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dans le lupus 6rythemateux dissemin6 (L. E. D.) 

Y. KAiPANCI et  A. CHAMAu 

Institut de Pathologie de l'Universit6 de Gen~ve (Directeur: Prof. Dr. E. RVTrSaAUSEI~) 

Manuscrit regu le 23. d6cembre 1966 

Wire-Loop Lesions o] the Pulmonary Capillaries 
in Lupus erythematosus disseminatus 

Summary. In 4 cases of disseminated lupus erythematosus studied clinically and anatomi- 
cally, wire-loop changes of the alveolar capillaries are described; they are compared with 
those of the glomeruli and are distinguished from capillary sclerosis due to congestion. 
Exudative features of these lesions are seen in the cases I, I I  and IV; cicatricial features in 
case III. The possible role of fibrin exudation in the formation of wire-loops is discussed. 

Zusammen/assung. In vier klinisch und anatomisch diagnostizierten Fgllen yon DLE 
(diffusen Lupus erythematodes) werden Drahtschlingenver/inderungen der Alveol~rcapillaren 
beschrieben. Die Lgsionen werden mit jenen der Glomeruli verglichen und yon der Capillar- 
sklerose, welche durch Stauung bedingt ist, abgegrenzt. Exsudative Formen betreffen die 
Fglle I, I I  und IV; Fall I I I  zeigt Narbenstadien. Die Bedeutung einer Fibrinexsudation fiir 
die Bildung der ,,wire-loops" wird diskutiert. 

Resumd. Modifications en anse de fil de fer des capfl]aires pulmonMres sont d6crites dans 
4 cas de L.E.D. cliniquement et anatomiquement d6montr6s. Les 16sions sont compar6es 
avec celles des glomgrules et elles sont distinguges de la scl6rose capillaire due s la stase. 
Leur caractgre exsudatif est mis en 6vidence dans les cas I, I I  et IV. Le cas I I I  montre 
seulement des aspects cicatriciels. Le r61e pathog6nique possible de l'exsudation fibrineuse 
est discut6. 

Une  a t te in te  pulmonaire ,  caract~ris6e par  un oedbme a lbumineux,  des 

hgmorragies,  des membranes  hyalines et des corps de Masson, ainsi que par  une 

desquamat ion  des cellules alv6olaires, est f r6quente  en cas de L.E.D.  Toutefois,  

ees 16sions ne sont pas sp6eifiques et sont v ra i semblab lement  la consgquenee 

de l ' insuffisanee rgnale et  cardiaque (Dv~ms ,  1966). 

Les invest igat ions  cliniques de HUA~G et  coll. (1965), qui  r6v61ent une 
d iminut ion  ne t t e  de la eapacit6 de diffusion des gaz, suggbrent que la membrane  

alvgolaire soit altgr6e en cas de L .E .D.  KLEMPERER et  coll. (1941), TErLuM et  coll. 

(1957) observent  une dgg6ndreseence fibrinoide au n iveau  des capillaires pulmo- 

naires. L 'obje~ de not re  6rude est de mon t r e r  la modif icat ion en anse de fil de 

fer (WritE-LooP) de ees capillaires. 

Depuis 1956, dans le mat6riel d'autopsie eonrant, eomprenant 9 eas de L.E.D., 4 eas 
avec 16sions pulmonaires ont 6t6 trouv6s; le lupus a 6t6 diagnostiqu6 cliniquement t et confirm6 
s l'autopsie darts les 4 eas. Parmi 3 cas, pour lesquels les anticorps antinuel6aires ont 
6t6 mis en 6vidence, un seul avait des eellules L.E. Dans le eas II, ces anticorps n'ont pas 6t6 
reeherch6s. Morphologiquement, les 4 cas pr6sentent des 16sions lupiques classiques (voir 
tableau). L'examen macroscopique des poumons permet de eonstater un oedgme h6morragique 
dans les cas I et II, un aspect see dans les cas I I I  et IV. 

