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Introduction 
 

 
Les dermatoses bulleuses auto-immunes (DBAI) représentent un groupe de maladies peu fréquentes, liées à 

la production d’anticorps dirigés contre les systèmes de jonction de la peau et des muqueuses. Elles sont 

caractérisées par la présence de bulles et d’érosions/ulcérations sur la peau et/ou les muqueuses. [1] Il existe 

un nombre relativement important de sous-types de DBAI dont les pemphigus, la pemphigoïde bulleuse 

(PB), la pemphigoïde des muqueuses (PM), l’épidermolyse bulleuse acquise (EBA), la dermatose à IgA 

linéaire (DIgAL), et le diagnostic différentiel peut se révéler difficile simplement à partir du tableau clinique. 

Le diagnostic de DBAI repose donc sur une suspicion clinique ainsi que sur la mise en évidence d’anticorps 

dirigés contre des structures de la peau et/ou des muqueuses. [2,3] La détection de certains autoanticorps en 

IFD est l’examen gold standard, cependant les tests sérologiques utilisant un procédé immuno-enzymatique 

(ELISA) sont de plus en plus utilisés en routine dans le diagnostic des DBAI [4]. 

Contrairement à la pemphigoïde bulleuse [5-8], peu de données existent dans la littérature concernant les 

performances des tests ELISA dans le diagnostic de pemphigoïde des muqueuses avec atteinte buccale 

stricte. L’objectif de cette étude était d’évaluer la sensibilité, la spécificité, la valeur prédictive positive et 

négative des tests ELISA anti-BP180 et anti-BP230 dans la pemphigoïde des muqueuses avec atteinte 

buccale exclusive. 

 

1.1 Généralités sur les dermatoses bulleuses auto-immunes  

 

1.1.1 Définition 

Les dermatoses bulleuses auto-immunes (DBAI) représentent un groupe hétérogène de maladies 

auto-immunes, peu fréquentes et de pronostic variable, parfois sévère. Elles sont secondaires à la 

présence d’auto-anticorps dirigés contre différents constituants de la peau et/ou des muqueuses : 

l'épiderme, la jonction dermo-épidermique (JDE) ou le derme superficiel. La conséquence clinique 

de ces pathologies est la formation de bulles au niveau cutané ou bien au niveau des muqueuses [1] 
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On distingue deux grands groupes de DBAI, en fonction du site de clivage [9] : 

- Les dermatoses bulleuses auto-immunes intra-épidermiques, qui se caractérisent par une 

perte de cohésion inter-cellulaire, résultant de l ’altération d’un ou de plusieurs constituants des 

desmosomes par les auto-anticorps. Les maladies correspondantes sont les pemphigus. 

 

- Les dermatoses bulleuses auto-immunes sous-épidermiques, qui nous intéressent 

particulièrement dans ce travail, sont caractérisées par la perte de l ’adhésion entre le derme et 

l’épiderme, résultant d’une altération d’un ou plusieurs composés de la jonction dermo-

épidermique par les auto-anticorps. Les maladies correspondantes sont les pemphigoïdes.  

 

1.1.2 Immunopathologie 

1.1.2.1 Rappels sur les systèmes de cohésion en lien avec les DBAI 

1.1.2.1.1 Les desmosomes [9] 

Les desmosomes sont les complexes majeurs de l ’adhésion entre les kératinocytes. Ils sont 

constitués :  

- De protéines transmembranaires appelées cadhérines : ce sont les desmogléines (DSG) 1 et 3 et les 

desmocollines. 

- De composants cytoplasmiques : la desmoplakine, la plakoglobine, la  

plakophiline, et l’envoplakine, qui forment la plaque desmosomale cytoplasmique.  

Les domaines extracellulaires des cadhérines desmosomales permettent l’adhésion intracellulaire et 

leurs domaines intracellulaires les relient aux filaments des cytokératines (Figure 1) 
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Légende : Dsg : Desmogléine, DSC : Desmocolline, DPK : Desmoplakine,  ENV : Envoplakine, FIC : Filaments 

intermédiaires de cytokératine, PG : Plakoglobine, PL : Plakophiline 

1.1.2.1.2 La jonction dermo-épidermique [9-11] 

Cette région représente un continuum anatomique et macromoléculaire complexe, constitué de 

protéines issues des kératinocytes de l'épiderme (ou de l’épithélium muqueux), et des fibroblastes 

du derme (ou du chorion muqueux), qui forment un réseau fonctionnel de protéines fibrillaires et de 

glycoprotéines permettant une adhésion stable de l’épithélium de surface au derme sous-jacent. Elle 

permet donc l’adhérence du derme à l’épiderme. Son équivalent au niveau des muqueuses est la 

jonction chorio-épithéliale (JCE).  

