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RESUME

Les hémorragies intra-alvéolaires (HIA) sont une urgence
médicale rare, mais grave, caractérisée par une accumulation
de sang dans les alvéoles due a une rupture de la barriére
alvéolo-capillaire. Leur diagnostic repose principalement sur
la fibroscopie bronchique avec lavage broncho-alvéolaire,
associée a des investigations comme I'imagerie thoracique
et les analyses biologiques. Plus de 100 étiologies, immunes
et non immunes, ont été identifiées, incluant les vascularites
a ANCA, les pathologies cardiovasculaires, les infections et
certains médicaments. Le traitement reste mal standardisé,
particulierement pour les formes graves nécessitant une
ventilation mécanique. Cet article explore les méthodes
diagnostiques, les étiologies et les traitements de I'HIA.
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ABSTRACT

Diffuse alveolar hemorrhages (DAH) are a rare but serious
medical emergency, characterized by the accumulation
of blood in the alveoli due to disruption of the alveolar-
capillarybarrier. Diagnosis primarily relies on bronchoscopic
examination with bronchoalveolar lavage, complemented
by investigations such as thoracic imaging and laboratory
analyses. Over 100 immune and non-immune aetiologies
have been identified, including ANCA-associated
vasculitis, cardiovascular diseases, infections, and some
drugs. Treatment remains poorly standardized, particularly
for severe cases requiring mechanical ventilation. This
article explores the diagnostic methods, aetiologies, and
treatments for DAH.
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INTRODUCTION

Les hémorragies intra-alvéolaires (HIA) se caractérisent
par une accumulation de sang dans les alvéoles, due
a une rupture de la barriére alvéolo-capillaire. Elles
peuvent provoquer des symptomes allant d’une toux
hémoptoique a une détresse respiratoire aigué. Sa
prévalence est estimée entre 1 @ 9 cas par 100.000
habitants®. Entre 25 et 55 % des patients requiérent une
ventilation mécanique invasive et la mortalité oscille
entre 25 et 40 % enfonction de I’étiologie et de ’atteinte
d’autres organes en lien avec la maladie causale?3.
Cet article explore les méthodes diagnostiques, les
étiologies et les traitements de 'HIA.

DIAGNOSTIC

La triade classique, hémoptysie—anémie—infiltrat
radiologique, n’est présente que dans un tiers des
cas4. L’endoscopie bronchique reste le gold standard
pour en affirmer le diagnostic. Elle permet de confirmer
la présence de sécrétions sanglantes provenant de la
distalité de l’arbre bronchique. Le lavage broncho-
alvéolaire (LBA) montre un liquide hémorragique
d’intensité variable selon la phase de la maladie. Il
est traditionnellement rapporté qu’au fur et a mesure
de la réalisation du LBA, lintensité de I’hémorragie
augmente, contrairement aux saignements d’origine
bronchique.
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L’analyse cytologique révéle des hématies et des
sidérophages apparaissant aprés 72 h du début des
symptomes. Ceux-ci sont inclus dans le score de
Golde reprenant l'intensité de la pigmentation bleue
des macrophages alvéolaires aprés coloration de
Perls (cotée de 1 a 4) sur au moins 100 macrophages-.
Lorsque le score est supérieur a 20 %, il permet de
confirmer une HIA.

L’imagerie thoracique par scanner retrouve le
plus souvent des opacités en verre dépoli et des
condensations en phase aigué évoluant aprés
quelques jours vers une résolution compléte ou
un épaississement des septa interlobulaires se
superposant aux zones d’opacité en verre dépoli et
évoquant un aspect de crazy paving. L’ensemble de
ces patterns ne sont pas spécifiques des HIA mais le
scanner thoracique permet un apport étiologique de
certaines causes d’HIA et exclut tout autre diagnostic
différentiel de saignement bronchique méritant parfois
un geste de radio-embolisation pour le contréle du
saignement. La résonance magnétique est utilisée
par certaines équipes dans le suivi de ’hémosidérose
pulmonaire chronique idiopathique chez lenfant
permettant la détection des récidives des HIA sans
les exposer aux rayonnements des scannerss. Cette
technique n’est cependant pas recommandée en
premiére intention en cas de suspicion d’HIA de novo.

