationale des maladies (10°™¢ révision)
CIRC Centre international de recherche sur le cancer

CMV Cytomegalovirus

CLD Congé longue durée

CARSAT Caisse d’assurance retraite et de santé au travalil
CRRMP Comité régional de reconnaissance des maladies professionnelles
DRSM  Direction régionale du Service medical, du Grand-Est
EBV Ebstein Barr virus

EFR Explorations fonctionnelles respiratoires
HR Hazard ratio

IC Intervalle de confiance (a 95 %)

IPP Incapacité permanente partielle

LES Lupus érythémateux systémique

MDPH  Maison départementale des personnes handicapées

MSA Mutualité sociale agricole

NET Neutrophil extracellular traps
OR Odds ratio

p Degré de signification statistique
PO Per os

R Ratio standardisé d’incidence

RNV3P Référentiel national de vigilance et de prévention des pathologies
professionnelles

RQTH  Reconnaissance de la qualité de travailleur handicapé

RR Risque relatif

SAPL  Syndrome des antiphospholipides

SFMT  Société Francaise de Médecine du Travalil

SLEDAI Systemic lupus erythematosus disease activity index
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THS Traitement hormonal substitutif de la ménopause

VLEP Valeur limite d’exposition professionnelle
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Lupus érythémateux systémique et facteurs de
risque professionnels et environnementaux

1. Introduction

Prototype des maladies auto-immunes de type connectivites non spécifiques
d’organe, le lupus érythémateux systémique (LES) est une maladie chronique
relativement rare mais dont la morbidité reste importante malgré les progres
thérapeutiques de ces dernieres décennies. Ceci est en lien avec la diversité des
manifestations survenant lors des poussées, parfois séquellaires, des complications
multiples notamment infectieuses et athéromateuses parfois majorées par les

traitements pourtant nécessaires pour controler les poussées et limiter les rechutes.

Des précautions notamment en milieu de travail s’avérent nécessaires du fait de
nombreux facteurs professionnels et environnementaux suspectés ou averés
favorisant le déclenchement de la maladie et de ses poussées. En milieu de travalil,
la prévention reste indispensable pour éviter la survenue ou l'aggravation de la
pathologie en adaptant ou aménageant les postes de travail — le médecin du travail
avec son équipe pluridisciplinaire joue ici un réle clef - en délivrant des conseils et
recommandations adaptés aux salariés, en menant des actions d’information et de
sensibilisation aux risques, favorisant ainsi le maintien en emploi et préservant les

capacités fonctionnelles des salariés.

Ce travail de thése consiste d’abord en une revue de la littérature afin de recueillir,
colliger et synthétiser les différents facteurs environnementaux et professionnels
possibles, probables ou avérés impliqués dans la pathogénése de la maladie et le
déclenchement de ses poussées. Citons notamment la silice cristalline, I'exposition

aux UV, certains virus, solvants et pesticides.



24

Dans un second temps, dans la continuité du travail de thése publié en 2014 (1), par
le Dr Kerrache, médecin du travail a Lille, nous avons répertorié les consultations en
lien avec la recherche d’étiologie professionnelle a un LES ayant eu lieu au service
de Pathologie professionnelle localement au CHU de Strasbourg, ainsi qu’au niveau
national entre 2014 et 2020. Puis nous avons recueilli les cas de demandes de
reconnaissance professionnelle de LES auprés des comités régionaux de
reconnaissance des maladies professionnelles (C2RMP) dans la région Grand Est

ainsi que sur 'ensemble du territoire national, entre 2014 et 2020.

Enfin, dans une perspective primordiale de prévention en milieu de travail, nous
proposons des mesures générales de prévention collective et individuelle vis-a-vis
des facteurs déclenchants et aggravants de la pathologie, dans l'optique de
préserver la santé des salariés, limiter les évictions du milieu professionnel et

favoriser le maintien en emploi.
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2. Le Lupus érythémateux systémique : une connectivité auto-
immune polymorphe, de mécanismes physiopathologiques
complexes

2.1.Epidémiologie

Le lupus érythémateux systémique est une maladie auto-immune rentrant dans le
cadre des maladies rares, du fait de sa prévalence estimée a environ 47 cas pour
100 000 habitants en France, soit moins de 1 cas pour 2000 habitants (seuil

définissant les maladies rares en Europe).

Son incidence est denviron 3,3 cas pour 100000 personnes par an. Plus
précisément prés de 27 500 cas ont été identifiés en France en 2010, d’aprés une
vaste étude populationnelle (2). Il existe des disparités ethniques avec une
prévalence plus élevée chez les Afro-américains, les Indiens d’Amérique, les Antillais
et dans une moindre mesure au sein des populations hispaniques et asiatiques (3—

5).

La pathologie affecte principalement les femmes jeunes en &ge de procréer, avec un
sex ratio de 9 femmes pour 1 homme. En France, en 2010, on constatait un pic
d’incidence chez les femmes entre 30 et 40 ans (9,11/100 000) et chez les hommes

de 50 a 60 ans (1,78/100 000) (2).

Il existe aussi des cas débutant dans I'enfance ou I'adolescence, souvent plus
séveres avec davantage d’atteintes rénales ou neurologiques mises en évidence.

Des cas de début gériatrique ont aussi été décrits.
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2.2. Historique du « lupus »

Le terme générique « lupus » signifie « loup » en latin. Il apparait initialement dans la
littérature médiévale datée des 9°m¢ et 10°M¢ siécles, au sujet de [Iaffection
dermatologique d’'un évéque européen, qualifiée a 'époque de « maladie ulcéreuse

», douloureuse, évoquant une morsure de loup (6).

D’autres symptdomes notamment cutanés tels que des cedemes sont ensuite décrits.
C’est par la suite au 16°™e siécle, en 1572 plus précisément, qu'une ébauche de
description des manifestations cutanées du lupus est inscrite dans le premier
ouvrage médical dermatologique publié. Puis en 1790 une premiére classification
des pathologies dermatologiques incluant le lupus est proposée par le Britannique
Robert Willan, ainsi que des illustrations détaillées, dessinées a la main et en
couleur, dés le début du 19¢me siécle. Le lupus érythémateux, classique « masque de
loup » (érythéme vespertilio) est mentionné dés 1851 par Cazenave, dermatologue a

'hépital Saint-Louis a Paris (7).

Les connaissances scientifigues s’étoffent ensuite avec la découverte des
manifestations viscérales, et le terme de « lupus érythémateux disséminé » est
introduit nosologiquement a la fin du 19°™e siécle, puis le terme « systémique » se
substitue a l'adjectif « disséminé » afin d’éviter les confusions entre I'évolution de
I'éruption cutanée et I'atteinte des organes en profondeur. La caractéristique auto-
immune de l'affection est démontrée vers le milieu du 20°m¢ siécle. Citons les
anticorps anti ADN natif qui deviennent des marqueurs sérologiques spécifiques du
lupus dés 1957, lorsqu’il est montré que le sérum des sujets lupiques provoque un
précipité avec I'ADN. La sophistication et la standardisation des techniques de

détection des anticorps dirigés contre les noyaux cellulaires vont permettre des
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progrés diagnostiques considérables, bien que la physiopathologie de la maladie ne

soit pas encore totalement élucidée (8).

2.3. Manifestations cliniques

Le lupus érythémateux systémique est une connectivité auto-immune d’origine
multifactorielle, chronique. Non spécifiques d’organe, ses manifestations cliniques
sont protéiformes, variables d’un sujet a l'autre, et dans le temps chez un méme

patient.

2.3.1. Symptoémes généraux
Au cours des poussées de la maladie, les sujets atteints ont souvent des signes
généraux tels que la fatigue (persistant parfois entre les poussées), I'anorexie,

'amaigrissement ou la fievre.

2.3.2. Atteintes d’organes
De nombreux organes et tissus peuvent étre touchés notamment la peau (dans 80%
des cas), les articulations (chez 60 a 90% des sujets lupiques), les reins, les
membranes séreuses, le cceur, les poumons, le systéme nerveux central ou encore

les cellules sanguines.

Manifestations dermatologiques

Les signes cutanés peuvent parfois précéder de plusieurs années |'apparition
d’autres manifestations systémiques. Ces atteintes siegent préférentiellement sur les
zones photo-exposées (visage, dos des mains, décolleté), de par la photosensibilité
qui les caractérise souvent. Citons la classique éruption maculeuse ou maculo-

papuleuse érythémato-squameuse en vespertilio (« ailes de papillon ») touchant la
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racine du nez et s’étendant vers les pommettes, typique d’un lupus érythémateux

cutané aigu.

On peut aussi constater des Iésions érosives buccales, voire bulleuses, ou encore
une alopécie non cicatricielle. Ces manifestations souvent contemporaines d’'une
poussée systémique régressent habituellement. Les Iésions de lupus cutané
érythémateux subaigu, retrouvées chez environ 10 a 20 % des patients, sont
typiguement annulaires, a contours polycycliques et bordure squameuse, dites
psoriasiformes. Elles laissent parfois des cicatrices telles que des troubles
pigmentaires et télangiectasies, de méme que les lupus chroniques. Ceux-ci
regroupent le lupus discoide (plaques érythémateuses, hyperkératosiques et
atrophie cicatricielle), lupus tumidus (plaques rouges violacées bien délimitées),
lupus a type d’engelures (engelures persistantes bien au-dela de I'hiver) et la
panniculite lupique (Iésions infiltrées évoluant vers une lipoatrophie résiduelle) (9).

Notons que les Iésions de lupus cutanés subaigus et chroniques parfois associées

au lupus systémique ont une évolution souvent indépendante des poussées.

Manifestations rhumatologiques

Les arthralgies multiples et arthrites sont les atteintes rhumatologiques les plus
fréquentes. Au fur et a mesure de I'évolution de la maladie, les douleurs articulaires
sont encore plus prégnantes, touchant surtout les articulations distales (doigts,
poignets, pieds, chevilles), souvent bilatérales, symétriques et migratrices. Une
raideur est souvent associée lors des poussées. Les arthrites sont typiquement non
déformantes et non destructrices. Le rhumatisme de Jaccoud, déformation réductible

des mains, est une exception (10).
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Manifestations rénales

Ces atteintes, graves et relativement fréquentes (30 a 50 % des cas) conditionnent le
pronostic de la pathologie. Souvent glomérulaires, elles sont révélées par une
protéinurie parfois accompagnée d’hématurie et de leucocyturie, d’hypertension
artérielle voire d’insuffisance rénale plus ou moins rapidement évolutive. L’adaptation
thérapeutique dépendra de l'analyse histologique de la ponction-biopsie rénale, a
partir de laquelle est basée la classification des glomérulonéphrites lupiques de la

Société Internationale de néphrologie selon la sévérité des lésions.