 

 

 

 

 

 
Figure 1 : Organisation moléculaire du desmosome [9] 
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Elle est constituée de plusieurs zones distinctes (Figure 2) : 

- Les hémidesmosomes, ce sont des structures complexes d’attache des kératinocytes basaux à la 

membrane basale qui contiennent plusieurs protéines importantes : 

- La plectine et la protéine BP230, ou BPAG1, composants majeurs de la plaque 

hémidesmosomale dont la fonction est d'assurer l ’appariement aux filaments de 

kératine des cellules de l’épiderme, ainsi que l ’ancrage de ces cellules à la lame 

basale par connection avec les filaments d ’ancrage  

- BP180, ou BPAG2 ou collagène XVII, qui est protéine trans-membranaire, avec 

une extrémité N-terminale intracellulaire et une extrémité C-terminale qui se 

prolonge dans la lamina lucida. Le domaine NC16A, immédiatement juxta-

Figure 2 : Organisation moléculaire de la jonction dermo-épidermique. [12] 
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membranaire, est la cible majeure des anticorps anti-BP180 dans la pemphigoïde 

bulleuse (PB) et dans la PM. [9] 

- La membrane basale, constituée de deux couches : 

- la lamina lucida, claire en microscopie électronique, qui renferme l’intégrine 

α6β4. C’est une protéine trans-membranaire, formée de 2 sous unités, qui fait le 

lien entre la plaque hémidesmosomale et la lamina densa, via la laminine 5. 

- la lamina densa, dense aux électrons, qui renferme la laminine 5 

 

- Les fibrilles d’ancrage, constituées en grande majorité de collagène VII, qui permettent la 

cohésion entre le derme et la membrane basale. 

Tous ces constituants sont fortement antigéniques et peuvent être la cible d'auto-anticorps dans les 

DBAI sous-épidermiques. [11] 
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1.1.2.2 Les cibles antigéniques impliquées dans les DBAI 

Les DBAI regroupent ainsi plusieurs pathologies qui possèdent chacune des cibles antigéniques 

identifiées et qui peuvent être détectées au laboratoire par certaines techniques immunologiques. 

Celles-ci sont résumées dans la Figure 3. 

 Cependant, il n’a pas été démontré qu’il y ait une spécificité absolue vis-à-vis d’une dermatose 

bulleuse donnée. [13] 

Figure 3 : Organisation schématique des principales cibles antigéniques reconnues dans 

les dermatoses bulleuses auto-immunes (Humbel RL. (2003) Autoanticorps et 

autoantigènes de la peau. GEAI l’info n°6 octobre 2003 page 4) 
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1.1.3 Diagnostic des dermatoses bulleuses auto-immunes 

Le diagnostic est d’abord clinique, avec la recherche de lésions bulleuses au niveau de la peau et/ou 

des muqueuses, puis histologique, avec la localisation de la lésion bulleuse au sein des tissus, et 

enfin il est confirmé grâce à la détection d’auto-anticorps par différentes méthodes de laboratoire. 

Les éléments diagnostics sont rassemblés dans le tableau suivant. 

Légende : AC : Anticorps, AVC : Accident Vasculaire Cérébral, BPAg1 : Bullous pemphigoid Antigen 1, BPAg2 : 

Bullous pemphigoid Antigen 2 IFD : Immunofluorescence directe, IFI : Immunofluorescence indirecte, IME : 

Immunomicroscopie électronique, M : Maladie 

 

Nous allons nous intéresser dans ce travail aux examens diagnostics faisant appels à des techniques 

immunologiques. 

Tableau 1 : Eléments du diagnostic des différentes maladies bulleuses auto-immunes [1] 
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1.1.3.1 L’immunofluorescence directe 

C’est le gold standard pour le diagnostic des DBAI. [14] C’est une technique qui permet de 

révéler, au microscope optique, un dépôt d’anticorps au niveau de la membrane basale, à partir de 

biopsies de peau ou de muqueuse péri-lésionnelle. Les prélèvements sont adressés au laboratoire 

d’anatomie pathologique, congelés, ou bien conservés dans du milieu de Michel. Les antigènes 

recherchés sont les auto-anticorps de type IgG, IgM, IgA, et des anticorps dirigés contre certaines 

parties du complément (C3), se fixant sur des protéines d’ancrage au sein de la peau et/ou des 

muqueuses. Ils sont marqués par un anticorps monoclonal spécifique de l’antigène recherché.  

