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Introduction. -Les anomalies unguéales dans le lupus érythémateux (LE) sont peu étudiées. L'objectif de ce travail est de répertorier le type et la fréquence des lésions unguéales rapportées chez des patients lupiques. Matériel et méthode. -Une revue systématique de la littérature a été réalisée en interrogeant la base de données MEDLINE avec les mots-clés « lupus erythematosus » et « nail ». Résultats. -Deux-cent-quatre-vingt-sept patients présentant des anomalies unguéales ont été colligés, dont 55,1% de femmes, d'âge moyen 32,2 +/-11 ans. Les atteintes unguéales et périunguéales les plus fréquemment rapportées ont été les accentuations du relief longitudinal (83 patients ; 28,9%), un érythème péri-unguéal (62 patients ; 21,6%), une onycholyse (60 patients ; 20,9%), une mélanonychie (34 patients ; 11,8%) et une dyschromie (33 patients; 11,5%). Une association statistiquement significative entre la présence d'une onycholyse et d'un érythème péri-unguéal d'une part et l'activité de la maladie d'autre part, a été mise en évidence (respectivement 33 (38,8%) et 26 (30,6%) patients sur 85 avec maladie active contre 3 (5,8%) et 4 (7,7%) patients sur 52 avec maladie non active, p < 0,001 et p = 0,018). Une atteinte fongique a été recherchée dans un tiers des cas, avec 34,7% d'onychomycose prouvée. Discussion. -Aucune atteinte unguéale décrite dans la littérature ne permet d'établir spécifiquement un diagnostic de LE. En effet, ces atteintes unguéales peuvent survenir en dehors du LE, notamment dans d'autres collagénoses. Leur diagnostic est toutefois important car elles peuvent constituer le point d'entrée dans la maladie et certaines semblent être l'indicateur d'une maladie plus active. Les onychomycoses sont un facteur de confusion fréquent chez ces patients immunodéprimés mais potentiellement sous-estimé, par absence de recherche systématique.

Mémoire original

Lupus érythémateux et atteinte unguéale : revue de la littérature Patients and methods -A systematic literature review with analysis of individual data was performed by searching the MEDLINE database for scientific articles using the keywords "lupus erythematosus" and "nail".

Results -Two-hundred and eighty-seven cases were collated including 55.1% women, with an average age of 32.2 ± 11 years. The most common ungual or peri-ungual lesions were longitudinal ridging (83 patients, 28.9%), peri-ungual erythema (62 patients, 21.6%), onycholysis (60 patients, 20.9%), melanonychia (34 patients, 11.8%) and dyschromia (33 patients, 11.5%). An association between the presence of onycholysis and peri-ungual erythema on and disease activity was noted [respectively 33 (38.8%) and 26 (30.6%) patients out of 85 with active disease versus 3 (5.8%) and 4 (7.7%) patients out of 52 with non-active disease, p < 0.001 and p = 0.018]. Screening for fungal infection was performed in one third of the cases, with proven onychomycosis in 34.7% of cases.

Discussion -Ungual lesions are not specific and do not permit diagnosis of LE. They can in fact occur in other diseases such as connective tissue disorders. However, their diagnosis is important because they may be the presenting sign in LE, and certain of them may be associated with more active disease. Onychomycosis is frequently a confounding factor in such immunocompromised patients. Key words: nail; lupus erythematosus; longitudinal ridging; peri-ungual erythema; onycholysis.

Le lupus érythémateux (LE) est une maladie de mécanisme principalement auto-immun, déclenchée par des facteurs environnementaux mal établis sur un terrain génétique prédisposant qui est de mieux en mieux connu. Le LE peut toucher presque tous les organes. L'atteinte dermatologique du LE est importante à connaître pour plusieurs raisons. Elle est, avec les manifestations articulaires, l'atteinte la plus fréquente au cours de cette maladie [START_REF] Saurat | Dermatologie et infections sexuellement transmissibles -5e édition[END_REF].