Manifestations thrombotiques

Les thromboses artérielles ou veineuses sont généralement en lien avec I'existence
d’'un syndrome des antiphospholipides associé a la connectivite, survenant sur des
vaisseaux de tout calibre, non concernés par linflammation pariétale. Tous les
territoires peuvent étre touchés, notamment cérébral (AVC ischémiques), pulmonaire
(embolies pulmonaires), membres inférieurs (thromboses veineuses profondes). Le
risque embolique est important. Des manifestations obstétricales telles que des

avortements spontanés répétés risquent aussi de survenir.

Manifestations cardio-pulmonaires

Parfois inaugurales, il s’agit de sérites a type de pleurésie exsudative et
lymphocytaire ou de péricardite, corticosensibles. L’endocardite de Libman-Sachs,
rare, est associée a la présence sérique d’anticorps antiphospholipides. Il existe
aussi des cas de myocardites révélées par une insuffisance cardiaque congestive,
des troubles du rythme ou de la conduction. Des complications a type d’hypertension

artérielle pulmonaire sont aussi décrites.
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Manifestations neuropsychiatriques

Ce sont des atteintes cérébrales, médullaires ou des nerfs périphériques concernant
environ 10 % des patients. Ces atteintes hétérogénes sont parfois regroupées sous
le terme « neurolupus ». Citons notamment des atteintes du systéme nerveux central
révélées par des crises convulsives, des signes neurologiques focaux (atteintes des
paires craniennes, accidents vasculaires cérébraux), dysfonctions cognitives
d’évolution progressive (troubles mnésiques, de la concentration, de l'attention), ou
encore syndrome confusionnel aigu. Des troubles psychiatriques a type d’atteintes
de ’humeur (syndrome dépressif) ou plus rarement de délires avec hallucinations et
troubles du comportement ont aussi été décrits. Dans ces cas, I'imputabilité de la
corticothérapie au long cours peut étre discutée, et un état infectieux sous-jacent doit

atre éliminé (11).

2.4. Diagnostic

Depuis 1971, des critéres de classification diagnostique standardisés ont été définis.
La classification de '’American College of Rheumatology (ACR) datant de 1982 et
modifiée en 1997 est actuellement la référence, avec une sensibilité et une
spécificité de 96 % si au moins 4 criteres sur 11 sont présents. Cependant, a
I'échelle individuelle et notamment au début de la maladie, ces criteres peuvent

manquer de sensibilité (12).
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Tableau 1 : critéres diagnostiques du LES d’apres la classification ACR révisée en 1997

Eruption malaire en « aile de papillon »

Eruption de lupus discoide

Photosensibilité

Ulcérations buccales ou nasopharyngées

Polyarthrite non érosive

Pleurésie ou péricardite

Atteinte rénale : protéinurie > 0,5 g/j (ou +++) ou cylindres urinaires

Atteinte neurologique : convulsion, psychose

Atteinte hématologique :

— anémie hémolytique avec hyper-réticulocytose

— ou leucopénie (moins de 4 000/mm?) retrouvée au moins a deux reprises

— ou lymphopénie (moins de 1 500/mm?) a au moins deux reprises

— ou thrombopénie (moins de 100 000/mm?) en l'absence de cause médicamenteuse

Désordre immunologique : présence d'anticorps anti-ADN natif ou d‘anti-Sm ou d'antiphospholipides :
— anti-ADN natif positif & un taux anormal

— ou présence d'anticorps anti-Sm

— ou titre anormal d'anticorps anti-cardiolipine 1gG ou IgM

— ou présence d'une anti-prothrombinase

— ou fausse sérologie syphilitique positive connue depuis au moins six mois (VDRL*, TPHA")

Présence de facteurs antinucléaires a un titre anormal en I'absence de médicament inducteur :

— titre anormal d'anticorps antinucléaires en immunofluorescence

— ou technique équivalente a n'importe quel moment de I'évolution, en I'absence de médicament inducteur
de lupus

L’impact pronostique de la maladie dépend notamment de la précocité diagnostique,
conditionnant la mise en place du traitement adapté et le suivi régulier clinico-

biologique en milieu spécialisé.

Le clinicien peut aussi s’aider du score d’activité globale SLEDAI, développé en

1992, pour diagnostiquer un lupus systémique en poussée (cf. annexe 1) (13,14).
2.5. Pronostic et évolution

Il s’agit d’'une maladie chronique, évoluant par poussées entrecoupées de périodes
de rémission plus ou moins prolongées. Le pronostic s’est notablement amélioré ces
dernieres années, avec un taux de survie actuel de plus de 90 % a 10 ans gréace a la
fois aux progres thérapeutiques et au diagnostic précoce. Il existe des formes dites

« bénignes » d’expression principalement cutanéo-articulaire, d’autres viscérales
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plus graves ainsi que des formes « vasculaires » surtout en cas de syndrome des

anti phospholipides associé.

Il est par ailleurs généralement admis que les LES favorisés par le travail sont

associés a une mortalité plus importante (15).

Le recours aux corticoides par voie systémique et autres agents
immunosuppresseurs implique cependant la majoration de certains risques,

notamment cardiovasculaires et infectieux.

Ainsi les patients sont davantage sujets a I'athérosclérose précoce a la fois du fait
des traitements et de la maladie elle-méme (par le biais de mécanismes
inflammatoires, thrombotiques voire, rarement, de type vascularite lupique). La
mortalité d’origine cardiovasculaire est ainsi la premiere cause de mortalité chez les
individus  lupiques, avec un risque global de survenue d'évenements
cardiovasculaires 2 a 3 fois plus élevé par rapport a la population générale, un risque
d’infarctus myocardique multiplié par 2 a 10 par rapport a des témoins appariés sur
l'age et le sexe, et un risque d’accidents vasculaires cérébraux multiplié par 8
(16,17). De la la nécessité de la prévention cardiovasculaire, fondamentale chez ces

patients.

Le risque infectieux est aussi considérable, de par I'affaiblissement du systéme

immunitaire encore favorisé par la lymphopénie fréquente et les traitements.

2.6. Physiopathologie

Les auto anticorps sécrétés par des lymphocytes B hyperactivés et différenciés, sont
a l'origine de lésions tissulaires via la formation de complexes immuns, qui activent
ensuite la voie classique du complément et entrainent une réaction inflammatoire en

cascade en recrutant in situ polynucléaires neutrophiles, macrophages, lymphocytes



33

T auto-réactifs et autres cellules dendritiques, menant a nouveau a une
hyperactivation lymphocytaire B, polyclonale. Il existe des boucles d’entretien

amplificatrices de cette réaction immunologique.

De plus, la clairance défectueuse des corps apoptotiques, associée a une apoptose
cellulaire parfois excessive et dérégulée, induit I'activation du systéme immunitaire
inné et adaptatif et la sécrétion de nombreuses cytokines surtout pro inflammatoires
(IFN alpha, TNF alpha, IL 17, IL 8 etc.). Les polynucléaires neutrophiles (PNN) sont
aussi une source d’auto antigenes tels que 'ADN double brin via le phénomene de
NETose (mécanisme de « mort cellulaire » spécifiqgue induisant I'exposition du
matériel génétique des PNN dans le milieu extracellulaire). Ce phénomeéne est
perturbé dans ce contexte entrainant 'accumulation de NET (neutrophil extracellular
traps) de maniére préférentielle dans les reins, la peau et le systéme endothélial,

contribuant ainsi aux Iésions organiques (3,18,19).

2.7. Facteurs génétiques

Des études sur le génome entier ont permis de déceler plus de 110 génes de
susceptibilité potentiellement impliqués dans la physiopathologie du LES, dont ceux
codant pour les HLA de types DR3 et DR4. La prévalence d’un LES chez un
apparenté au 1er degré d’un cas index est d’environ 10%, arguant aussi en faveur
d'une part génétique incontestable, bien que limitée (20). De plus, les taux de
concordance chez des jumeaux monozygotes sont considérables, allant jusqu’a 25 a

50 % (21).

Notons par ailleurs qu’il existe de rares formes monogéniques de lupus systémiques,
souvent de début pédiatrigues, syndromiques (entrant dans le cadre

d’« interféronopathies » telles que le syndrome d’Aicardi Gouttieres, par mutation du
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géne TREX1) ou non syndromiques telles que le déficit homozygote en certains

composants précoces du systeme du complément, notamment le C1Q.

2.8. Facteurs immunologiques

Des anticorps anti nucléaires (AAN) sont retrouvés chez la quasi-totalité des patients

atteints de LES, constituant un marqueur diagnostique.

Ceux-ci sont dirigés contre 'ADN cellulaire double brin dans 60 a 80% des cas. Plus
rarement, des anticorps dirigés contre des antigénes nucléaires solubles (anticorps
anti ENA) sont détectés, de type anti Sm, anti RNP ou anti SSA/SSB. Ces derniers

sont souvent associés au syndrome de Gougerot.

Des AAN sont retrouvés chez 35% des sujets sains apparentés au premier degré a
un patient ayant un lupus systémique, donc leur présence isolée n’est pas
significative mais doit conduire a une certaine vigilance clinique. La maladie se
déclenche sur un terrain génétique prédisposant, associé a des éléments

immunologiques dirigés contre le soi et des facteurs d’environnement favorisants.

A noter qu’il n’existe pas de différence significative sur le plan dysimmunitaire entre

hommes et femmes atteints (22).

2.9. Formes particuliéres et lupus induits

Le lupus systémique s’associe parfois a un syndrome des antiphospholipides, défini
par des thromboses artérielles et/ou veineuses récidivantes, des manifestations
obstétricales (fausses couches spontanées répétées, retard de croissance in utero,

pré éclampsie,...) et la présence d’anticorps anti phospholipides (23).

La pathologie peut aussi s’associer a d’autres maladies auto-immunes non

spécifiques d’organes telles que le syndrome de Gougerot (dans environ 30 % des
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cas), caractérisé sur le plan clinique principalement par un syndrome sec oculo-
buccal et a risque augmenté de lymphome a cellules B; ou spécifiques d’organes

comme la thyroidite d’Hashimoto.

Certaines formes de lupus sont par ailleurs induites par divers médicaments. Ce sont
classiguement des lupus cutanéo-articulaires secondaires a une exposition
prolongée a un traitement, qui disparaissent généralement apres l'arrét de celui-ci.
On retrouve des anticorps anti-nucléaires (souvent de type anti Sm). Parmi les
médicaments imputables, citons les antituberculeux (isoniazide), certains
antiépileptiques (carbamazépine), antibiotiques, bétabloquants ou
immunosuppresseurs tels que les anti-TNFa. Notons aussi qu’une dizaine de cas de
lupus systémique déclenchés par des statines ont été répertoriés dans la littérature,
suggérant une possible association. Le réel rapport de cause a effet reste toutefois

souvent difficile a établir (24).