Les épreuves fonctionnelles respiratoires offrent un
indice diagnostique important par augmentation de la
capacité de diffusion du monoxyde de carbone mais
manquent de spécificité®.

La biopsie pulmonaire, qu’elle soit transbronchique,
par abord chirurgical (VATS ou a ciel ouvert), a un faible
rendement diagnostique et est réservée aux suspicions
de néoplasie?®.

ETIOLOGIE

Plus d’une centaine d’étiologies ont été rapportées+7,
classées en causes immunes (requérant un traitement
immunosuppresseur) et non immunes.

Chez le patient immunocompétent, les HIA immunes
représentent 30 a 40 % des étiologies>+” et incluent
par ordre de fréquence : les vascularites a ANCA,
le syndrome de Goodpasture, les connectivites (en
particulier le lupus érythémateux disséminé (LED)),
les vascularites cryoglobulinémiques, le syndrome
des antiphospholipides (associé ou non au lupus
érythémateux), la vascularite a IgA, ’hémosidérose
pulmonaire chronique et la capillarite pulmonaire
pauci-immune. Un score clinico-biologique?®
possédant une bonne valeur prédictive négative
(= 1,00 [0,88-1,00]) a été développé de maniére
rétrospective et validé sur une cohorte indépendante,
mais il n’a pour I’heure pas encore d’application
clinique formelle.

Les pathologies cardiovasculaires, comme
’hypertension artérielle maligne, le rétrécissement
mitral, linsuffisance cardiaque gauche sévére et
’embolie pulmonaire peuvent représenter jusqu’a
30 % des HIA paraugmentation de la pression artérielle
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ou veineuse pulmonaire’.

Les principales étiologies restantes incluent
les médicaments/toxiques, les infections, les
troubles de I’hémostase, les néoplasies et les baro-
traumatismes347,

Chez les patients immunodéprimés, I'HIA survient
majoritairement aprés une greffe de cellules souches
hématopoiétiques, en raison des traitements
(immunomodulateurs ou chimiothérapies) ou des
infections secondaires. Elle peut aussi résulter d’un
rejet aprés transplantation pulmonaire®.

La mise au point étiologique comporte une anamnése
approfondie, une échographie cardiaque, un bilan
biologique incluant des marqueurs d’auto-immunité
et un scanner thoracique. Une analyse urinaire et une
biopsie rénale sontrecommandées en cas de syndrome
pneumo-rénal ou de forte suspicion de maladie auto-
immune systémique séronégatives.

TRAITEMENT

Il n’existe malheureusement pas de recommandations
spécifiques concernant le support ventilatoire dans le
cadre des HIA. Les stratégies reposent sur les principes
appliqués au syndrome de détresse respiratoire aigué
(SDRA) bien que son mécanisme physiopathologique
soit différent et vont de ’oxygénothérapie non invasive
a lintubation avec ventilation mécanique, décubitus
ventral et, en dernier recours, ’ECMO veino-veineuse.

L’hémostase médicale par linhalation d’acide
tranexamique®™ ou ['administration intraveineuse
de  facteur Vlla?  sont rapportées  dans
quelques cas. Les traitements antiagrégants ou
anticoagulants doivent &tre interrompus si possible.

Le traitement des étiologies non immunes
dépend de [Iétiologie sous-jacente. En cas de
phénomeéne infectieux ou de choc septique
clinique, une antibiothérapie empirique couvrant
les germes fréquemment associés aux HIA3, a savoir
Staphylococcus aureus (fréquemment producteur
de la toxine de Panton-Valentine), Leptospira spp
et Legionella pneumophila, devra étre débutée. Les
médicaments incriminés dans I’HIA et disponibles
sur le site www.pneumotox.com doivent étre arrétés.