Le LE peut se manifester exclusivement sur la peau, avec des lésions parfois affichantes et difficiles à traiter, pouvant entraîner des séquelles définitives. Certaines manifestations cutanées dites « spécifiques » permettent, par la simple corrélation anatomo-clinique et en l'absence des autres signes de la maladie, de poser le diagnostic de LE [START_REF] Ribero | The Cutaneous Spectrum of Lupus Erythematosus[END_REF]. Enfin, certaines lésions cutanées traduisent chez un malade lupique des phénomènes thrombotiques, conférant un plus mauvais pronostic, alors que d'autres sont le marqueur du LE cutané neutrophilique imposant des choix thérapeutiques particuliers [START_REF] Lipsker | The need to revisit the nosology of cutaneous lupus erythematosus: The current terminology and morphologic classification of cutaneous LE: difficult, incomplete and not always applicable[END_REF]. Si les manifestations cutanées, muqueuses et capillaires du LE sont souvent abordées dans les ouvrages de références et les publications de séries de malades, il n'en est pas ainsi pour les manifestations unguéales. L'objectif de ce travail est, à partir d'une revue de la littérature, de répertorier le type et la fréquence des lésions unguéales rapportées chez des patients atteints de LE. L'âge moyen au moment du diagnostic de l'atteinte unguéale était de Il existait une mélanonychie d'un ou plusieurs doigts ou orteils chez 34 patients (11,8%), dont 6 recevant un antipaludéen de synthèse (APS) [START_REF] Kalabalikis | Hyperpigmented Forearms and Nail : a quiz[END_REF][START_REF] Kapadia | Cutaneous manifestations of systemic lupus erythematosus: study from Lahore, Pakistan[END_REF][START_REF] Vaughn | Diffuse nail dyschromia in black patients with systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Giraldo | Generalized skin hyperpigmentation and longitudinal melanonychia secondary to treatment with hydroxychloroquine in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Baird | Chromonychia with systemic lupus erythematosus[END_REF] et un du cyclophosphamide [START_REF] White | Case 1. Diffuse melanonychia[END_REF].

Matériel et

Leurs caractéristiques démographiques sont précisées dans le tableau 1. La durée de la prise de l'APS avant l'apparition de la mélanonychie était précisée chez 3 patients et était de 8 ans [START_REF] Kalabalikis | Hyperpigmented Forearms and Nail : a quiz[END_REF], 1 an [START_REF] Giraldo | Generalized skin hyperpigmentation and longitudinal melanonychia secondary to treatment with hydroxychloroquine in systemic lupus erythematosus[END_REF] et 10 mois [START_REF] Baird | Chromonychia with systemic lupus erythematosus[END_REF]. La durée n'était pas précisée pour 2 patients et pour le dernier, il était noté que la mélanonychie était apparue avant l'introduction de l'APS [START_REF] Vaughn | Diffuse nail dyschromia in black patients with systemic lupus erythematosus[END_REF]. Le patient ayant développé une mélanonychie sous cyclophosphamide était d'origine afro-américaine.

Cette mélanonychie était apparue 3 mois après une poussée de LES ayant motivé l'introduction du cyclophosphamide. La localisation exacte de la mélanonychie est précisée dans le tableau 1. Une atteinte associée des ongles des orteils était décrite chez un seul patient (celui traité par cyclophosphamide).

On observait une dyschromie unguéale chez 33 patients (11,5%), dont 2 après introduction d'amodiaquine (APS) [START_REF] Maguire | Discoid Lupus Erythematosus: Pigmentation of the Nail Beds Following the Administration of Amodiaquine Hydrochloride[END_REF][START_REF] Maguire | Corneal deposits and pigmented palate and nails after treatment of chronic discoid lupus erythematosus[END_REF]. Les autres atteintes unguéales et péri-unguéales ainsi que leur localisation sont détaillées dans le tableau 1. Les doigts et/ou orteils touchés étaient précisément décrits pour 44 patients. Il n'y avait pas de différence entre les différents doigts touchés, ni entre les côtés droit et gauche. Les atteintes unguéales et péri-unguéales des patients ayant une forme cutanée aiguë, subaiguë ou chronique de LE sont précisées dans le tableau 2.