Les principales substances pharmacologiques en cause sont répertoriées dans

'annexe 2, selon le niveau de risque (25,26).

2.10. Lupus et grossesse

La grossesse est un facteur favorisant des poussées lupiques, surtout si une

poussée a eu lieu dans les six mois pré-conceptionnels.

Les projets de grossesse doivent donc étre discutés en amont avec le médecin
référent, afin de vérifier la compatibilité du traitement de fond, connaitre les signes
d’alerte devant faire consulter en urgence et préciser la nécessité d'un suivi
pluriprofessionnel rapproché au cours de la grossesse, afin de surveiller I'état de

santé de la mere et du feetus (27).
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2.11. Quelques éléments thérapeutiques

Un traitement de fond visant a prévenir 'apparition des poussées doit étre proposé a
tous les patients, reposant le plus souvent sur ’hydroxychloroquine (a la dose de 400
mg/jour si la fonction rénale est préservée). Ce traitement a été introduit sur la scene

thérapeutique dés 1956.

En cas de poussée, des traitements systémiques sont mis en place : cure de
corticoides par voie systémigue notamment, avec décroissance progressive, et/ou
autre agent immunosuppresseur ou immunomodulateur tels que le

cyclophosphamide, le mycophénylate mofétil ou le belimumab (5).

Des antalgiques adaptés, y compris des anti inflammatoires non stéroidiens (AINS)
selon les cas, sont prescrits de facon complémentaire en cas de manifestations

douloureuses.
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3. Méthodes

3.1.Revue de la littérature

Nous nous intéressons aux différents facteurs professionnels et environnementaux
favorisant le déclenchement de la maladie et de ses poussées.

Pour ce faire, nous avons effectué dans un premier temps un état des lieux des
connaissances sur le sujet d’aprés les données de la littérature scientifique, en
interrogeant principalement la base de données internationale Pubmed a I'aide des
mots clefs « occupational factors », « occupational exposures », « environmental
exposures », « environmental factors » et « systemic lupus erythematosus ». Nous
avons aussi recherché via Pubmed les noms de chacun des facteurs favorisants
avérés, probables ou potentiels retrouvés dans les articles en association avec

« systemic lupus erythematosus ». Les articles en langues anglaise et francaise ont

été considérés, depuis le début des années 1990.

3.2. Consultations en CCPP en lien avec un LES

Dans le prolongement des travaux de thése menés par le Dr Kerrache en 2014
colligeant notamment les cas de consultations en lien avec une recherche d’étiologie
professionnelle de LES recensés sur la base du RNV3P entre janvier 2003 et
octobre 2014, nous avons répertorié les résumés détaillés des cas de consultations
de personnes atteintes de LES dans le Centre de consultations de Pathologie
professionnelle (CCPP) a Strasbourg dans un premier temps, entre janvier 2010 et
décembre 2019, pour divers motifs (recherche d’étiologie professionnelle, avis
spécialisé quant a l'aptitude au poste de travail, avis d’orientation professionnelle

etc.). Les cas ont été répertoriés d’apres la base de données du RNV3P.
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Le RNV3P est un réseau de professionnels de santé au travail regroupant les 30
CCPP de France, dans le but d’enregistrer au sein d’une base nationale les données
des consultations effectuées dans ces centres, constituant ainsi un systeme de

vigilance et d’aide au repérage des risques en santé au travail (107).

Pour effectuer ces recherches, nous avons sélectionné les codes de la classification
CIM 10 correspondant ou susceptibles de correspondre a un lupus érythémateux, de

facon élargie (cf. annexe 4).

Dans un second temps, nous avons colligé, entre octobre 2014 et décembre 2019,
les cas de consultations en lien avec un LES dans les différents CCPP au niveau
national. Nous avons utilisé la méthodologie susmentionnée. Puis nous avons
contacté la chargée d’études au sein de la mission de coordination du RNV3P afin
d’obtenir les données d’intérét, que nous avons ensuite étayées et précisées en
contactant a plusieurs reprises chaque centre de consultation de Pathologie
professionnelle concerné. Nous listons et détaillons les cas d’intérét, en lien avec un
LES ou une pathologie apparentée, d’apres les informations recueillies (cf. chapitre

5).

3.3. Demandes de reconnaissance en maladie professionnelle de LES et

pathologies apparentées

3.3.1. Régime général, via les CRRMP

La pathologie ne figurant pas a ce jour parmi les tableaux de maladies
professionnelles du régime général de la Sécurité sociale, la procédure nécessite
lavis d’'un Comité régional de reconnaissance des maladies professionnelles. Les

demandes de reconnaissance de LES (ou pathologies apparentées) au titre de
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maladie professionnelle auprés du régime général de la Sécurité sociale, de janvier
2014 a janvier 2020, ont été recueillies en plusieurs étapes : sur le plan national
aprés contacts avec un des médecins conseil de la Caisse nationale de I'’Assurance
maladie. Sur le plan régional, par l'intermédiaire du médecin conseil auprés de
I'Assurance maladie dans le Grand Est et de la responsable de missions statistiques
a la Direction régionale du service médical (DRSM) du Grand Est. Nous avons choisi
d’effectuer ces recherches depuis 2014, pour faire suite aux travaux de these du Dr

Kerrache, médecin du travail a Lille.

3.3.2. Régime agricole

En ce qui concerne le régime agricole, pour recueillir les demandes de
reconnaissance en maladie professionnelle effectuées par les salariés entre janvier
2014 et janvier 2020, nous avons contacté I'un des médecins du travail exercant au
sein de la Mutualité sociale agricole d’Alsace, qui nous a fourni les données,
confirmées ensuite par la cheffe de service « prestations » au sein de la Caisse
d’Assurance - Accidents agricoles de Moselle et par la cheffe du service

« prestations » de la Caisse d’Assurance - Accidents agricoles du Haut-Rhin.

3.4. Impact sur le travail et mesures générales de prévention collective et
individuelle vis-a-vis de certains risques : silice cristalline, rayonnements UV,

solvants

Enfin, dans les derniers chapitres de ce travail, nous proposons d’analyser I'impact
de la pathologie lupique sur le travail, d’aprés les données de la littérature a ce sujet,
et tentons de proposer des axes d’amélioration des conditions de travail selon les
problématiques des travailleurs. Nous listons ensuite des mesures générales de
prévention collective et individuelle vis-a-vis de la silice cristalline, des rayonnements

UV et des solvants, afin d’éviter I'apparition de la pathologie et son aggravation,
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s’inscrivant ainsi dans une démarche de maintien en emploi et de prévention de la

désinsertion socio-professionnelle.

4. Revue de la littérature: état des lieux des connaissances
scientifiques actuelles relatives aux facteurs professionnels et

environnementaux liés au lupus érythémateux systémique

4.1.Silice cristalline

4.1.1. Généralités

A I'état libre, la silice existe sous formes amorphe ou cristalline. La silice cristalline,
aussi appelée dioxyde de silicium, de symbole SiO2, se présente sous trois formes

principales : quartz, cristobalite et tridymite.

Le quartz est I'un des composants les plus abondants de I'écorce terrestre (12% de

son poids) (28).

On le retrouve dans de tres nombreuses roches telles que le granit, le grés ou le
sable (ou sa teneur est la plus élevée, pouvant dépasser 90 %). Certaines industries

utilisent aussi du quartz synthétique.

La cristobalite, dont I'emploi est moins fréquent, provient surtout du chauffage du
quartz (a températures supérieures a 1000°C) ou de matériaux réfractaires comme la
céramique chauffés a haute température. Le chauffage a trés haute température de
la silice amorphe peut aussi aboutir a la formation de cristobalite, dont I'une des
formes notables est la terre de diatomée. La silice amorphe lorsqu’elle est projetée a

trés haute vitesse peut aussi aboutir a une forme cristalline, toxique (29).
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La tridymite, tres rare a I'état naturel et en milieu de travail, est stable a température

intermédiaire entre le quartz et la cristobalite (30).

Les principaux secteurs au sein desquels les travailleurs sont susceptibles d’étre
exposeés a la silice sont majoritairement ceux du batiment et des travaux publics,
ainsi que les mines et carrieres; les industries de fabrication de porcelaine,
céramique, verre ou faience ; les fonderies (si les moules sont fabriqués a partir de
sable). Les fabricants de prothéses dentaires sont aussi concernés, ainsi que

certains métiers de I'agriculture manipulant des poussiéres de terre.

D’autres situations a risque d’expositions existent, notamment dans le cadre de la
création de plans de travail a partir de roches reconstituées pouvant engendrer des
inhalations de silice lors de travaux de découpe, pongage ou abrasion (31).
Nous reviendrons sur les statistiques d’exposition professionnelle a la silice cristalline

dans la derniére partie de ce travail.

Depuis plusieurs décennies, de nombreuses études se sont penchées sur les liens
entre I'exposition a la silice cristalline et la survenue de maladies auto-immunes.
Quelle que soit la méthodologie employée (séries de cas, études cas témoins, de
cohorte, populationnelles, de registres), elles convergent vers une association

significative.

Il N’y a par ailleurs pas de notion de « dose seuil », des expositions prolongées
d’intensité faible a modérée peuvent donc favoriser la survenue de la pathologie et

de ses poussées (32-35).

Toutefois, le cas de la silice cristalline illustre certaines difficultés liées a I'évaluation
précise des facteurs d’exposition selon les types de métier, lorsque des

biomarqueurs ne sont pas utilisables en routine. L'exposition sera le plus souvent
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rapportée rétrospectivement par le patient lui-méme. Certaines incertitudes persistent
par ailleurs au sujet des temps de latence et des mécanismes physiopathologiques

en jeu (22,36).

4.1.2. Eléments physiopathologiques

L’inhalation de dioxyde de silicium Si02 (notamment les particules de moins de 5
micron) induit des réactions inflammatoires persistantes initialement via la
phagocytose de ces particules par les macrophages alvéolaires, stimulant la
prolifération fibroblastique (donc la production de collagene et par conséquent au
niveau pulmonaire, la fibrose). En cas d’exposition forte ou prolongée, lorsque les
mécanismes de clairance sont dépassés, la silice est transportée via les
macrophages pulmonaires vers les ganglions lymphatiques puis la circulation
systémique. La silice favorise ensuite I'apoptose macrophagique, aboutissant au
relargage d’antigénes intracellulaires et entrainant donc une exposition accrue a ces

auto-antigénes, ce qui facilite les processus auto-immuns.