1.1.3.2 L’immunofluorescence indirecte 

L’immunofluorescence indirecte (IFI) se réalise sur divers substrats qui présentent les antigènes.  

C’est une méthode permettant de détecter la présence d’auto-anticorps anti-membrane basale 

présents dans le sérum du patient, qui se lient aux antigènes présents sur le substrat. 

La membrane basale est clivée artificiellement sur les substrats afin d’exposer ses 2 versants (cela 

permet de recréer artificiellement une bulle). [15] Les dépôts immuns se font soit sur le toit de la 

bulle, soit sur le plancher de la bulle, soit sur les deux. Il existe différents substrats dont le choix se 

fera en fonction de la DBAI suspectée. 

1.1.3.3 Les tests ELISA 

Le test ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) est une technique immune-enzymatique 

qui permet d’identifier, de doser et de détecter la présence d’auto-anticorps dirigés contre des cibles 

antigéniques présentes dans le sérum. Pour cela, il faut connaître la protéine cible (par exemple : 

BP180, Ag viral, etc.) pour permettre son isolement. On l’incube dans des puits avec le sérum du 

patient. Puis à l’aide d’anti-anticorps, on détecte la présence ou non d’anticorps spécifiques de cette 

protéine contenus dans le sérum.  
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Dans les DBAI, des kits ELISA permettent de détecter, en routine, des auto-anticorps anti-

desmogléine 1, desmogléine 3, et anti-envoplakine dans les pemphigus, et anti-BP180, anti-BP230 

et anti-collagène VII dans les pemphigoïdes. [14] 

1.1.3.4 L’immunoblot 

C’est une technique qui n’est pas réalisée en routine. Elle permet de détecter des anticorps 

circulants et de caractériser le poids moléculaire de l’antigène cutané contre lequel sont dirigés ces 

anticorps. Elle est beaucoup utilisée en recherche pour trouver de nouveaux antigènes. 

 

1.1.3.5 L’immunomicroscopie électronique 

La microscopie immunoélectronique permet de localiser de façon très précise les structures de la 

membrane basale sur lesquels se fixent les autoanticorps. Cependant, cette technique est réalisée 

uniquement dans les laboratoires hospitaliers de référence. De plus, elle ne permet pas d’identifier 

les cibles moléculaires des auto-anticorps. 

1.2 La pemphigoïde des muqueuses 

1.2.1 Définition 

La pemphigoïde (du grec pemphis = bulle, ampoule) des muqueuses (PM) fait partie des 

dermatoses bulleuses sous-épidermiques. C’est une pathologie inflammatoire qui est 

caractérisée par un dépôt linéaire d’IgG, d’IgA et/ou de C3 le long de la membrane basale 

épithéliale ainsi que par une atteinte prédominante des muqueuses.  

Anciennement dénommée pemphigoïde cicatricielle, celle-ci désigne désormais la forme clinique 

rare qui touche majoritairement la peau, et dans laquelle les lésions cutanées évoluent sous-forme 

de cicatrices. [16,17] 
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C’est une maladie rare (incidence estimée à 70 nouveaux cas/an), qui survient préférentiellement 

chez le sujet âgé (entre 60 et 80 ans) avec une certaine prédominance féminine. [18] 

Bien que l’étiologie soit inconnue, des auto-anticorps circulants dirigés contre la JCE seraient à 

l’origine de cette réaction inflammatoire. Ces auto-anticorps reconnaissent une cible antigénique 

majeure : BP180. Cependant, ce n’est pas la seule ; en effet un certain nombre d’autres antigènes 

cibles ont été identifiés, notamment la laminine 332 (ou laminine 5), la BP230, et l’intégrine α6β4. 

[5,12,19] 

Certaines études montrent un lien avec la prise de certains médicaments tels que le furosémide, 

certains antibiotiques à base de pénicilline, etc. [20-22] 

 

Il existe une prédisposition génétique liée à l’allèle HLA-DQB1*0301 DQw7 sur le chromosome 6. 