• Onychomycose

Une atteinte fongique était recherchée dans 95 cas sur 287 (33,1%). Une onychomycose était mise en évidence par examen mycologique (examen direct ou culture) ou à l'histologie Aucun traitement n'était mis en place uniquement pour l'atteinte unguéale, excepté concernant les onychomycoses. La réponse au traitement de l'atteinte unguéale n'était de ce fait quasiment pas décrite (seulement 14 patients sur 287 soit 4,9%). Elle était favorable dans la quasi-totalité des cas (12 patients sur les 14 soit 85,7%) : un cas décrit en 1930 traité par sels d'or [START_REF] Mccarthy | Lupus erythematosus ungium mutilans treated with gold and sodium thiosulphate : report of a case[END_REF], un cas de déformation unguéale en pince traitée chirurgicalement [START_REF] Majeski | Pincer nail deformity associated with systemic lupus erythematosus[END_REF], un cas de dyschromie unguéale sous APS ayant régressé après l'arrêt du traitement incriminé [START_REF] Maguire | Corneal deposits and pigmented palate and nails after treatment of chronic discoid lupus erythematosus[END_REF], un cas d'onychomycose avérée à M. canis traitée par itraconazole [START_REF] Tlacuilo-Parra | Proximal white subungual onychomycosis caused by Microsporum canis in systemic lupus erythematosus[END_REF], traitement par APS seul dans 2 cas [START_REF] Kint | Ungual Anomalies in Lupus erythematosus discoides[END_REF][START_REF] Kanwar | Involvement of nails in discoid lupus erythematosus[END_REF], ajout de thalidomide à un traitement par APS dans un cas [START_REF] García-Patos | Systemic lupus erythematosus presenting with red lunulae[END_REF], corticothérapie orale seule dans 2 cas [START_REF] Matsumura | Prominent ridged nail deformity in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Vaughn | Diffuse nail dyschromia in black patients with systemic lupus erythematosus[END_REF], association corticothérapie orale, APS et isotrétinoïne dans un cas [START_REF] Richert | Hyperkeratotic nail discoid lupus erythematosus evolving towards systemic lupus erythematosus: therapeutic difficulties[END_REF] et association corticothérapie, APS et cyclophosphamide dans un cas [START_REF] Azevedo | Pincer nail in a lupus patient[END_REF]. Le traitement mis en place n'était pas précisé dans un cas [START_REF] Yang | Lupus erythematosus with unusual changes in the finger tips and nails[END_REF]. Les 2 patients pour qui l'évolution n'était pas favorable sous traitement étaient tous les 2 traités par APS [START_REF] Skowron | Functional melanonychia due to involvement of the nail matrix in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Mackie | Lupus erythematosus in association with finger-clubbing[END_REF]. En outre, les patients ne rapportent pas systématiquement de doléance concernant cette localisation, par absence de gêne fonctionnelle ou esthétique. Il s'agissait de la récrimination première du patient dans 3 cas seulement, ce qui a permis de poser le diagnostic de LE systémique par la suite [START_REF] Skowron | Functional melanonychia due to involvement of the nail matrix in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Matsumura | Prominent ridged nail deformity in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] García-Patos | Systemic lupus erythematosus presenting with red lunulae[END_REF].

Discussion

La présence d'une accentuation du relief longitudinal est l'anomalie la plus fréquemment relevée dans notre étude (Fig. 2). Elle est également fréquemment décrite notamment dans la sclérodermie systémique ou la polyarthrite rhumatoïde (PR). Il s'agit de la lésion unguéale la plus fréquente dans les études de unguéal chez des groupes de 8 et 13 patients atteints de dermatomyosite (DM) ou polymyosite [START_REF] Elmansour | Nail changes in connective tissue diseases: a study of 39 cases[END_REF][START_REF] Tunc | Nail changes in connective tissue diseases: do nail changes provide clues for the diagnosis?[END_REF]. Cet érythème est peu décrit dans la sclérodermie. Dans la DM, il se différencie du fait qu'il forme un épaississement oedémateux et kératosique, finement télangiectasique, douloureux lors de la pression rétrograde de la matrice (signe de la manucure) [START_REF] Saurat | Dermatologie et infections sexuellement transmissibles -5e édition[END_REF].