Indépendamment de toute silicose (pneumoconiose fibrogéne), la silice cristalline
entraine une activation polyclonale des systémes immunitaires inné et adaptatif.
L’activation lymphocytaire avec mise en jeu de l'inflammasome (complexe protéique
coordonnant la stimulation immunitaire) augmente le stress oxydatif cellulaire et
aboutit a une production cytokinique notamment pro inflammatoire majorée (IL 1,
TNF alpha, IL 6). Cette production cytokinique peut étre modérément diminuée par
des lymphocytes T régulateurs circulants. En revanche, la production d’autoanticorps

(AAN) par les lymphocytes B activés majore la sécrétion cytokinique (37,38).

La silice joue donc un réle d’adjuvant immunotoxique altérant les réponses

immunitaires, avec un effet «super antigéne » en cas d’expositions répétées
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aboutissant in fine a la diminution de I'apoptose lymphocytaire (médiée par le
systeme Fas notamment). Les populations lymphocytaires T et B, une fois activées,
expriment sur leurs membranes des récepteurs spécifiques de I'lL 2 qui au contact
de leurs ligands favorisent la croissance lymphocytaire T. Ces récepteurs solubles de
FIL 2 relargués dans la circulation sanguine aprés stimulation lymphocytaire,
fréquemment retrouvés aussi dans d’autres pathologies impliquant une dysrégulation
lymphocytaire T, induiraient une diminution de la synthese d’IL 2 par rétroaction, et
ainsi affecteraient la croissance et I'expansion des lymphocytes T régulateurs. Le
taux de lymphocytes T régulateurs serait alors largement inférieur a celui de
lymphocytes T répondeurs, favorisant la perte de la tolérance au soi et le

développement de l'auto immunité (39,40).

La silice cristalline entraine aussi la production d’espéces réactives de I'oxygéne (soit
directement lorsqu’elle est fraichement fracturée soit indirectement via les
macrophages alvéolaires) et génére une génotoxicité in vivo et in vitro sur cultures

cellulaires. (36,41)

Par ailleurs, il a été montré de facon expérimentale sur des modeles murins que la
silice cristalline augmente les taux d’anticorps anti nucléaires via la stimulation
lymphocytaire et favorise la formation de complexes immuns. Ces auto-anticorps
reconnaissent des épitopes spécifiques présents sur les matériels apoptotiques

macrophagiques (32,41).

Voici une figure représentant de fagon schématique les mécanismes
physiopathologiques principaux pouvant expliquer la dérégulation immunitaire

médiée par I'exposition a la silice cristalline (39).
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Schematic presentation of the possible mechanisms involved in silica-induced disruption of immune homeostasis.

Figure 1 : Représentation schématique des possibles mécanismes physiopathologiques
impliqués dans la dérégulation immunitaire médiée par la silice cristalline (39)

4.1.3. Un vecteur de multiples pathologies

La silice cristalline est reconnue cancérogéne pulmonaire pour 'Homme par le

Centre international de recherche sur le cancer (CIRC) depuis 1997.

Des associations significatives ont été prouvées avec la bronchopneumopathie
chronique obstructive, la silicose (décrite de facon exceptionnelle en lien avec des
expositions massives dans sa forme aigue, rare dans sa forme accélérée mais bien
plus fréquente dans sa forme chronique) et par la suite avec plusieurs pathologies
auto-immunes telles que la sclérodermie systémique depuis 1992 (le syndrome
d’Erasmus désignant I'association entre silicose et sclérodermie systémique) ainsi
que dans le cadre du syndrome de Caplan Colinet avec la polyarthrite rhumatoide
depuis 1998. Un risque majoré de dermatomyosite a aussi été mis en évidence plus

récemment (42-44). L’exposition est par ailleurs susceptible d’aggraver une
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sarcoidose pré existante (par le biais d’'une réaction granulomateuse anormale aux
poussieres siliceuses) et de favoriser la survenue d'une tuberculose pulmonaire
surtout s’il existe d'autres facteurs favorisants associés (immunodépression,

précarité, etc), et ce y compris en I'absence de silicose (45).

Le risque de vascularite a ANCA, surtout en cas d’atteinte rénale, semble également
augmenté. La preuve de cette association étant toutefois entachée par le caractére
hétérogéne des criteres d’inclusion validant I'existence de ce type de vascularite

(36,46).

Certaines données de la littérature vont dans le sens d’une possible néphrotoxicité
générale de la silice (insuffisance rénale chronique, glomérulopathies, syndrome de
Goodpasture). Mais quelques études aboutissent a des résultats divergents,
notamment du fait du caractere souvent multifactoriel des pathologies rénales et de
'absence de biopsie rénale systématique analysable, ne permettant pas de conclure

avec certitude a ce jour (47,48).

4.1.4. Etudes évaluant les liens entre I’exposition chronique a la silice
cristalline et le risque de LES

Dans I'étude populationnelle suédoise réalisée a partir d’'un recueil de données
rétrospectives (plus de 50 000 cas répertoriés entre 1970 et 2008) publiée par Li et al
en 2012, le ratio standardisé d’incidence du lupus était évalué a 2,08 dans le secteur
du BTP, a 6,04 dans les mines et carrieres et a 4,43 pour les personnes travaillant

dans les industries de verrerie, céramique ou fabrication de tuiles (34).

L’étude cas-témoins américaine menée par Parks et al en 2002 retrouvait aussi une

association significative entre I'exposition professionnelle et la survenue de la
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connectivite, avec un gradient dose-réponse. Ainsi, 'OR était de 2,1 (IC [1,1-4,0])
pour des expositions modérées et s’élevait a 4,6 (IC [1,4-15,4]) pour des expositions

fortes (32).

Dans I'étude cas-témoins conduite aux Etats-Unis en 2006 par Finckh et al sur 95
femmes lupiques, une association statistiquement significative était aussi rapportée
entre une exposition professionnelle a la silice cristalline pendant plus d’un an et le
développement d’'un LES (OR = 4,3 IC [1,7-11,2]), avec un effet dose-réponse (OR =
4,0 IC [1,2-12,9]) pour des expositions entre un et cing ans versus (OR =4,9 IC [1,1-
21,9]) pour des expositions de durée supérieure a cinq ans (49). L'intervalle de

confiance était large, probablement du fait de I'effectif restreint (95 femmes inclues).

Cooper et al publiaient aussi en 2010 une étude cas-témoins canadienne menée sur
258 cas (et 263 témoins) mettant en évidence une probable relation dose-effet
lorsque s’associaient des sources d’exposition a la silice cristalline a la fois
professionnelles et environnementales dans le cadre de loisirs (poterie, travail de

céramique) (35).

Le rapport ANSES publié en 2019 faisant le point sur les risques associés a la silice
cristalline rapporte un risque de 39 % plus important de survenue de polyarthrite
rhumatoide, de sclérodermie systémique, de LES ou de dermatomyosite chez les
sujets exposés a la silice en comparaison a ceux n'ayant été exposés a aucune

poussiéere siliceuse (RR=1,39 IC [1,17-1,4]) (36).

En résumé, des liens entre la survenue de LES et I'exposition professionnelle a la
silice cristalline ont été évoqués deés les années 1970. Depuis, de nombreuses

études se sont penchées sur le sujet et ont confirmé cette association.
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Depuis 2008, la maladie figure dans le tableau 22 A3 des maladies professionnelles
du régime agricole, mais pas encore dans les tableaux du régime général,
nécessitant 'avis du CRRMP (via I'alinéa 7) pour I'éventuelle reconnaissance au titre
de maladie professionnelle. Rappelons que la saisine du CRRMP par la Caisse
primaire d’Assurance Maladie se fait soit lorsque la personne est atteinte d’'une
pathologie désignée dans un tableau, mais que I'ensemble des criteres fixés par
celui-ci n’est pas rempli (durée d’exposition ou liste limitative des travaux notamment)
soit lorsque la maladie n’est pas mentionnée dans les tableaux. Dans le premier cas
le Comité recherche un lien direct entre la pathologie et le travail habituel du sujet,
tandis que le second cas (dit « hors tableau ») nécessite d’avoir causé a la personne
une incapacité permanente partielle supérieure ou égale a 25 %, du fait du travail
pour étre reconnu d’origine professionnelle. Un lien « direct et essentiel » doit alors
étre mis en évidence, ce qui s’avere parfois complexe du fait d’'un manque

d’éléments objectifs ou mesurables et de I'origine multifactorielle du LES.

En 2016, plus de 63 000 maladies professionnelles au total avaient été reconnues en
France par le régime général de la Sécurité sociale, dont 1 % avaient été déclarées

« hors tableaux » (50).

D’aprés I'expertise de 'Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de
'environnement et du travail (ANSES), le risque serait particulierement élevé pour
une valeur limite d’exposition professionnelle (VLEP) supérieure a 0,1 mg.m-3, limite
contraignante maximale d’exposition au quartz actuellement en vigueur en France,
fixée par le Code du Travail. Pour la cristobalite et la tridymite, la VLEP est de 0,05
mg.m-3 (un décret récent publié en décembre 2020 n’a pas harmonisé ces valeurs).

Quel que soit le degré d’empoussiérement mesuré sur les lieux de travail, toutes les
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précautions possibles doivent étre prises pour minimiser les risques. Nous

reviendrons sur les mesures générales a préconiser dans le chapitre dédié.

4.2.Solvants

4.2.1. Généralités

Les données de la littérature restent divergentes quant a I'association possible entre
des solvants organiques et le déclenchement de la maladie lupique. L’hétérogénéité
des solvants utilisés, les difficultés de mesures standardisées des expositions, la
méconnaissance par les salariés eux-mémes des produits usités compliquent cette
évaluation, mais un lien reste fortement suspecté. De plus, les mesures biologiques
sanguines ou urinaires sont complexes du fait de leur métabolisme souvent rapide,
reflétant des expositions a court terme plus qu’a long terme ou cumulatives.
Il existe trois voies de pénétration des solvants dans 'organisme : cutanée, digestive

et/ou respiratoire.

Les solvants organiques — c’est-a-dire comportant des atomes carbonés - incluent
les alcools, les éthers de glycol, cétones, esters, éthers, solvants pétroliers (alcanes),
hydrocarbures aromatiques (dont le benzene et le toluene) et hydrocarbures
halogénés (chlorés dont par exemple le trichloréthylene, bromés et fluorés). Bien
qu’environ une centaine d’entre eux soient d'usage commun, ils ne sont pas
inoffensifs : leurs effets sanitaires varient selon le type de produit ou de mélange, la

concentration, la nature de I'exposition (51,52).