Cet allèle aurait un rôle dans la reconnaissance des auto-antigènes cibles au niveau de la JCE par 

l’immunité cellulaire. [18,23] 

 

1.2.2 Description clinique  

 

 

La PM est une maladie chronique évoluant par poussées, qui peut survenir initialement au niveau 

d’une ou de plusieurs muqueuses. [10] 

1.2.2.1 Caractéristiques cliniques des pemphigoïdes des muqueuses 

Les patients atteints de PM présentent généralement des bulles tendues évoluant vers des 

érosions/ulcérations au niveau des muqueuses et, dans une moindre mesure, de la peau. Ces lésions 

guérissent habituellement sous forme de cicatrices, de façon plus rare au niveau de la cavité 

buccale.[10] 
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1.2.2.1.1 Atteintes de la cavité buccale 

 

L’atteinte de la cavité buccale est la plus fréquente (dans 85% des cas) et volontiers inaugurale 

[10]. 

Les sites intra-buccaux comprennent la gencive attachée (80% des cas), la muqueuse buccale 

(58%), le palais (26%), la muqueuse alvéolaire (16%), la langue (15%) et la lèvre inférieure (7%). 

[18] 

Des bulles de contenu clair ou hématique, d’aspect tendu, à contours érythémateux, peuvent être 

retrouvées au niveau de toutes ces muqueuses (Figure 4-5).  

 

 

Figure 5 : Bulle muqueuse chez un patient atteint de 

pemphigoïde des muqueuses (JC Fricain) 

Figure 4 : Ulcérations à contours érythémateux au 

niveau du palais dur, chez un patient atteint de 

pemphigoïde des muqueuses (JC Fricain) 
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Elles finissent généralement par se rompre, de façon spontanée ou bien de façon traumatique, pour 

laisser place à des érosions/ulcérations (Figure 6-7). 

 

Au niveau gingival, on retrouve classiquement une gingivite érosive (desquamative) qui peut aller 

d’un simple érythème gingival localisé, à une gingivite généralisée où prédominent des bulles et/ou 

des ulcérations (Figure 7-8).  

Figure 6 : Bulles muqueuses, à contours érythémateux, 

chez un patient atteint de pemphigoïde des muqueuses 

(JC Fricain) 

Figure 7 : Erosions / ulcérations chez un patient atteint 

de pemphigoïde des muqueuses (JC Fricain) 
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La gingivite érosive peut également être retrouvée dans le pemphigus vulgaire et dans le lichen plan 

oral qui doivent être exclus. [18] Ces lésions gingivales finissent par cicatriser en s ’atrophiant, 

laissant parfois un aspect vernis de la gencive. [17] 

 

Le signe de la pince est caractéristique de la PM. Il est positif lorsque la traction de la gencive 

proche d’une lésion entraine un décollement important (de plusieurs mm) de la partie superficielle 

de la muqueuse (Figure 9). Cela témoigne de la fragilité de la zone de jonction épithélio-

conjonctive. [17] La partie décollée représente le toit de la bulle, c’est à dire l’épithélium qui 

n’adhère plus à la lame basale.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ces atteintes sont souvent très douloureuses, ce qui peut gêner l’alimentation du patient à l’origine 

d’une dysphagie. L’évaluation de la douleur doit donc être réalisée, car elle peut notamment 

Figure 8 : Gingivite érosive avec atteinte diffuse de la gencive 

au maxillaire (JC Fricain) 

Figure 9 : Décollement par traction de l’épithélium gingival lors du 

test de la pince (JC Fricain) 
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entraver les efforts d'hygiène bucco-dentaire, à l’origine d’une accumulation de plaque dentaire, et 

peut donc augmenter le risque de développer une maladie parodontale (Figure 10).  

Par ailleurs, le traitement parodontal en tant que tel ne permet pas d’obtenir une résolution de 

l’inflammation gingivale. 

 

 

 

 

1.2.2.1.2 Atteinte oculaire 

L’atteinte oculaire est la seconde atteinte la plus fréquente (50 à 60 % des cas). Elle se traduit par 

une conjonctivite chronique érythémateuse avec une évolution cicatricielle qui peut conduire à 

une cécité en cas de diagnostic tardif et/ou d’absence de traitement. [17] 

Elle participe à déterminer la sévérité de la pathologie. Il est donc indispensable de réaliser un 

examen ophtalmologique lors du diagnostic. 