Dans notre étude, la majorité des patients chez qui une mélanonychie était rapportée était d'origine afro-américaine (61,8%), constituant un facteur de confusion certain (Fig. 5). En effet, les mélanonychies ethniques affectent 77 % des sujets d'origine afro-américaine de plus de 20 ans et presque 100% de ceux ayant 50 ans et plus. Elles sont souvent multiples, bien limitées, de largeur variable et de coloration plus ou moins foncée. Les mélanonychies ethniques sont surtout localisées sur les doigts les plus impliqués dans la préhension (pouce, index, majeur) ou sujets à traumatismes (gros orteil). Le nombre et l'épaisseur de ces mélanonychies augmentent avec l'âge. À l'opposé, les mélanonychies sont rares chez les sujets à peau claire. Elles peuvent être favorisés par les traumatismes [START_REF] Baran | Longitudinal melanonychia (melanonychia striata): diagnosis and management[END_REF][START_REF] Leyden | Diffuse and banded melanin pigmentation in nails[END_REF][START_REF] Monash | Normal pigmentation in the nails of the Negro[END_REF][START_REF] Moulonguet | Longitudinal melanonychia[END_REF]. Ces données se sont confirmées dans notre étude. En effet, lorsque l'atteinte était partielle, touchant moins de 5 doigts, les doigts les plus atteints étaient les 3 premiers doigts de la main. De plus, l'âge moyen des patients ayant une mélanonychie était plus élevé que l'âge moyen général des patients lupiques avec atteinte unguéale (40,9 +/-9,8 ans pour les patients avec mélanonychie contre 32,2 +/-11 ans).

Une autre atteinte unguéale fréquemment notée chez les malades lupiques est l'onycholyse, dont la cause principale est mécanique (Fig. 4) [START_REF] Zaias | Psoriasis of the nail. A clinical-pathologic study[END_REF]. Dans l'étude d'Urowitz et al., l'onycholyse est l'anomalie unguéale la plus rapportée (36 patients sur 42, dont 25 ont une atteinte évocatrice de LE cutané aigu, et 39 une maladie considérée comme active) [START_REF] Urowitz | Nail lesions in systemic lupus erythematosus[END_REF]. Dans l'hypothèse du biais maximum, on peut en déduire qu'au moins [START_REF] Caputo | Pterygium inversum unguis. Report of 19 cases and review of the literature[END_REF] L'atteinte fongique a été recherchée dans un tiers des cas que nous avons rapportés, avec environ un tiers d'onychomycose avérée parmi ces cas. L'onychomycose est plus fréquente chez les patients lupiques du fait d'une immunodépression liée à la pathologie elle-même et aux traitements systémiques [START_REF] Tlacuilo-Parra | Onychomycosis in systemic lupus erythematosus: a case control study[END_REF][START_REF] Hughes | Microsporum canis infection of the thumb-nail[END_REF][START_REF] Rongioletti | Proximal white subungual onychomycosis: a sign of immunodeficiency[END_REF]. Cette immunodépression est également un facteur favorisant les infections par des micro-organismes rarement pathogènes chez l'homme. Ainsi, des cas d'onychomycose à M. canis sont décrits [START_REF] Tlacuilo-Parra | Onychomycosis in systemic lupus erythematosus: a case control study[END_REF][START_REF] Tlacuilo-Parra | Proximal white subungual onychomycosis caused by Microsporum canis in systemic lupus erythematosus[END_REF]. M. canis est un dermatophyte zoophile rarement pathogène chez l'homme (responsable de moins de 1% des infections unguéales fongiques). Il est également décrit des cas d'onychomycose proximale, forme quasi-exclusivement observée chez des patients immunodéprimés [START_REF] Noppakun | Proximal white subungual onychomycosis in a patient with AIDS[END_REF][START_REF] Lee | Onychomycosis[END_REF][START_REF] Prose | anticorps : Précisés Non précisés Anticorps anti-Sm Anticorps anti-DNA Anticorps anti-U1RNP Anticorps anti-SSA Anticorps anti-SSB Anticorps anti-cardiolipines Anticoagulant circulant Anticorps anti-bêta2-GP1 Consommation du complément Anémie hémolytique[END_REF] 33 [START_REF] Matsumura | Prominent ridged nail deformity in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Maguire | Corneal deposits and pigmented palate and nails after treatment of chronic discoid lupus erythematosus[END_REF] 62 [START_REF] Friedman | Leukonychia striata associated with systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] White | Case 1. Diffuse melanonychia[END_REF] Maladie considérée comme « active » : n (%) 
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  Méthodes Une revue systématique de la littérature avec analyse des données individuelles a été réalisée en interrogeant la base de données MEDLINE entre le 01/01/2018 et le 31/05/2018 avec les mots-clés « lupus erythematosus » et « nail ». Les articles en langue française, anglaise et allemande ont été retenus. Un premier tour de sélection a permis de retenir les articles potentiels sur la base de la lecture du titre ou du résumé. Secondairement, tous les articles portant sur des cas de lésions unguéales cliniques associées au LE ont été inclus et une analyse individuelle des cas a été réalisée. La bibliographie de chacun des articles sélectionnés a été vérifiée pour voir si d'autres articles pertinents étaient cités afin de les inclure. Ces données sont résumées dans le diagramme de flux représenté figure 1. Le test du χ² et le test exact de Fisher ont été utilisés en fonction des situations pour comparer la fréquence des atteintes unguéales et du repli sus-unguéal entre 2 sous-groupes de patients (selon que la maladie soit active ou non). Une valeur de p inférieure à 0.05 était considérée comme statistiquement significative avec un test bilatéral. Les résultats ont été ajustés avec la méthode de Holm. Les analyses ont été réalisées à l'aide du logiciel R dans sa version 3.5 via l'application GMRC Shiny Stat des Hôpitaux Universitaires de Strasbourg version 2.1. Résultats Il y avait 203 articles référencés en saisissant les mots clés « lupus erythematosus » et « nail ». Au total, 37 articles rapportant des cas de lésions unguéales cliniques au cours du LE ont été retenus. Deux-cent-quatre-vingt-sept cas de patients atteints de LE ayant une atteinte unguéale clinique ont été rassemblés après analyse des 37 articles sus-cités. L'ensemble des caractéristiques cliniques et paracliniques est résumé dans le tableau 1 [4-40]. • Epidémiologie et types de lupus érythémateux Les caractéristiques démographiques des patients sont résumées dans le tableau 1. Parmi les 287 cas de LE avec atteinte unguéale, il y avait une majorité de femmes (n=158 soit 55,1 %).