Communément utilisés dans les secteurs des peintures et revétements, de la
métallurgie, de l'artisanat, de I'agroalimentaire, de la manucurie, de la parfumerie

mais aussi dans les entreprises de nettoyage a sec (solvants chlorés par exemple) et
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les laboratoires d’analyse, leurs usages sont multiples : détergents, dégraissants,

diluants, dissolvants, colles, vernis, parfums,...

4.2.2. Eléments physiopathologiques

La pénétration des solvants peut se faire par voie cutanée, et inhalée lorsqu’ils sont
hautement volatils. Dans une moindre mesure, ils pénétrent I'organisme par voie

digestive, suite a une ingestion généralement accidentelle.

Il est admis depuis plusieurs décennies que le passage transcutané des solvants est
potentiellement inducteur de dénaturations protéiques via leur fixation aux acides
nucléiques, induisant ainsi I'activation de mécanismes immunologiques cellulaires et
humoraux.

L’exemple le plus étudié dans la littérature est celui du trichloréthyléne. La
physiopathologie complexe semble inclure une lymphoprolifération cellulaire T CD4+
et CD8+ (par inhibition de I'apoptose), la libération d’especes réactives de I'oxygéne
et de monoxyde d’azote (augmentation du stress oxydatif cellulaire), la sécrétion de

cytokines pro inflammatoires ainsi qu’une éventuelle infiltration cellulaire (53-56).

4.2.3. Etudes évaluant les liens entre I’exposition chronique aux solvants

et le risque de développement d’'un LES
La méta-analyse publiée en 2012 par Barragan et al visait a évaluer I'existence d’'une
association entre I'exposition aux solvants organiques et le développement d’une

maladie auto-immune en général, retrouvant une association modérée avec un
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rapport de cétes a 1,54 (IC [1,25-1,95], p < 0,001), sans retrouver de lien statistique

spécifique avec le LES (57).

L’étude cas-témoins de Gold et al menée en 2007, basée sur la profession principale
au cours de la vie d’aprés des registres de décés américains semblait montrer une
élévation relative de la mortalité chez les sujets lupiques ayant travaillé
majoritairement dans les secteurs de la peinture, des revétements et de la décoration
(OR = 3.73 IC [1.31, 10.6]) et dans des garages (OR=2.26 IC [0.91, 5.63]) en

comparaison avec les individus ayant exercé dans d’autres secteurs (15).

Un recueil de données national a été mis en place en Suéede afin de répertorier des
informations quant aux premiéres hospitalisations de patients lupiques entre 1970 et
2008, notamment la profession principale de ces patients. L’étude publiée en 2012
concluait a I'existence de ratios standardisés d’incidence R > 2.0 notamment parmi

les artistes (R = 2.52) et les travailleurs du cuir et cordonniers (R = 6,93).

Cependant aucune évaluation des taches réalisées dans le cadre professionnel ni de
I'exposition a d’éventuels solvants n’a été effectuée, donc des facteurs de confusion

sont possibles en plus des biais de sélection inhérents a ce type d’études (34).

Cooper et al publiaient en 2010 une étude cas-témoins menée sur 258 cas au
Canada mettant en évidence un lien entre le déclenchement d'un LES et des
professions utilisant des produits chimiques tels que des solvants en routine : artistes
peintres (travaillant en studio), esthéticiennes spécialisées en manucurie. Une
association statistique notable avec les vernis a ongles en est ressortie (OR 10.2 IC
[1,3-81,5]) bien que l'effectif en question soit trés faible (9 patients pour 1 témoin).
Des taux urinaires augmentés de dibutyl phtalate, plastifiant utilisé entre autres pour

durcir les vernis, étaient déja mis en évidence dans des études plus anciennes. Les
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méthacrylates et ethyl méthacrylates ont aussi été incriminés, mais sans preuve

formelle a ce jour (35).

Cependant, I'étude cas-témoins se basant sur des questionnaires standardisés
portant sur I'histoire professionnelle détaillée de nombreux patients menée par
Finckh et al, publiée en 2006 ne mettait pas en évidence d’association significative
entre I'exposition aux solvants organiques durant plus d’'un an et la maladie (OR 1.04
IC [0.34-3.2]) (49). De méme pour I'analyse fondée sur le méme schéma effectuée

par Cooper et al en 2004 (58).

Il existe donc des divergences selon les études, ne permettant pas de conclure avec
certitude a ce jour. Les mesures générales collectives et individuelles de prévention
vis-a-vis du risque chimique doivent étre appliquées avec une vigilance particuliére,

et adaptées aux contextes de travail. Nous y reviendrons dans le chapitre dédié.

4.3.UV et carence en vitamine D

La photosensibilité est 'un des 11 critéres diagnostiques du LES, dont le mécanisme
n’est pas parfaitement établi. Le lien entre I'exposition solaire, le déclenchement des
pousseées lupiques et la mortalité chez les sujets lupiques est toutefois reconnu.
L’exposition aux UV émis par les lampes a bronzer, nocive, est d’ailleurs fortement

déconseillée chez les sujets lupiques (59).

L’association avec le déclenchement initial de la maladie reste en revanche discutée
(60-62).

De nombreuses professions peuvent induire une exposition solaire notable,
notamment celles impliquant de travailler en milieu extérieur. Le risque est encore

accru en altitude et sur des surfaces réfléchissant les rayons telles que les plans
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d’eau et la neige. Citons notamment les secteurs de I'agriculture, du BTP, des
Espaces verts. Les chauffeurs-livreurs peuvent étre exposés aux rayonnements UV a
travers les vitres de leurs véhicules. Dans une moindre mesure, les professions
potentiellement exposées a ces types de rayons produits artificiellement, par
exemple les esthéticiennes exercant dans des cabines de bronzage, sont aussi

concernées.

Les rayons UV - surtout les UVB, dont la longueur d’ondes est comprise entre 280 et
315 nm - favorisent I'apoptose kératinocytaire et donc I'hyperproduction de corps

apoptotiques, constituant par la suite des autoantigénes déléteres.

L’exposition d’antigenes nucléaires (Ro-SSA, RNP, Sm) a la surface des
kératinocytes de I'épiderme serait impliquée. En effet, les sujets porteurs d’Ac anti
Ro-SSA sont souvent trés photosensibles (63). Il existe aussi une production
cytokinique pro inflammatoire accrue, avec libération d’especes réactives de

'oxygéne, de prostaglandines de type PGEZ2 avec effet immunomodulateur.

Cooper et al suggérent un réle du travail en extérieur comme facteur déclenchant
des poussées (OR = 2.0 IC [1.1-3.8]), avec un effet majoré parmi les sujets
rapportant un érytheme (+/- destruction épidermique) photoinduit aux heures
d’ensoleillement les plus fortes (bien que cette association ne soit pas

statistiquement significative) (35).

L’absorption des UV au niveau cutané reste une des principales sources de
biosynthése de la vitamine D. Les patients devant particulierement se prémunir des
dangers liés a I'exposition solaire, il est souvent nécessaire de les supplémenter, afin

de prévenir les complications ostéoarticulaires notamment (64).
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Des revues récentes de la littérature précisent que la vitamine D joue un réle
d'immunomodulateur et pourrait influencer la réponse de l'organisme a certaines
maladies auto-immunes dont le LES, en faisant notamment décroitre les taux de
cytokines pro inflammatoires. Ces éléments vont dans le sens de données recueillies
in vitro, d’aprés lesquelles la vitamine D aurait des effets anti-inflammatoires et
antiprolifératifs en favorisant la production de lymphocytes T régulateurs et de

cytokines anti inflammatoires (65).

Des polymorphismes des récepteurs de la vitamine D pourraient par ailleurs majorer
la susceptibilité de développer la maladie chez certaines populations, et favoriser les
néphrites lupiques. Mais les divergences des études ne permettent pas de conclure
quant a I'éventualité qu'une carence en vitamine D puisse influencer directement

l'activité de la maladie (66,67).

4.4.Tabagisme

L’exposition tabagique, a la fois active et passive, fait partie des facteurs
déclenchants et aggravants des poussées lupiques. Rappelons que le tabagisme
passif était largement présent dans certaines entreprises (bars, restaurants,
discotheques notamment) avant la parution d’un décret en 2006 interdisant de fumer
sur les lieux de travail fermés, couverts, en dehors d’éventuels emplacements

réservés, clos et ventilés prévus a cet effet (68).

Le tabac, de par les nombreuses substances toxiques qu’il contient, favorise les
mécanismes pro-inflammatoires, et pourrait déclencher une auto-immunité via des

modifications  épigénétiques, telles que la déméthylation d’ADN (69).
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Il reste aussi un facteur de risque cardiovasculaire majeur, accélérant les processus
athéromateux déja favorisés chez les sujets lupiques, et altére les processus

physiologiques de cicatrisation.

Difféerentes études convergent vers I'existence d’un lien modéré significatif entre le
tabagisme — surtout actif — et le développement d’'un LES, déja dans les années

1990 (70).

Barbhaiya et al ont analysé par le biais de deux études de cohorte prospectives
américaines a large échelle les liens éventuels entre le tabagisme et la survenue de
LES, mettant en évidence une augmentation relative du risque ainsi qu’une présence
plus fréquente d’anticorps anti ADN natif chez les patients tabagiques actifs avec un
Hazard ratio de 1,86 (IC 95 [1,14-3,04]). Les femmes ayant fumé plus de 10
paquets/années — méme aprés sevrage — auraient aussi un sur risque de développer

la maladie (HR = 1,60) par rapport a celles n’ayant jamais fumé (71).

L’étude cas-témoins menée au Japon en 2012 retrouvait aussi une association
statistique entre le tabagisme actif et la majoration du risque de LES, avec une

relation dose-effet (72).

La méta-analyse menée en 2004 par Costenbader et al, regroupant sept études cas-
témoins et deux études de cohorte, retrouvait un risque relatif de LES majoré,
quoique faiblement, pour les patients tabagiques actifs comparativement aux non-
fumeurs (OR = 1,50 IC [1,09-2,08]). Mais en cas de tabagisme ancien sevré, aucune

majoration du risque statistiguement significative n’a été montrée (73).

Le tabac étant a la fois facteur de risque cardiovasculaire, favorisant les poussées

d’activité de la maladie lupique, et aussi potentiel vecteur d’interférences avec
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I'efficacité de I'’hydroxychloroquine, I'éviction tabagique chez les sujets lupiques est

primordiale.

4.5. Alcool

Certains composants des alcools (éthanol et antioxydants) auraient des effets anti-
inflammatoires, diminuant la synthese de cytokines pro inflammatoires comme le

TNF et I'lL 6 et 'immunogeénicité (74).