Le traitement des étiologies immunes est
trés hétérogéne et est mieux décrit dans les

~

HIA secondaires aux vascularites a ANCA.

L’administration de bolus de corticoides (maximum 1
g/j durant 3 jours) suivie d’'un schéma de décroissance
est le traitement d’attaque préconisé. Le traitement
d’induction de la rémission comporte également du
cyclophosphamide (15 mg/kg toutes les 3 semaines
avec maximum de 1,2 g/dose et diminution des doses
selon I’dge, la fonction rénale et les complications
hématologiques) ou le rituximab (375 mg/mz2, une
fois par semaine, pendant 4 semaines). Il existe
une grande hétérogénéité de pratiques sur le choix
du second immunosuppresseur et la possibilité de
les combiner. En effet, le rituximab mis en avant
vu son absence de gonadotoxicité est décrié par
certains praticiens en raison de lexclusion des
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patients séveres ventilés dans |’étude princeps
RAVE* le comparant au cyclophosphamide. Les
formes les plus sévéres sont parfois traitées par une
combinaison de corticoides, cyclophosphamide
et rituximab mais le seul essai randomisé sur le
sujet est en cours d’investigation (NCT03942887).

Plus récemment, l'avacopan, un inhibiteur de
CsaR, s’est révélé efficace dans les vascularites a
ANCA, réduisant la nécessité de corticoides et leur
toxicité’. Les formes graves d’HIA requérant une
ventilation mécanique exclues de I’étude princeps
font l'objet de nombreuses déclarations de cas
dans la littérature sur son efficacité et sa sécurité®.
L’utilisation d’avacopan pour les malades des soins
intensifs pourrait &tre particuliérement intéressante
vu la réduction de dose des corticoides en lien avec
le risque de polyneuropathie et d’infections acquises.

Enfin, le recours aux échanges plasmatiques (EP) parait
séduisant en souhaitant épurer l’anticorps suspect
d’un lien physiopathologique direct avec les |ésions

CONCLUSION

organiques, mais leur utilisation reste débattue.
Les EP sont bien recommandés lors de la présence
d’anticorps anti-membrane basale4.  Concernant
le traitement des vascularites a ANCA, les EP sont
historiquement utilisés en cas d’atteinte rénale sévére
ou d’HIA réfractaire aux immunosuppresseurs. L’étude
PEXIVASY ne démontre cependant pas de bénéfices
clairs des EP dans la réduction de la mortalité ou de
la progression vers linsuffisance rénale terminale.
Les critiques les plus courantes de I’étude PEXIVAS
sont le schéma utilisé (7 échanges plasmatiques en
14 jours) qui pourrait étre sous-efficace, le seuil de
puissance non atteint pour la détection d’un effet
réel sur le sous-groupe des HIA sévéres et 'utilisation
d’albumine comme liquide de substitution®*. Les EP
dans le syndrome des antiphospholipides, le LED et
les cryoglobulinémie restent recommandées avec un
niveau de preuve faible®. Enfin il n’existe aucune étude
prospective étudiant, a défaut d’une réduction de la
mortalité, une potentielle diminution de la durée de la
ventilation mécanique lors des HIA en lien avec les EP.

Les HIA sont une urgence pulmonaire rare, mais grave. La fibroscopie bronchique avec LBA est le gold standard
diagnostique. Les étiologies sont dominées par les maladies auto-immunes, les pathologies cardiovasculaires,
les infections et les médicaments. Le traitement reste mal standardisé, surtout pour les cas graves nécessitant
une ventilation mécanique. Des études contrdlées ciblant les formes sévéres sont nécessaires pour évaluer
'impact des stratégies thérapeutiques sur la mortalité et la sévérité de la maladie (durée de ventilation, durée

de séjour).
Conflits d’intérét : néant
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