•

  Atteinte unguéale et péri-unguéale Les atteintes unguéales et péri-unguéales les plus fréquemment décrites, remarquées à l'oeil nu ou au toucher (sans que cela soit précisé clairement dans les différents articles répertoriés), étaient la présence d'une accentuation du relief longitudinal (83 patients sur 287, soit 28,9%) et d'un érythème péri-unguéal (62 patients, 21,6%). Une onycholyse était notée chez 60 patients (20,9%), dont 9 avec onychomycose avérée (soit 15% des patients ayant une onycholyse). L'âge des patients ayant une accentuation du relief longitudinal était précisé chez 49 d'entre eux (soit 59%) et était en moyenne de 34,3 +/-7,8 ans, pour des extrêmes allant de 11,9 à 61 ans. La quasi-totalité de ces patients (42 sur 49 soit 85,7%) avaient un âge compris entre 30 et 44 ans. La présence de cette atteinte sur 9 ou 10 doigts était rapportée chez 6 patients seulement sur les 83 ayant des accentuations du relief longitudinal, soit 7,2%, sachant que la localisation précise de ce type de lésions n'était décrite que chez 8 patients sur les 83, soit 9,6%.

  (coloration PAS positive) chez 33 patients(34,7%). Les anomalies unguéales des patients avec onychomycose avérée sont résumées dans le tableau 1. L'agent pathogène était identifié dans 9 cas : Trichophyton rubrum chez 4 patients, Trichophyton mentagrophytes chez 2 patients, Microsporum canis chez 2 patients, et Candida chez un patient (sans précision de l'espèce).Les autres atteintes dermatologiques et atteintes d'organe du LE sont résumées dans le tableau 1. Une atteinte cutanée de la phalange distale par des lésions spécifiques de LE (décrite dans l'article et/ou visible sur photographie) était rapportée dans 3 cas de LE cutané discoïde (1%), dont un évoluant vers un LES (cf. tableau 2)[START_REF] Richert | Hyperkeratotic nail discoid lupus erythematosus evolving towards systemic lupus erythematosus: therapeutic difficulties[END_REF][START_REF] Mccarthy | Lupus erythematosus ungium mutilans treated with gold and sodium thiosulphate : report of a case[END_REF][START_REF] Kanwar | Involvement of nails in discoid lupus erythematosus[END_REF]. Il n'y avait pas d'atteinte de la phalange distale dans 27 cas (9,4%) et cela n'était pas précisé chez les 257 patients restants (89,6%). La maladie était considérée comme active au moment de la description de l'atteinte unguéale chez 85 patients, soit 29,6%. La fréquence des atteintes unguéales et du repli sus-unguéal selon l'activité de la maladie est résumée dans le tableau 3. La présence d'une onycholyse et d'un érythème péri-unguéal était significativement associée à une maladie active (respectivement p < 0,001 et p = 0,018).Les éléments pertinents du bilan biologique sont résumés dans le tableau 1. Ils représentent les anomalies immunologiques et hématologiques habituellement rencontrées au cours du LE.Une biopsie unguéale était pratiquée dans 3 cas: une biopsie de la matrice associée à une analyse histologique de la tablette unguéale dans le 1er cas, une biopsie latéro-longitudinale dans le 2 e cas et une biopsie du lit unguéal dans le 3 e cas[START_REF] Skowron | Functional melanonychia due to involvement of the nail matrix in systemic lupus erythematosus[END_REF][START_REF] Richert | Hyperkeratotic