1 Nous remercions Messieurs les Prof. R. MAe~ et E. MARTr~ d'avoir mis ~ notre disposition 
les observations eliniques de ees eas. 
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Cas I Cas II Cas III Cas IV 

Age 
Sexe 
Dur~e de la mMadie 
Ph6nomene L.E. 
Anticorps antinucl~aires 
Coombs 
Faux WA 
Anticoagulant  circulant 
Albuminurie 
H6maturie  
Azot6mie 
Dysprot~ingmie 
Syndrome de Raynaud  
Cause de mort  

37 ans 64 ans 56 ans 59 ans 
homme femme femme femme 
1 an  3 ans 2 ans 8 ans 

+ ? + + 
+ ? ? - 
-~ ? ? --  
+ ? ? + 
+ + § + 
+ + + + 

T - -  + + 
+ + + + 

T + + + 
oed~me thrombose insuf, insuf. 
pulm. art.  m6sent, r6nale r~nMe 

Ldsions pathologiques spgci/iques 
Rein (wire-loop) -~- 
Peau (papillon lupique) 
Rate  (16sions art~rielles) + 
Endoeardi te  de Liebmann-Sachs --  
Polys~rosite ~- 
Alt6rations fibrinoides des art6res 
L6sions art6rielles eieatricielles ~- 

+ + + 
- -  + + 

+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + + 

Fig. 1. Cas I. Epaississement et aspect rigide de la membrane  basale des eapillaires alvgolaires. 
Prgsenee de thrombi  fibrineux (-->). Elargissement des septa alv~olaires. Exsudat  renfermant  
des cellules desquam6es, des eellules eardiaques et des eellules inflammatoires. (PAS 8 0 •  
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Descr ip t ion  h is to logique  des p o u m o n s  

Cas I (A 791/65 Homme de 37 ans). On observe dans les alv6oles un liquide d'oed~me 
dense, par places s6ro-fibrineux ou h6morragique. Ce liquide contient quelques cellules des- 
quam6es, passablement de cellules cardiaques et des cellules inflammatoires (Fig. 1). I1 est 
16g~rement PAS -~ et renferme des filaments de fibrine dont la densit6 varie d 'un endroit 

l 'autre. Par places, on volt des membranes hyalines. II n 'y  a pas de corps de Masson, pas 
de nodule de type rhumatismal. 

Fig. 2a et b. Cas I.  a Aspect en anse de fil de fer des capillaires alv~olaires (PAS, 460• ). 
b D6ggn6rescence fibrinoide d'une art6riole pr6capillaire (PAS, 791 •  

Fig. 3. Cas I. Epaississement en secteur de la membrane basale (B). Un d@6t de fibrine (F). 
Noyau endoth@]ial (E). 2 autres capillaires s paroi rigide renfermant un leucocyte (C). (Coupe 

semi-fine (! m~z) sur bloc Vestopal W. Bleu de Toluidine, 1440 •  

Les septa alv~olaires sont environ 3 fois plus @ais que normalement. Ils sont cribl~s de 
eapillaires dilates de 15 s 25 m~ de diam~tre qui font hernie dans les alv6oles (Fig. 1). La 
paroi de ees capillaires est irr~guli~rement @aissie, rigide et fortement PAS @ (Fig. 2 et 3). 
Elle se colore rouge brillant s l'h~matoxyline-~osine, jaune au Van Gieson, brun-ocre au 
PTAH et bleu au chromotrope de Gomori. De rares arterioles pr6capillaires montrent ~galement 
une alteration fibrino~de de leur paroi se manifestant par les m~mes caract~res tinctoriaux 
(Fig. 2). 

Les capillaires respiratoires renferment de petits d@6ts de fibrine granulaire pr4sentant 
les mgmes affinit4s tinctoriales que les membranes basales alt4r~es d6crites ci-dessus (Fig. 3). 

o 
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A certains endroits, ces d6p6ts sont adoss6s & la paroi capillaire et semblent @tre incorpor6s 
eette derni6re. Sur des coupes semi-fines d 'un m~ d~6paisseur, on observe une tum6faction 

des noyaux endoth61iaux qui bombent dans la lumi6re des capillaires (Fig. 3). A l'impr6gnation 
argentique selon Jones, la membrane basale apparait irr6guli6rement 6paissie, dense, rigide 
et parfois feuillet6e (Fig. 4). 