 

1.2.2.1.3 Atteinte nasale, pharyngée, laryngée et oesophagienne 

Les atteintes des muqueuses nasales, pharyngo-laryngée (8-20 % des cas) et œsophagienne (4 % des 

cas) peuvent entrainer une dysphonie, une dyspnée, et/ou une dysphagie avec perte de poids et, dans 

les cas sévères, mettent en jeu le pronostic vital du patient. [17] 

 

Figure 10 : Défaut d’hygiène entrainant une 

accumulation de plaque bactérienne dans la gingivite 

érosive (JC Fricain) 
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1.2.2.1.4 Atteinte génitale, anale 

Une atteinte génitale est présente dans 15% des cas [17], réalisant : 

- chez l’homme un tableau de balanite érosive et synéchiante avec adhérence du gland au prépuce 

et rarement un phymosis ou une sténose urétrale 

- chez la femme un tableau de lésions érosives post-bulleuses responsables d’inconfort, de 

douleurs et/ou de dysurie. 

1.2.2.1.5 Atteinte cutanée 

On peut aussi retrouver une atteinte cutanée, moins fréquente (dans 25% des cas). [17] Les lésions 

bulleuses sont peu nombreuses, à type d’érosions chroniques associées à des cicatrices atrophiques 

(Figure 11), notamment au niveau du cuir chevelu ce qui peut entrainer une alopécie. 

 

1.2.2.2 Les différentes formes cliniques de pemphigoïde des muqueuses 

Les formes cliniques de PM sont variées. La forme la plus fréquente correspond à une atteinte de 

plusieurs muqueuses, plus ou moins associée à des lésions cutanées. 

Une seule muqueuse peut également être la cible du processus auto-immun. Ce sont le plus souvent 

des PM avec atteinte buccale stricte ou des PM avec atteinte oculaire stricte. Celles-ci évoluent 

habituellement sur un mode chronique mono-symptomatique pendant parfois plusieurs années. [17] 

Figure 11 : Atteinte cutanée de la 

pemphigoïde des muqueuses : érosion du cuir 

chevelu et cicatrice chronique (JC Fricain) 
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1.2.3 Diagnostic positif de pemphigoïde des muqueuses 

Un diagnostic précoce de PM est essentiel car un traitement efficace doit être mis en place le plus 

tôt possible, afin d’éviter des complications graves. 

 

La conférence de consensus de Chicago (2002) [16] a souligné le caractère primordial des critères 

cliniques et de l’IFD (gold standard) dans le diagnostic des PM. Cependant, le diagnostic 

différentiel avec d’autres DBAI avec atteinte buccale peut se révéler complexe. Certains examens 

spécialisés, disponibles seulement dans certains laboratoires, peuvent être utilisés en routine pour 

confirmer le diagnostic de PM. 

1.2.3.1 Examen histologique 

 

 

Figure 12 : Examen histologique d’une biopsie de muqueuse buccale révélant la 

présence d’une séparation bulleuse sous épithéliale. (JC Fricain) 
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L’analyse histologique, au microscope optique, d’un prélèvement de muqueuse péri-lésionnelle, 

révèle : 

- La présence d’une bulle sous-épithéliale, avec un épithélium intact (absence d’acantholyse et 

de nécrose de l’épithélium).  

- La présence, inconstante, d’un chorion inflammatoire infiltré par des lymphocytes, des 

polynucléaires éosinophiles et neutrophiles, en regard de la bulle. 

Des remaniements fibro-cicatriciels peuvent être observés dans les lésions plus avancées. [17] 

Les prélèvements doivent parfois être répétés, et le risque d’exacerbation de la maladie 

inflammatoire ou de fibrose excessive doit être pris en compte. 

1.2.3.2 Examen par immunofluorescence directe 

L’IFD sur un prélèvement péri-lésionnel montre, en microscopie optique, un dépôt linéaire d’IgG, 

de C3, et/ou d’IgA, au niveau de la membrane basale. 

Figure 13 : Anticorps anti-membrane basale mis en évidence par 

immunofluorescence directe 



 
 

33 

 

Elle ne permet pas de différencier avec certitude la PM de la PB.[16] 

Cet examen étant invasif, le prélèvement ne peut être renouvelé facilement. En effet, la répétition 

des biopsies gingivales pourrait entrainer des problèmes esthétiques et/ou fonctionnels. Il se peut 

également que les patients soient incapables de se présenter à des séances rapprochées, qu’ils 

prennent un traitement anti-coagulant rendant difficile la biopsie, ou bien ils peuvent aussi refuser la 

pratique de gestes chirurgicaux. 