nail discoid lupus erythematosus evolving towards systemic lupus erythematosus: therapeutic difficulties[END_REF][START_REF] Kint | Ungual Anomalies in Lupus erythematosus discoides[END_REF]. Il était mis en évidence des signes histologiques évocateurs de LE (essentiellement dermite de l'interface avec vacuolisation de la couche basale de l'épiderme, et infiltrat dermique lymphocytaire périvasculaire et/ou péri-annexiel). Dans l'étude de Nabil et al., des biopsies du repli sus-unguéal proximal étaient réalisées chez des patients atteints de LES ou de LE cutané discoïde avec mise en évidence à l'IFD d'une bande lupique chez 13 patients sur 18 dont 11 avaient une atteinte unguéale[START_REF] Nabil | Nail unit in collagen vascular diseases: A clinical, histopathological and direct immunofluorescence study[END_REF]. Les lésions unguéales ou péri-unguéales les plus observées dans cette étude étaient une accentuation du relief longitudinal (41,7%) et un érythème péri-unguéal (50%).Les traitements en cours au moment de la description de l'atteinte unguéale sont résumés dans le tableau 1. Quatre patients sur 44 traités par APS (9,1%) et un patient sur 16 traité par cyclophosphamide (6,3%) avaient une atteinte unguéale considérée comme secondaire au traitement : 2 cas de dyschromie avec l'APS, et 3 cas de mélanonychie (2 avec un APS et un avec du cyclophosphamide).

  Les manifestations unguéales et péri-unguéales du LE sont peu étudiées dans la littérature ; les plus fréquentes sont les accentuations du relief longitudinal, un érythème péri-unguéal, une onycholyse et une mélanonychie. L'onycholyse semble être surtout l'apanage du LE cutané aigu. Les accentuations du relief longitudinal semblent être surtout l'apanage du LE cutané chronique et, dans ce cas, souvent associées à une hyperkératose sous-unguéale. La présence d'une onycholyse et d'un érythème péri-unguéal sont associées à l'activité de la maladie (cf. figures 2 à 6 ; les photographies proviennent de la collection de la clinique Dermatologique de Strasbourg).Ces associations découlent des données disponibles dans la littérature qui ne sont probablement que très partiellement représentatives de la réalité clinique. Les atteintes unguéales lupiques paraissent rares en pratique clinique mais sont probablement sousdiagnostiquées en raison de biais d'évaluation. En effet, il s'agit d'une zone souvent négligée à l'examen clinique. De plus, l'examen clinique du patient lupique par un dermatologue n'est pas systématique. Dans notre étude, 81 cas sur les 287 (28,2%) ont été rapportés par des spécialistes autres que dermatologues (rhumatologues et pédiatres). Il semble ainsi important de prévoir une évaluation dermatologique régulière chez tous les patients lupiques, même sans atteinte cutanée évidente. Une analyse fine du repli sus-unguéal, complétée par un examen dermoscopique de débrouillage, est également utile de par la grande précision clinique qu'elle apporte avec notamment la visualisation d'éventuelles anomalies capillaires évocatrices de LES comme les capillaires tortueux, les anomalies morphologiques capillaires et les hémorragies[START_REF] Cutolo | Nailfold capillaroscopy in systemic lupus erythematosus: A systematic review and critical appraisal[END_REF].