A l 'encontre des eapillaires, 1~ trame r6ticulaire interstitielle, de m4me que les fibres 
61astiques alv6olaires, ne sont pas modifi6es. On voit rarement quelques m6taplasies mus- 

Fig. 4. Ca8 I.  Aspect en anse de fil de fer des capillaires. Noyaux endoth~liaux turn,figs (-+). 
(Impregnation argentique selon Jones, 446 •  

Fig. 5. Cas H .  Capillaires dilat6s s paroi @aissie en secteur et semblant encrass6 spar la 
fibrine (-~). Thrombus fibrineux (F). (PAS, 460 • ) 

culaires lisses au niveau des canaux alv4olaires que l 'on peut mettre, ainsi que la prSsence 
d'une artgrioscl~rose des at t ires musculaires, sur le compte de la mMadie mitrale. 

Cas I I  (A 851/65 Femme de 64 ans). L'aspeet g6n6ral du poumon est semblable s eelui 
du eas pr@c6dent. I1 y a, de plus, des foyers emphysgmateux alternant avec des plages 
eondens@es au niveau desquelles une desquamation des cellules alv@olaires est visible. Ces 
eellules sont charg@es de granulations PAS + .  I1 n 'y  a pas de nodule rhumatismal. Les 
art@rides pr~eapillaires pr@sentent une alt6ration fibrinoide de leur paroi. Autour de ees 
vaisseaux, on ne voit pas de r~action infl~mmatoire. 
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Les septa alv~olaires sont ~largis et renfermen~ des capillaires dilates, s paroi ~paissie. 
Les membranes basales de ceux-ci montrent des earact~res tinetoriaux identiques s cenx du 
cas pr~c6dent (Fig. 5). EUes sont PAS + ,  d'~paisseur irr~guli~re, rigides et feuillet~es s l'im- 
pr~gnation argentique selon Jones. 

Ce cas se distingue par l 'abondanee des thrombi fibrineux dans ]es e~pillaires respiratoires 
(Fig. 6), et d 'autre part, par la presence de nombreux capillaires non alt6r~s. On volt, en 
effet, des d~pSts de fibrine granulaire dont les affinit~s tinctoriales, semblables ~ ]a substance 
fibrinoide, sont d~crites ailleurs (KAPAI~CI, ]965). Ces d~pSts oblit~rent les capillaires ou se 

Fig. 6 Fig. 7 

Fig. 6. Ca8 I I .  Nombreux thrombi fibrineux dans les capillaires alv6olaires (F). Epaississement 
de la membrane basale (PAS, 276 •  

Fig. 7. (/as I V .  Modification en anse de fil de fer des eapillaires avec ~paississement en seeteur 
de leur membrane basale (-~). Cellules desquam6es et cardiaques (C). (Impregnation argentique 

selon Jones, 340 • ) 

pr~sentent sons forme de thrombi pari~taux qui, par places, semblent 6tre incorpor6s s 1~ 
membrane basale (Fig. 5). 

Cas I I I  (A 404/58 Femme de 56 ans). Les modifications des capillaires sont tr~s discr~tes. 
Ceux-ci ont environ 10 mEz de diam~tre; leur membrane bas~le, dont ]a teinte rouge au PAS 
est dans les limites de la normale, apparalt un peu 6paissie. Les cellules endoth~liales sont 
plates et 2onc~es. A ]'impregnation argentique selon Jones, on ne trouve que de rares capri- 
laires respiratoires pr~sentant une basale rigide, d'~paisseur irr~guli~re. I1 n~y a pas de throm- 
bose capillaire, pas d'oed~me, pas de desquamation cellulaire, pas de cellules cardiaques. Les 
art~res et les bronches song d'aspect normal. Comme dans les autres cas, F~paississement 
p]eural est fibreux et ne pr~sente pas de nodule rhumatismal. 