De nombreuses études (cas-témoins, de cohortes) font état d’'une association plutét
faiblement « protectrice » entre le LES et une consommation d’alcool faible a

modérée (70,75).

L’étude de cohorte prospective américaine de grande ampleur (menée sur 204 055
femmes) confirmait cette tendance en montrant une association inverse entre une
consommation d’alcool modérée (> ou égale 5 grammes ou 0,5 verre/jour) et

l'incidence du LES chez les femmes (76).

La méta-analyse de Wang et al publiée en 2008, a partir de six études cas-témoins
et une étude de cohorte, convergeait aussi en ce sens (OR = 0,72 IC [0,547-0,954])

(77).

4.6.Mercure

Peu d’études a ce jour ont analysé cette association potentielle, et les effectifs tres

faibles ne permettent pas encore de conclure.

En 2004, dans une étude cas-témoins portant sur 265 cas, Cooper et al mettent en
évidence une association modérée avec I'exposition au mercure, auto déclarée (OR
= 3,6 ;I1C [1,3-10,0]). Cependant la prévalence de I'exposition était trés faible a la fois

chez les cas et les témoins (78).



56

De maniere analogue, une autre étude cas-témoins parue en 2010 évaluait les liens
entre la maladie et I'exposition professionnelle rapportée en général, et notamment
dans le secteur dentaire (fabrication d’amalgames dentaires) au moins une
fois/semaine. Elle montrait une association (OR = 3,1; IC [0,77-12.7]) peu signifiante
cliniquement étant donnée la tres faible prévalence de I'exposition (3 patients

exposes sur un total de 258 dans I'étude) (35).

L’étude transversale conduite par Dahlgren et al mettait en évidence une
augmentation de prévalence du LES chez les sujets exposés a des taux ambiants
élevés de mercure, avec possiblement davantage de risques de symptdmes
neurologiques (vertiges, somnolence) et cardiovasculaires (douleurs thoraciques

parfois angineuses) (79).

4.7.Pesticides

Les pesticides comprennent différentes substances : herbicides, insecticides,
fongicides, fumigants, répartis en plusieurs catégories (organochlorés,

organophosphorés, pyréthrinoides, triazines etc.) (35).

Hormis les mesures d’expositions en air ambiant, certaines études notamment une
enquéte francaise récente (80) proposent [l'utilisation du cheveu comme support

d’analyse de I'imprégnation des agriculteurs a ce type d’exposition chimique.

Parks et al dans une étude cas-témoins effectuée en 2016, retrouvent une
association significative entre la survenue d’un lupus érythémateux systémique chez
des femmes issues d’'une cohorte américaine et le fait d’avoir vécu dans une
exploitation agricole durant I'enfance et la période prénatale, en particulier lorsque
'enfant était en contact direct avec les pesticides (OR = 3,5 ; IC [1,5-8,2]) si ceux-ci

étaient utilisés pour les diverses cultures et le bétail (81).
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L’association est retrouvée aussi chez des jeunes femmes ayant travaillé ou vécu
dans une ferme avant 'dge de 18 ans, pendant plus d’un an, mais sans significativité

statistique.

Quelques autres études suggéerent une association entre des expositions fréquentes
aux pesticides dans un cadre professionnel et/ou personnel et la survenue d’'un LES,
sans que les effectifs, les difficultés d’évaluation et I'hnétérogénéité des pesticides
existants ne permettent de conclure actuellement. Ainsi I'étude cas-témoins de
Cooper et al en 2004 retrouvait un rapport de coétes a 7,4 (IC [1,4-40,0]) si des
mélanges de pesticides avaient été effectués mais aucune association s’ils avaient
été appligués sans mélange (58). La largeur de l'intervalle de confiance pouvait
s’expliquer par le faible effectif, et ne permettait donc pas de conclure de facon
formelle.

L’'usage personnel fréquent et prolongé d’insecticides était aussi associé a un sur
risque de LES (HR = 1,97 IC [1,20-3,23]) si période > 20 ans). Le risque existerait
aussi en cas d’applications répétées sur le long terme par d’autres personnes a

proximité (HR = 1,85 IC [1,07-3,20] si période > 20 ans) (82).

Plus précisément, une autre étude de Parks et al parue en 2014 suggere un lien
avec des pesticides de type organochlorés tels que le
dichlorodiphényltrichloroéthane (DDT), ce qui est en adéquation avec des études
expérimentales animales (53). La plupart de ces pesticides de type organochlorés
sont maintenant interdits en France depuis plusieurs décennies (le DDT est interdit

depuis 1971), mais sont encore utilisés dans certaines régions du monde (83).

Par ailleurs, une analyse a grande échelle de registres de décés américains note une
augmentation de 20% du risque de déces lié aux maladies systémiques auto-

immunes en général chez des individus ayant exercé le métier d’agriculteurs
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(récoltes végétales) de facon habituelle (15,53) possiblement en lien avec l'usage
répété de produits phytosanitaires, pouvant qui plus est étre présents de facon

rémanente dans les sols.

Ceux-ci, en particulier les pyréthrinoides largement utilisés, favoriseraient I'apparition
de marqueurs sérologiques d’auto-immunité de type anticorps antinucléaires (84).
Cependant, nous ne savons précisément a I'heure actuelle dans quelle mesure la
découverte fortuite de ces marqueurs sérologiques d’auto-immunité pourrait étre un

signe précurseur du développement de pathologies telles que le LES.

La physiopathologie n’est pas encore élucidée, avec un impact de ces substances
sur la différenciation et la régulation de mécanismes immunitaires a la fois innés et

adaptatifs (82).

4.8.Virus notamment EBV

Certains antigénes viraux (appartenant notamment a la famille des herpés virus
comme EBV) pourraient induire une réaction croisée avec un antigéne du soi par le
biais d’'un mécanisme de mimétisme moléculaire. En effet il existe une séquence
d’épitope commune entre EBV et les auto antigenes de types SSA et Sm.
Des altérations des réponses humorale et lymphocytaire T entreraient aussi en jeu

dans I'apparition des phénoménes dysimmunitaires.

La revue de la littérature et méta-analyse conduite récemment par Hanlon et al,
incluant vingt-cinq études cas-témoins retrouvait chez les individus lupiques une
séroprévalence plus élevée des anticorps dirigés contre les antigénes de la capside
virale VCA - marqueur de réplication (OR = 2,08, IC |1,15-3,76], p = 0,007) mais pas

des anticorps anti nucléaires EBNA, suggérant une possible prédisposition au



59

développement de la maladie induite par la réplication virale (85).

D’autres virus sont impliqués dans la survenue ou l'aggravation de poussées
lupiques, comme le parvovirus B19 ou le CMV (86), ce dernier étant particulierement

a risque en cas de contamination d’une femme enceinte.

Les professionnels de la petite enfance, en contact rapproché avec les enfants, sont
susceptibles de contracter ces virus. Cependant, la prévalence du virus EBV dans la
population générale est tres élevée (environ 90 % des adultes dans le monde), celle
du virus CMV est aussi considérable (environ 50 % en France), et les formes

asymptomatiques sont largement majoritaires.

4.9.(Estrogéenes (contraception oestro-progestative, THS de la ménopause)

Différentes hormones sexuelles, dont les cestrogénes, ont des influences multiples

sur les fonctions immunitaires notamment via I'immunité adaptative.

Il est établi que les cestrogenes ont un effet immunomodulateur par le biais de
récepteurs présents a la surface de cellules immunitaires. lls auraient aussi une
fonction dans la survie des lymphocytes B auto-réactifs, I'activation lymphocytaire

Th2 et la production cytokinique inflammatoire (86,87).

Une étude de cohorte américaine menée a grande échelle mettait en évidence une
faible majoration du risque (RR = 1,9 IC |1,1-3,3]) de développer un LES chez des
femmes ayant utilisé un contraceptif oral. Cette étude ne précisait cependant pas le

type de contraceptif, ni la durée de prise (88).

L’enquéte cas-témoins basée sur une étude populationnelle britannique, menée en

2009 a partir de 786 cas incidents de LES montrait aussi une corrélation entre la
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contraception orale oestroprogestative et la survenue de la pathologie, en particulier
chez les femmes ayant débuté récemment le traitement hormonal (RR 2,52 IC [1,14-

5,57]) et possiblement augmenté avec la dose d’éthynylestradiol (89).

Une revue systématique et méta-analyse récente réalisée en 2014 retrouvait une
association statistiguement significative entre le recours a un traitement hormonal
substitutif de la ménopause et la survenue d’'un LES. En revanche, elle ne montrait
pas de sur risque de LES chez les femmes utilisant une contraception
oestroprogestative. Toutefois, la prudence reste de mise dans linterprétation de ces
résultats, du fait de I'hétérogénéité des études d’une part, et d’autre part parce que
dans beaucoup d’études les patientes avec SAPL associé ou dont l'activité de la

maladie était importante étaient exclues (90).

Les taux sériques basaux d’cestradiol mesurés chez des patientes lupiques en age
de procréer étaient d’ailleurs significativement supérieurs aux valeurs de référence,
d’aprés une étude publiee en 2018, et ce d’autant plus en présence d’anticorps
sériques anti phospholipides (91). Etant donné que les femmes lupiques sont déja
davantage prédisposées aux atteintes cardiovasculaires, I'évitement de Ila

contraception oestroprogestative reste conseillé.

La grossesse reste associée a un risque de morbi-mortalité maternelle et foetale non
négligeable, rendant nécessaires la planification pré conceptionnelle autant que
possible, le suivi médical rapproché lors de la grossesse ainsi que des adaptations et

aménagements du poste de travail si besoin (92).

La combinaison d’interactions génétiques, épigénétiques (telles que les
déméthylations d’ADN) et hormonales influence I'évolution de la maladie. Les

perturbateurs endocriniens, présents de fagon ubiquitaire dans I'environnement et les
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milieux de travail, par exemple le bisphénol A, y jouent aussi un rdle potentiel, non

prouvé de fagon certaine a ce jour (93).

4.10. Vaccins

Le processus vaccinal repose sur la stimulation d’'une réponse immunitaire spécifique
d’antigéne. Le contenu vaccinal (bactérie, virus, adjuvants) a été suspecté de
favoriser la survenue de maladies dysimmunitaires dont le LES. Mais aucune étude
bien menée n’a établi de rapport de causalité entre I'apparition d’'un LES et une

vaccination antérieure (94,95).

Notamment, une étude cas-témoins internationale menée sur 105 cas n’a montré
aucune association entre le développement de la maladie et le fait d’avoir été
vacciné (en prenant en compte les vaccinations effectuées jusqu’a deux ans avant la

date de début des symptémes) (96).