1.2.3.3 Examen par immunofluorescence indirecte  

Ce sont majoritairement des anticorps anti-membrane basale de type IgG qui peuvent être détectés 

au niveau du versant épithélial de la bulle, mais également au niveau du versant conjonctif. Des IgA 

peuvent aussi être reconnus dans 20% des cas. [1] Cependant, l ’IFI n ’est pas un critère diagnostic 

suffisant selon la conférence de consensus de Chicago (2002).[16] 

1.2.3.4 Les tests ELISA 

Des tests ELISA sont prescrits en routine dans le diagnostic de PM afin de rechercher des anticorps 

de type IgG anti-BP180 (spécifiques du domaine protéique NC16A) et anti-BP230, à partir d’un 

prélèvement sanguin. Leurs performances diagnostiques restent peu évaluées à ce jour, notamment 

en Fance. Par ailleurs, il n’existe pas de tests ELISA commercialisés pour rechercher des anticorps 

anti-laminine 332 (ou lamine 5) anti-intégrine α6β4. [17] 



 
 

34 

 

1.2.3.5 L’immunomicroscopie électronique 

Elle révèle, de façon très sensible, des destructions focales au niveau de la lamina densa de la 

membrane basale, en lien avec un dépôt important d’anticorps anti-BP180 [17]. Cependant, cet 

examen n’est pas réalisé en routine, car peu de centres sont équipés. 

 

1.2.4 Diagnostics différentiels des pemphigoïdes des muqueuses 

 

La pemphigoïde des muqueuses doit être différenciée des autres dermatoses avec atteinte de la 

muqueuse buccale. Les éléments permettant de réaliser le diagnostic différentiel sont résumés dans 

le tableau 2. 

 

 

 

 

 

 

Figure 14 : Etude par microscopie électronique d’une 

lésion cutanée montrant une destruction focale de la 

lamina densa au niveau de la membrane basale [17] 
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Tableau 2 : Eléments du diagnostic différentiel des pemphigoïde des muqueuses [17] 

Légende : BMF : Membrane basale fluorescente ; BP180 : Bullous pemphigoid 180 kDa ; BP230 : Bullous pemphigoid 

230 kDa ; Col7+ : Collagène de type 7 ; DIF : Immunofluorescence directe ; DSG : Desmogléine ; DSC : 

Desmocolline ; ELISA : Enzyme-linked immunorbant assay ; ICF : Fluorescence intercellulaire ;  Ig(A/G) : 

Immunoglobuline de type A ou G ; IIF : Immunofluorescence indirecte ; IB : Immunoblot ; LAD-1 : Soluble ectodomain 

of BP180 ; SSS : Salt-split skin 
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1.2.5 Prise en charge des pemphigoïdes des muqueuses. 

La thérapeutique est multidisciplinaire et adaptée à l’âge du patient, ses antécédents et son état de 

santé générale. 

1.2.5.1 Objectifs 

Les objectifs de la thérapeutique sont multiples : 

- Maitriser la douleur et rétablir un bon état général 

- Traiter les lésions actives 

- Prévenir les récidives et les complications 

- Apprendre au patient à vivre avec sa maladie chronique (éducation thérapeutique) 

1.2.5.2 Prise en charge en odontologie 

Lorsque le chirurgien-dentiste suspecte cliniquement une PM, celui-ci doit systématiquement 

l’adresser à un médecin spécialiste dans un centre de référence afin de faire le diagnostic et la 

prise en charge thérapeutique. Il est nécessaire de ne pas prescrire des traitements par corticoïdes 

(locaux ou per os) avant de poser le diagnostic, sous peine de fausser les résultats des examens 

immunologiques complémentaires. 

Il doit établir en première intention un bilan dentaire et parodontal qui doit être remis au patient à 

destination du dermatologue référent. 