  Tunc et al. (37% de 39 patients atteints de sclérodermie systémique et 46% de 47 patients atteints de PR), d'El Mansour et al. (4 patients sur 16 atteints de sclérodermie systémique), de Michel et al. (48 patients sur 50 atteints de PR) et de Marie et al. (53,5% de 129 patients atteints de sclérodermie systémique) [24,25,42,43]. Dans la PR, Michel et al. décrivent une association significative entre PR et accentuation du relief longitudinal, uniquement lorsque les lésions sont présentes sur 9 ou 10 doigts. La présence d'une accentuation du relief longitudinal sur un ou 2 doigts est fréquente dans la population générale (16 sur 40 sujets contrôles dans la série de Tunc et al., 47,5% sur 80 contrôles dans la série de Marie et al. et 44 sur 50 contrôles dans la série de Michel et al.) et a tendance à augmenter avec l'âge [30]. En revanche, la présence d'une accentuation du relief longitudinal sur tous les doigts est rare. Dans notre étude, il a été visualisé des accentuations du relief longitudinal sur 9 ou 10 doigts chez seulement 6 patients sur les 83 soit 7,2%, sachant que la localisation de cette atteinte était précisée dans moins de 10% des cas. Ces patients étaient relativement jeunes, ce qui rend l'hypothèse d'une cause liée à l'âge moins probable. El Mansour et al. et Tunc et al. décrivent respectivement 50% et 7,7% d'érythème péri-

  patients de cette étude avec onycholyse ont une maladie active et 3 une maladie non active. De la même manière, on peut en déduire qu'au moins 19 patients avec atteinte de LE cutané aigu ont une onycholyse. De même, Tunc et al. ont décrit une association entre la présence d'hémorragies en flammèche (Fig. 3) et l'activité de la maladie chez les patients lupiques [25]. Par ailleurs, Higuera et al. ont observé, chez des patients lupiques, une association entre la présence d'une atteinte unguéale (principalement onycholyse et accentuation du relief longitudinal) et une atteinte d'organe plus importante (mesurée par le SLICC/ACR Damage Index) [16]. Notre étude de la littérature suggère ainsi que la présence d'une onycholyse est la lésion la plus observée chez les patients ayant une maladie considérée comme active. L'analyse en sous-groupes confirme une association statistiquement significative entre onycholyse et activité de la maladie. Cependant, les critères utilisés pour définir l'activité de la maladie ne sont pas détaillés clairement dans toutes les études. Le score SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index) ou SLEDAI-2000 n'a été utilisé que dans 2 études [16,25]. Urowitz et al. ont utilisé des critères se rapprochant du SLEDAI, leur étude datant de 1978, tandis que le SLEDAI n'a été développé qu'en 1992 [49]. Pour les autres études, les critères n'ont pas été clairement explicités. Lorsque les données cliniques et paracliniques étaient suffisamment complètes, nous avons pu déterminer si la maladie était active ou non en utilisant les critères du SLEDAI-2000. Toute interprétation concernant ces données reste donc délicate. Par ailleurs, il n'a pas été possible de déterminer la sévérité de la maladie (notamment via le SLICC/ACR Damage Index) par manque de données dans la grande majorité des études retenues. Les mécanismes physiopathologiques sous-jacents à ces différentes lésions unguéales ne sont pas encore compris. A l'instar de l'atteinte cutanée, différents mécanismes peuvent être à l'origine d'une atteinte unguéale dans le LE : atteinte immunologique par dépôts de complexes immuns, se traduisant à l'histologie par une dermite de l'interface et à l'IFD par des dépôts d'Ig et/ou de C3 le long de la membrane basale (à rapprocher des accentuations du relief longitudinal et de l'hyperkératose sous-unguéale visualisées chez les patients avec histologie et/ou IFD évocatrices) ; atteinte vasculaire par des phénomènes thrombotiques (hémorragies en flammèche, purpura stellaire acral non infiltré) appelant à une vigilance accrue et une conduite thérapeutique spécifique (traitement antiplaquettaire ou anticoagulant) ; atteinte vasculaire par inflammation des vaisseaux (vascularite lupique ou vasculite urticarienne) ; atteinte indirecte par inflammation de contiguïté (en cas d'atteinte de la phalange distale associée : dépressions ponctuées, déformation unguéale, trachyonychie … mais aussi accentuation du relief longitudinal et hyperkératose sous-unguéale) ou secondaire aux traitements (dyschromie unguéale ou mélanonychie longitudinale secondaires au cyclophosphamide ou aux APS) [50-53]. Dans notre étude, environ 10% des patients traités par APS avaient une atteinte unguéale considérée comme secondaire au traitement. La présence d'une atteinte de la phalange distale associée à l'atteinte unguéale n'a été précisée que chez 10,5% des patients, ce qui ne nous permet pas de conclure quant à l'existence d'un lien entre les 2 bien que l'hypothèse d'une dystrophie unguéale par inflammation de contiguïté soit fortement probable. Il existe également d'autres facteurs confondants dont le principal est l'onychomycose.