Les sujets lupiques étant plus a risque dinfections, notamment a bactéries
encapsulées, les vaccins antipneumococciques et antigrippaux sont vivement
recommandés en plus du calendrier vaccinal classique. Bien sdr, il convient d’éviter
les contacts avec des sujets contaminés ou suspects de I'étre en période

épidémique.

4.11. Obésité

L’obésité est plus fréquente chez les individus atteints de LES par rapport a la

population générale. Sa prévalence dans cette population varie de 28 a 50 %.
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D’apres I'étude de cohorte de grande ampleur publiée par Chaiamnuay et al en 2007
'indice de masse corporelle n’est pas associé avec l'activité de la maladie lupique

(que ce soit en analyse uni ou multivariée) (97).

Une autre étude plus récente publiée en 2017 retrouve méme une corrélation inverse

entre 'augmentation de I'IMC et I'activité de la maladie (98).

Cependant, une étude datant de 2012, bien que de plus faible puissance statistique
(basée sur des données recueillies chez 60 patients), retrouve un lien significatif
avec la majoration des séquelles notamment en cas de néphrite lupique, et la
diminution des capacités fonctionnelles. Les taux de certains marqueurs
inflammatoires sont augmentés en cas d’obésité, incluant les adipokines dont la
leptine associée a une fonction immunitaire altérée, et I'lL-1 aussi majorée dans le

LES (99,100).

Quoiqu’il en soit, I'obésité, de par le sur risque cardiovasculaire qu’elle engendre,
rend les patients lupiques plus vulnérables aux manifestations d’athérosclérose et a
leurs conséquences. En effet, I'athérosclérose accélérée est une cause importante
de morbi-mortalité chez ces sujets, renforgant encore la nécessité de contrdler les

facteurs de risque cardiovasculaires modifiables.

4.12. Colorations capillaires

Le débat concernant I'association entre [utilisation de colorants capillaires et
l'apparition de maladies systémiques auto-immunes a commencé dés les années
1970, du fait d’'une ressemblance moléculaire entre des constituants des colorants
(amines aromatiques de type paraphénylenediamine notamment, utilisée par les

coiffeurs) et certains médicaments inducteurs de LES tels que I'hydralazine (101).
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De fagon générale, les résultats des difféerentes études menées depuis lors restent

divergentes, ne permettant pas de conclure a ce jour.

Deux études cas-témoins bien conduites (102,103) ainsi qu’une enquéte de cohorte
de grande ampleur menée sur plus de 100 000 femmes suivies régulierement
pendant six ans (104) n’ont pas mis en évidence d’association statistique significative

entre I'exposition aux colorants capillaires et la survenue d’'une poussée lupique.

Cependant, en isolant les utilisatrices de colorations permanentes, Cooper et al ont
conclu en 2001 a un faible risque relatif de 1,5 de développer une maladie lupique,
majoré par la durée d’utilisation (105). La présence de certains alleles spécifiques de

N-Acétyltransférase 1 et 2 majorerait aussi le risque [RR = 2,9 IC (1,2-6,9)] (106).

Nous proposons une synthése de cette revue de la littérature dans le chapitre 6

(Synthése et discussion).

5. Consultations en CCPP en lien avec un LES entre 2010 et 2020

5.1.Consultations au CCPP des Hépitaux Universitaires de Strasbourg

Au service de Pathologie Professionnelle du CHU de Strasbourg, nous avons
répertorié d’aprés la base du RNV3P, entre janvier 2010 et décembre 2019, huit
personnes ayant consulté pour une problématique en lien, possiblement ou de fagon
certaine, avec un LES. Nous avons obtenu neuf dossiers, dont I'un s’est avéré en

lien avec une sclérodermie systémique et non pas un lupus systémique apres lecture
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du dossier. Deux cas se rapportaient davantage a des scléromyosites qu’a des LES,

nous avons choisi de les détailler tout de méme.
Ces huit cas d’intérét sont résumés de fagon détaillée ci-apres.

ler cas

Mme G., agée de 30 ans, ayant consulté dans le service en mars 2010, adressée par
son dermatologue pour un avis quant a sa situation professionnelle et I'utilité d’une
éventuelle demande de reconnaissance de la qualité de travailleur handicapé

(RQTH).

Atteinte d’un LES diagnostiqué a I'age de 16 ans, dont I'évolution était émaillée
d’atteintes cutanéo-articulaires (arthralgies d’horaire inflammatoire des poignets et
genoux) et d’une péricardite, son état clinique était globalement stabilisé depuis
plusieurs années sous traitement (corticothérapie orale et antipaludéens de
synthése). Une asthénie chronique modérée persistait. Elle exergait en tant que
préeparatrice en pharmacie d’officine, a temps partiel (30h/semaine), s’occupant des
ventes en contact avec les clients, réalisant des préparations magistrales si besoin et
gérant les stocks de médicaments. Son poste requérait peu de manutention
manuelle de charges, pas de port de charge lourde et elle bénéficiait de
suffisamment de marges de manceuvre pour adapter son activité en fonction de son
état de fatigue et d’'une éventuelle poussée articulaire inflammatoire. Par ailleurs, elle
n’était pas exposée au froid, ne risquant pas de favoriser la survenue d’engelures
des extrémités ni d’éventuel phénoméne de Raynaud parfois rencontrés chez les
sujets lupiques.

Dans ce contexte, Mme G. était tout a fait en mesure de poursuivre son activité
professionnelle, sans aménagement particulier, ni nécessité de procéder a une

demande de RQTH auprés de la MDPH.
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2°me cas

M. H., &gé de 27 ans, ayant consulté dans le service en mars 2010, adressé par son
dermatologue pour un avis sur son orientation professionnelle, en vue de la reprise
d’'une activité professionnelle.

Le patient était sans emploi depuis la survenue de la maladie 7 ans auparavant. Le
LES s’associait a un SAPL, compliqué d’ostéonécroses aseptiques des deux
hanches ayant nécessité la mise en place de prothéses totales de hanches.
L’atteinte glomérulaire rénale était sévere (classe IV d’apres la classification de la
Société Internationale de néphrologie) et des manifestations cardiopulmonaires
avaient entrainé un séjour en réanimation. M. H. percevait I'Allocation adulte
handicapé (AAH) et avait obtenu la RQTH. Il était titulaire d’'un BEP comptabilité mais
n’avait pas validé son Baccalauréat professionnel secrétariat-comptabilité du fait de
ses probléemes de santé ayant conduit a des hospitalisations répétées. Il avait
effectué de courtes missions en tant qu’intérimaire : manutentionnaire, préparateur
de commandes. Socialement isolé, il souhaitait réintégrer le marché du travail. |l
convenait d’éviter les postes nécessitant la manutention de charges lourdes, les
contraintes posturales importantes et I'exposition a des substances néphrotoxiques
telles que les métaux lourds (plomb, cadmium, mercure etc.), les solvants
organiques. Les métiers comportant des expositions régulieres et importantes aux
rayonnements UV étaient aussi a proscrire. Mr H. maitrisant bien les outils
informatiques, il souhaitait s’orienter plutot vers un emploi administratif (comptabilité,
secrétariat, bureautique), ce qui apparaissait tout a fait possible au regard de son
état de santé. Il pouvait bénéficier d'un accompagnement a la recherche d’'une
formation complémentaire dans ces secteurs puis d’'un appui dans sa recherche

d’emploi par le biais de I'organisme d’aide a I'insertion professionnelle Cap Emploi.
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Nous l'avons aussi orienté vers le Centre de réadaptation de Mulhouse, ou un stage

de pré-orientation avant de choisir sa profession pouvait lui étre propose.

3°me cas

Mme D, &agée de 52 ans, ayant consulté dans le service en septembre 2015,
adressée par son médecin du travail pour un avis d’aptitude dans le cadre d’une
reprise aprés un Congé longue durée (CLD) de cing ans.

La maladie avait été diagnostiquée a I'age de 25 ans, devant des atteintes cutanéo-
articulaires puis rénales. Elle était actuellement stabilisée sous traitements. On notait
par ailleurs dans ses antécédents plusieurs hospitalisations en réanimation suite a
des intoxications médicamenteuses volontaires dans les derniéres années. Ces
tentatives de suicide faisaient suite a un syndrome dépressif sévere, aggravé par des
céphalées qualifiées d’'insupportables par la patiente dans un contexte de névralgies
d’Arnold, et par un contexte conjugal houleux.

Fonctionnaire, 'agente était employée chez Orange a un poste administratif de suivi
des incidents informatiques (tous incidents déclarés au niveau des systemes de
communication électronique, dans 'ensemble des agences nationales). Une
expertise avait été faite au cours du CLD par un psychiatre, n’émettant pas de
contre-indication a la reprise du travail. Des tests neuropsychologiques ont été
réalisés a la demande du service, dans un contexte de troubles attentionnels chez
une patiente sous traitements antalgiques lourds, mettant en évidence des troubles
cognitifs fonctionnels de type sous cortico-frontal avec perturbation des fonctions
attentionnelles (encodage en mémoire visuelle) et de la mémoire de travail. La
patiente ne souhaitait pas réintégrer son ancienne équipe de travail et aspirait a un
autre poste en contact avec le public.

In fine, il N’y avait pas de contre-indication & la reprise du travail sous réserve
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d’aménagements, lorsqu’un poste compatible serait disponible : reprise a temps
partiel thérapeutique initialement, en évitant les postes exposés a une pression
temporelle, un stress et une charge psychique importants (postes en agence). Une

surveillance médicale rapprochée par le médecin du travail était bien sir nécessaire.
4°me cas

M. S., 4gé de 52 ans, ayant consulté dans le service en juillet 2016, adressé par son
rhumatologue pour recherche d’étiologie professionnelle d’'une connectivite
indifférenciée.

Il rapportait une dyspnée d’aggravation progressive depuis deux ans, dont I'évolution
était émaillée de trois épisodes de dyspnée aigue associée a des douleurs
basithoraciques bilatérales. Ces phénomenes aigus avaient régressé sous
antibiothérapie. Le scanner thoracique montrait un aspect de pneumopathie
interstitielle. Par ailleurs, il existait un syndrome de Raynaud apparu en 2015, des
symptomes de reflux gastro-cesophagien ainsi que la présence d’anticorps sériques
anti Pm/SCL faisant évoquer une possible sclérodermie ou scléromyosite (syndrome
de chevauchement). Les explorations fonctionnelles respiratoires (EFR) mettaient en
évidence une BPCO de stade 2, ainsi qu’un trouble de la diffusion alvéolaire
modérément sévere (capacité de diffusion du monoxyde de carbone abaissée a 40
%). Le bilan hospitalier récent concluait a I'existence d’'une pneumopathie interstitielle
associée a une connectivite indifférenciée, susceptible d’évoluer vers une
sclérodermie systémique. Une BPCO se surajoutait a ce diagnostic.