Cas I V  (A 104/65 Femme de 59 ans). Des capillaires respiratoires dilates font hernie 
dans les alv~oles (Fig. 7). Ces vaisseaux restent b~ants m~me au niveau des alv~oles emphys6~ 
mateux. Leur membrane basale est fortement PAS + ;  e]le appara~t parfois un peu 



Lesions des capillaires pulmonaires dans le L. E.D. 241 

fioue. Dans les capillaires, on voit rarement de petits d6p6ts de fibrine granulaire accol6s g 
l~ membrane basale. Les cellules endoth61iules sont tum6fi6es, claires. I1 n 'y a pas d'hyper- 
plasie 6pith61iale. A l'impr6gnation argentique selon Jones, l'6paisseur irr6guli6re et la rigidit6 
des membranes sont bien visibles, (Fig. 7); celles-ci semblent parfois feuillet6es. Le contenu 
alv6olaire est identique g celui des deux premiers cas. I1 consiste en areas de cellules des- 
quam6es avec de nombreux 616ments charg6s d'h6mosid6rine ct d'un peu d'exsud~t fibrino- 
h6morragique. I1 y ~ quelques membranes hyalines, de rares corps de Masson. On ne voit 
pas d'oed6me mucoide des sept~ (ROD~A~ et coll., 1962), ni de nodule type rhum~tismal 
(TEILUM et coll., 1957). Les art6rioles pr6capillaires contiennent rarement de petits thrombi 
fibrineux; leur endoth61ium est tum6fi& Les bronches sont d'aspect normal. 

Discussion 

Dans le lupus 6ryth6mateux diss6min6, l 'existence d 'une  alt6ration fibrinoide 
des capillaires de la grande et de la peti te circulation est signal6e par  KLEMP]~RER 
et coll. (1941). Depuis, l 'aspect  des 16sions glom6rulaires en anse de fil de fer 
(WinE-LooP) est devenu une not ion classique. Cependant,  c 'est  seulement au 
cours des derni6res ann6es que des images en ((wire-loop)> ont  6t6 6tudi6es an 
niveau des capillaires extra-glom6rulaires: soit dans ceux de la peau, de la 
musculature,  de la rate, du foie et de la m6dullaire r6nale (SMITI~ et coll., 1962; 
GRISHAM, 1964; DUBOIS, 1966). 

En  revanche, les dfff6rents t r avaux  sur le poumon lupique, ne ment ionnent  
pus une modification en ((wire-loop)) des capillaires respiratoires (BAGGE•STOSS, 
1952; PU~N~LL et coll., 1955; FRICSAu et coll., 1956; MARK et coll., 1964; t~OD~AI 
et coll., 1962). I-IuA~G et coll. (1965--]966),  sugg6rent cependant,  sur base d 'une  
6tude clinique, que la perm6abilit6 alv6olaire serait modffi6e en cas de L.E.D.  ; 
ils se demandent  si les troubles de diffusion qu'ils constatent  ne r6sultcraicnt 
pas de 16sions capillaircs de m4me nature  que celles des glom6rules. 

Dans nos cas, les fonctions respiratoires n ' on t  pas 6t6 examin6es. Les capil- 
laires pr6sentent cependant  des modifications tr6s semblab]es g celles des ((wire- 
loop)> glom6rulaires. Leur membrane  basale, 6paissie en secteurs d 'une  fagon 
irr6guli6re, apparal t  dense, rigide, parfois feuillet6e g l ' impr6gnat ion argentique 
scion Jones. Cette membrane  est PAS d-, rouge brillante g l 'h6matoxyline-6osine 
ct bleue au chromotrope (Fig. 1 - -4 ,  7). Duns les cas I, I I  et IV, les eapillaires 
so r t  encrass6s par  de petits d6p6ts fibrineux, granulaires; ceux-ci sont souvent  
plaqu6s contre la membrane  basale et semblent lui 4tre incorpor6s (Fig. 3, 5, 6) 
Duns lc cas I I I ,  ces 16sions exsudatives ne SORt pus visibles et seul l '6paississement 
en secteur des membranes  basales permet  de faire un rapprochement  avec les 
((wire-loop ~> r6naux. 