Figure 1 :

 1 Figure 1 : diagramme de flux.

Figure 2 :

 2 Figure 2 : accentuation du relief longitudinal et onychoschizie diffuses, début de pterygion ventral du 2 e doigt droit et hyperkératose sous-unguéale du 3 e doigt droit.

Figure 3 :

 3 Figure 3 : accentuation du relief longitudinal et érythème péri-unguéal des 3, 4 e et 5 e doigts droits. Hémorragies en flammèche du 4 e doigt droit.

Figure 4 :

 4 Figure 4 : onycholyse des 3 e , 4 e et 5 e doigts gauches.

Figure 5 :

 5 Figure 5 : mélanonychie longitudinale des 2 e , 3 e et 4 e doigts droits.

Figure 6 :

 6 Figure 6 : hyperkératose sous-unguéale de l'index gauche.

Tableau 3 :

 3 atteinte unguéale et péri-unguéale selon l'activité de la maladie.

  Tableau 1 : caractéristiques démographiques, cliniques et paracliniques des cas de lupus érythémateux avec atteinte unguéale rapportés dans la littérature (n=287).

	Atteinte partielle (< 5 doigts) Atteinte limitée des orteils (< 5 orteils)	7 (20,6) 2 (4,5)
	Atteinte diffuse (≥ 5 doigts) Atteinte diffuse des doigts (≥ 5 doigts)	23 (67,6) 29 (65,9)
	Atteinte non précisée Atteinte limitée des doigts (< 5 doigts)	4 (11,8) 14 (31,8)
	Sexe : n (%) Sous APS Pouce	6 (17,6) 26 (59,1)
	Femme Index Dont caucasien	158 (55,1) 4 27 (61,4)
	Homme Dont hispanique Majeur	34 (11,8) 2 26 (59,1)
	Non précisé Sous cyclophosphamide Annulaire	95 (33,1) 1 (2.9) 25 (56,8)
	Age moyen en années Age moyen Auriculaire	32,2 +/-11 (9 -75) 40,9 +/-9,8 ans 22 (50)
	Origine ethnique : n (%) Dyschromie unguéale Onychomycose : n (%)	33 (11,5)
	Caucasienne Hémorragies en flammèche Non recherchée	177 (61,7) 22 (7,7) 192 (66,9)
	Hispanique Lunule rouge Recherche positive	53 (18,5) 20 (7)
	Afro-américaine Hyperkératose sous-unguéale Recherche négative	23 (8) 22 (7,7)
	Non précisée Atteinte des orteils : n (% spécifique)	34 (11,8) 14 (63,6)
	Atteinte unguéale : n (%) Atteinte digitale	8 (36,4)
	Accentuation du relief longitudinal Onychomycose avérée	83 (28,9) 15 (68,2)
	Onycholyse Onychomycose infirmée	60 (20,9) 2 (9,1)
	Onychomycose avérée : n (% spécifique) Onychomycose non cherchée	9 (15) 5 (22,7)
	Onychomycose infirmée Leuconychie	14 (23,3) 20 (7)
	Onychomycose non cherchée Dont onychomycose avérée : n (% spécifique)	37 (61,7) 4 (20)
	Mélanonychie Dont onychomycose infirmée	34 (11,8) 3 (15)
	Origine afro-américaine : n (% spécifique) Dont onychomycose non cherchée	21 (61,8) 13 (65)
	Origine hispanique Xanthonychie	6 (17,6) 16 (5,6)
	Origine caucasienne Dont onychomycose avérée : n (% spécifique)	5 (14,7) 10 (62,5)
	Origine non précisée Dont onychomycose infirmée	2 (5,9) 1 (6,3)
	Dont onychomycose non cherchée	5 (31,2)

1 [START_REF] Maguire | Corneal deposits and pigmented palate and nails after treatment of chronic discoid lupus erythematosus[END_REF][START_REF] White | Case 1. Diffuse melanonychia[END_REF]