Sur le plan professionnel, M. S. était sans emploi depuis quelques mois. Il avait
auparavant exercé en tant que soudeur (soudage TIG) pendant 30 ans, a partir de
1985, effectuant des travaux de meulage et d’ébarbage. Il était ainsi exposé a la

silice cristalline de facon directe et réguliere et aux fumées de soudage. L’exposition
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siliceuse a probablement joué un réle dans la survenue de cette connectivite
indifférenciée. Néanmoins, une déclaration en maladie professionnelle n’était pas
conseillée, car la procédure aurait été « hors tableau « , la pathologie n’étant a ce
stade pas pleinement caractérisée, et ne figurant pas parmi les tableaux de maladies
professionnelles. A visée épidémiologique, une déclaration de maladie a caractére

professionnel avait été effectuée.
5¢me cas

M. B, 61 ans, ayant consulté dans le service en juillet 2016 puis en janvier 2017,
adressé par son médecin traitant initialement pour recherche d’étiologie
professionnelle devant des images de nodules pulmonaires calcifiés, dans un
contexte de lupus érythémateux systémique.

Ancien couvreur, a la retraite au moment des consultations, M. B. avait été exposé
aux fibres d’amiante et aux particules de silice cristalline durant plus de dix ans au
cours de sa carriere. Un scanner thoracique de contrdle retrouvait des images
évocatrices de silicose pulmonaire. Le dosage des précipitines sériques était revenu
négatif, en défaveur d’'une pneumopathie d’hypersensibilité aux déjections d’oiseaux.
Les EFR ne montraient pas de trouble ventilatoire, mais une altération modérée de la
diffusion du monoxyde de carbone. Il avait été conseillé au patient de procéder a la
déclaration en maladie professionnelle de sa silicose chronique, un certificat médical
initial lui avait remis en ce sens. La maladie avait été reconnue d’origine
professionnelle. En ce qui concernait le lupus systémique, avec atteintes cutanéo-
articulaire et polyneuropathie des membres inférieurs probablement en lien avec la
connectivite, en I'absence d’antécédent connu personnel ou familial de maladie auto-
immune, il avait aussi été conseillé a M. B. d’effectuer une déclaration de maladie

professionnelle « hors tableau » (la maladie ne figurant pas a ce jour dans les
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tableaux du régime général de la Sécurité sociale). Un certificat médical initial avait
aussi été effectué en ce sens, et la procédure expliquée au patient. Six mois plus
tard, la démarche de demande de reconnaissance n’avait pas été réalisée, il avait
été précisé au patient qu’il disposait d’'un délai de deux ans a partir de la date de

rédaction du certificat médical initial pour envoyer le dossier a la Sécurité sociale.
6°me cas

M. B., &gé de 26 ans, ayant consulté dans le service en avril 2018, adressé par son
médecin traitant pour avis d’aptitude, dans un contexte de lupus érythémateux
disséminé et syndrome d’Evans associé.

Le diagnostic de lupus érythémateux cutané discoide avait été posé suite a
'apparition de macules discoides prurigineuses au niveau du visage en 2012. Un
syndrome d’Evans se surajoutait en 2013, puis en 2016 une ostéonécrose bilatérale
de hanches (traité par mise en place de prothése totale de hanche a gauche),
favorisée par la connectivite auto-immune et la prise de corticoides per os au long
cours. A noter qu'’il existait un antécédent de maladie auto-immune de type syndrome
de Gougerot chez sa mére. Il n’était pas limité dans ses activités de vie quotidienne
et parvenait a conduire un véhicule léger.

Le jeune homme était en poste a temps partiel, sous contrat a durée indéterminée,
dans une entreprise de distribution de publicités. Il préparait les commandes dans un
atelier ventilé une demi-journée par semaine et distribuait les prospectus a I'aide d’'un
chariot, en se déplacant en voiture dans un secteur géographique bien délimité,
quatre jours par semaine. La poursuite de son activité professionnelle paraissait tout
a fait possible, avec une vigilance particuliere quant a I'exposition éventuelle aux
rayons UV susceptibles de favoriser les poussées lupiques. |l lui était ainsi conseillé

d’éviter cette exposition entre 11h et 16h et de porter une casquette, des vétements
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couvrants si possible (Iégers en été) et d’appliquer une créme solaire anti UVA et
UVB avec un fort indice de protection sur les zones découvertes si une exposition
méme modérée s’avérait parfois nécessaire. Dans un second temps, des films anti
UV pourraient étre mis en place sur les vitres de son vehicule professionnel pour
éviter encore davantage cette exposition, si celle-ci s’avérait encore notablement

présente.
7°™e cas

Mme B., &gée de 59 ans, ayant consulté dans le service en juin 2018, adressée par
son pneumologue pour recherche d’étiologie professionnelle dans le cadre d’'une
bronchopneumopathie chronique obstructive (BPCO). Un lupus avec atteinte
hématologique (sans plus de précision) figurait parmi ses antécédents, diagnostiqué
au début des années 2000, traité par hydroxychloroquine au long cours, et par
corticothérapie systémique courte au moment des poussées. La patiente exergait
chez des particuliers en tant qu’employée de ménage, a raison de 40h/semaine, au
sein de huit foyers différents. Elle effectuait ce métier depuis 36 ans. Au début des
années 1990, elle avait di réaliser a plusieurs reprises des travaux de décapage de
carrelage dans une pharmacie, manuellement, sans systéme d’aspiration.
S’ensuivirent alors rapidement selon ses propos, une toux avec expectorations
associée a une dyspnée et une rhinite. Elle n’avait pas souhaité effectuer un bilan
pneumo-allergologique a ce moment-la et n’avait pas fait de déclaration d’accident
de travail. Malgré I'arrét de ces taches, elle continuait d’utiliser de nombreux produits
nettoyants, lave-vitres, produits pour carrelages etc. Sa dyspnée d’effort se majorait,
avec des épisodes de toux et sifflements survenant parfois peu apres I'utilisation de
certains produits ménagers. Aucun tabagisme actif n’était rapporté, son conjoint

fumait occasionnellement le cigare. Elle n’avait pas d’antécédent d’atopie
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personnelle ni familiale. Un diagnostic de BPCO de stade Il avait été posé et une
hypertension pulmonaire (sans précision notable) détectée. In fine, les produits
récemment utilisés par la patiente pourraient constituer des facteurs aggravants de
I'atteinte respiratoire, mais aussi possiblement du LES.

[l nN’est pas exclu que I'exposition passée a des agents de décapage, produits
hautement caustiques, ait pu étre partiellement a l'origine de la symptomatologie
respiratoire. Toutefois, les pathologies de Mme B., dans le contexte de ses
expositions professionnelles, ne rentraient pas dans le cadre de maladies
professionnelles reconnues a ce jour. Une déclaration de maladie a caractére

professionnel pouvait étre effectuée pour la BPCO, a visée épidémiologique.
8°me cas

M. K, &gé de 58 ans, ayant consulté dans le service en novembre 2019, adressé par
le service dimmunologie pour recherche d’étiologie professionnelle d’une
scléromyosite. La connectivite avait été diagnostiquée en 2017 devant un tableau de

polyarthralgies d’apparition rapide.

En tant que mécanicien automobile en exercice durant 35 ans, il aurait été exposé au
long cours au trichloréthyléne, utilisé comme nettoyant au pinceau, ainsi qu’a
d’autres solvants utilisés comme nettoyants moteur. On notait aussi des expositions
aux gaz d’échappement, au benzene, aux huiles moteur et de fagon modérée a
'amiante. Il N’y aurait pas eu d’exposition siliceuse notable au cours de sa carriere.
Quelques mois avant la consultation, une pneumopathie interstitielle diffuse
fibrosante était mise en évidence, en lien avec I'exposition aux fibres d’amiante
(asbestose rentrant dans le cadre du tableau 30 des maladies professionnelles). Les
solvants organiques ont pu concourir au développement de la scléromyosite de M.

H., sans que cette association ne soit affirmable formellement.
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Les données d’intérét des huit consultations susmentionnées sont récapitulées en

annexe, sous forme de tableau (cf. annexe 5).

5.2.Consultations en CCPP au niveau national

5.2.1. Service de Pathologie professionnelle du CHU de Bordeaux

Cas d’intérét

M. B, agé de 47 ans, avait consulté dans le service en septembre 2019, adressé par
son pneumologue pour avis quant a lorigine professionnelle d'un lupus
érythémateux systémique. Le patient travaillait en tant que macon, avec le statut
d’intérimaire, entre 1999 et 2019. Il exercait des travaux de maconnerie générale sur
des immeubles neufs et anciens, en rénovation, utilisant divers outils tels que
sableuse et ponceuse. L’exposition a la silice cristalline était certaine dans ce

contexte.

Le lupus systémique avait été diagnostiqué en 2018, devant des manifestations a
type de polyarthralgies évoluant par poussées depuis 2009 initialement, associées a
des lésions érythémateuses maculeuses du visage apparues durant I'été 2018, et
une atteinte urticarienne cutanée fixe. Il n'existait pas d’antécédent personnel ni
familial de maladie auto-immune notable. Un traitement par hydroxychloroquine avait
permis 'amélioration et la stabilisation de la symptomatologie. Le bilan auto-immun
mettait en évidence des anticorps anti ADN natif a titre élevé, anti SSA, anti SSB,
anti Sm ainsi qu’'une consommation du complément. Le scanner thoracique effectué

en 2018 montrait des micronodules diffus évocateurs de silicose.
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Il avait été conseillé a M. B. deffectuer une demande de reconnaissance
professionnelle de son lupus systémique, « hors tableau » puisque la pathologie ne
figurait pas dans les tableaux du régime général. La demande serait donc étudiée
par le CRRMP si le médecin conseil de la Sécurité sociale estimait I'lPP au moins
égale a 25 %. Ces démarches pouvaient permettre une indemnisation (sous forme
de capital ou de rente) et une aide en vue d’'une reconversion professionnelle afin
d’éviter toute exposition siliceuse. Par ailleurs, compte-tenu de I'imagerie pulmonaire,
avec une toux chronique cliniguement (chez un homme non-fumeur), une demande
de reconnaissance professionnelle d’'une silicose au titre du tableau 25 A du régime

général était envisageable.

5.2.2. Service de Pathologie professionnelle du CHU de Nancy

Cas d’intérét

M. B., 4gé de 34 ans, avait consulté dans le service en 2016 pour avis quant a
'éventuelle origine professionnelle d’un acrosyndrome. L’acrosyndrome évoluait
depuis plus de trois ans, associé a I