I1 nous semble que les 16sions lupiqucs des capillaires alv6olaires soient assez 
caract6ristiques pour se distingucr d 'une  scl6rose capfllaire par  stase. Selon 
ANDE~SO~ (1960), ]a scl6rose par  stase se manifeste, au d6but, par  une dilatat ion 
et une prolif6ration capillaires; la membrane  basale de ces derniers est rigide, 
mais diffus6ment 6paissie; d 'apr6s notre exp6rience, elle ne montre  jamais une 
telle PAS-posit ivit6 et les thrombi  fibrineux sont rares. D 'au t re  part ,  une scl6rose 
capillaire due g la stase est toujours associ6e g une fibrillose r6ticulaire inter- 
stitielle, g une prolff6ration fibroblastique et g des modifications du tissu 61astique 
(AC~DERSO~, 1960) que nous ne voyons  pus darts les poumons des cas rapport6s. 
I1 rant  croire qu'ici la stase pulmonaire,  cons6cutive g l ' insuffisance cardiaque 
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gauche (Endocardito de LIEBMANN-SAcHS pr@sente dans les 4 cas), n'@tait pas 
assez importante  pour ddterminer une scl@rose. 

Un second diagnostic diff6rentiel des <(wire-loop~> pulmonaires est s faire 
avec les alt6rations capillaires cons6cutives ~ l ' inhalation prolongde d'O 2 (P~A~T, 
1958). Dans cette condition, il se d6velopperait une sc]@rose angio-prolif6rative, 
dent  les caract~ros histologiqucs sent proches de ceux du poumon de stasc 
(A~])]~Rso~, 1960; PRATT, 1958). A c e  propos, on remarquera quenos  cas n 'ont  
pas eu d'oxig6noth6rapie. Notons enfin qu'une modi/ication des capillaires respira- 
toires en ((wire.loop~) n'est  pas d6crite dans d 'autres collagdnoses et, qu's notre 
avis, il s'agit d'une ldsion pathognomonique d'une atteinte lupique du poumon. 
Cepcndant, cette attointe semble 4tre moins fr6quente ot plus discr6te que les 
ldsions des glomdrules. 

Les diffgrentes th6ories qui tentont d'expliquer l'6tiologie du L.E.D. et la 
pathog6n~se des modifications capillaires en <(wire-loop ~ sont r@sum6es dans une 
excellente monographie de Du~o~s (1966). Depuis KLEMPEnEt~ (1941), il est 
g@ndralement admis que eette modification partieuli~re eorresponde ~ une 
d6gdn@rescence fibrinoide en secteur des patois capillaires. I1 est d 'autre  part  
montrd, au niveau des glom6rules, que la membrane basale prdsente une constitu- 
tion antig6nique alt6r@e (BVRKItO~D~g, 1963; MACKAY, 1966). Lorsque l 'on 
consid6re le fait que les capillaires glomgrulaires et pulmonaires ont une anti- 
gdngeit6 eommune (M~LLORS et coll., 1955), l ' importance de l 'identit6 ldsionnclle 

ces deux niveaux devient apparente. 
Quant au probl@me de ddg6n@rescenee fibrinoidc en secteur des membranes 

basales, plusieurs fairs restent encore obseurs. Les recherches rdeentes montrent  
bien que <da substance fibrinoidc ~ est un ddriv5 de la fibrine formde par d6gradation 
de eette derni@re, (GITLIN, 1957; V~ss~z~.I et coll., 1963, 1965). Cependant, en 
eas de lupus, la cause de la dggdn@rescenee fibrinoide ct le m@canisme qui la 
produit ne sont pas expliquds. Solon B n o w ~  et coll. (1963), le DNA oirculant 
provoquerait  la prgcipitation intra-glomdrulaire de la fibrine qui s'incorporerait 
ensuite /~ la membrane basale. En fair, il existe actuellement de plus en plus 
d'dvidenee pour admettre  qu'une eoagnlopathie est un des facteurs essentiels 
dans la pathogdn6se des glom6rulites membraneuses; la coagulation pouvant  
~tre dgclench@e par des macromoldcules telles que les complexes antiggne- 
anticorp (V~ssALH et coll., 1963, 1965; S~MON et coll., 1963). I1 est permis de 
se demander si, dans la morphog@n~se des l@sions en anse de fil de fer, l 'alt6ration 
de la constitution antigdnique des membranes basales, d'une part,  et une prdeipita- 
tion intra-eapillaire de fibrine d 'autre  part ,  n ' interviennent pas ensemble ? 
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