Une fois que la prise en charge médicale (voir dessous) de la PM est effective, le chirurgien-dentiste 

doit proposer un certain nombre de mesures au patient afin de réduire les douleurs gingivales et 

accélérer de façon significative la cicatrisation gingivale.  
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Ces mesures sont :  

- une éducation thérapeutique concernant l’hygiène bucco-dentaire :  

- incitation au sevrage tabagique 

- brossage bi-quotidien avec un dentifrice fluoré 

- éviter l’utilisation de brosses à dents électriques, privilégier plutôt un brossage 

manuel avec une brosse à dent à poils souples, et suivant la technique du rouleau 

- réaliser des bains de bouche antiseptiques avec des produits sans alcool (ex : 

chlorhexidine à 12%) 

- un suivi dentaire et parodontal régulier et fréquent 

- la réalisation des soins dentaires avec certaines précautions : 

- anesthésies locales réalisées lentement pour éviter la formation de bulles 

- détartrages et surfaçages, si nécessaires, minutieux, en évitant le polissage dentaire 

- report des actes entrainant un frottement des muqueuses buccales tant que la PM 

n’est pas stabilisée (ex : prise d’empreinte) 

1.2.5.3 Prise en charge médicale 

Le dermatologue hospitalier référent va réaliser les examens complémentaires, le diagnostic, le 

bilan d’extension, et va coordonner une prise en charge thérapeutique globale.  

Le traitement est médical. 

Dans les formes de PM limitées à la cavité buccale, le traitement fait intervenir classiquement en 

première intention :  

- des dermocorticoïdes contenant du propionate de clobétasol (ex : Dermoval® crème/gel) 

- des bains de bouches à base de comprimés effervescents de prednisolone (ex : Solupred®) 

- un traitement antalgique adapté à l’EVA : spray ou gel de lidocaïne 
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La dapsone (Disulone®) est le traitement systémique utilisé en première intention. Il est 

particulièrement indiqué dans les formes peu évolutives ou débutantes. Avant de prescrire la 

dapsone, il est nécessaire d’éliminer un éventuel déficit en glucose-6-phosphate déshydrogénase 

(G6PD). Par la suite, une surveillance régulière de l’hémogramme, associé à un dosage régulier de 

la méthémoglobinémie est recommandée. 

La corticothérapie générale est indiquée dans les formes à début très inflammatoire ou résistantes 

aux traitements, en association à la dapsone ou à certains immunosuppresseurs.  

Un bilan ophtalmologique doit être réalisé, même en l’absence de signes oculaires, afin de 

rechercher une éventuelle atteinte conjonctivale. 

Un soutien psychologique, ainsi qu’un régime alimentaire particulier, peuvent également être 

proposés au cas par cas. 
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Matériel et Méthode 
 

 

2.1 Rappel des objectifs de l’étude 

L’objectif de cette étude était d’évaluer les performances des tests ELISA anti-BP180 et anti-BP230 

dans le diagnostic des pemphigoïdes des muqueuses avec atteinte endobuccale stricte en évaluant 

leur sensibilité, leur spécificité, leur valeur prédictive positive et leur valeur prédictive négative. 

 

2.2 Type d’étude 

Une étude diagnostique rétrospective monocentrique, basée sur les résultats des tests ELISA 

réalisés dans le cadre du diagnostic de DBAI, a été conduite dans l’Unité d’Activité Médicale des 

pathologies muqueuses du CHU de Bordeaux 

 

2.3 Population de l’étude 

La population source était constituée par des patients qui avaient reçu un diagnostic de DBAI entre 

janvier 2010 et septembre 2021 par le Professeur Jean-Christophe Fricain.  

 

Les critères d’inclusion de l’étude étaient : 

- avoir subi une biopsie avec analyse en IFD lors de la démarche diagnostique.  

- avoir réalisé un test ELISA pour la recherche d’anticorps anti-BP180 et anti-BP230, au 

cours de la période de diagnostic. 

 

- Les patient qui présentaient des atteintes extra-buccales de PM (région ophtalmique, 

laryngée, pharyngée, nasale, anale, cutanée) étaient exclus de l’étude. 
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Les critères diagnostics de PM avec atteinte buccale stricte, dans notre étude, étaient : 

- signes évocateurs de pemphigoïde des muqueuses : présence de bulle et/ou d’ulcérations 

gingivales au niveau de la gencive attachée et/ou de la muqueuse buccale, signe de la pince 

positif. 

- la présence de dépôts linéaires d’IgG et/ou C3/IgA au niveau de la membrane basale à 

l’IFD. 

 

Le groupe contrôle était constitué par des patients qui avaient une DBAI différente de la PM. 

 

2.4 Les tests ELISA 

Un prélèvement sanguin avait été fait pour chaque patient par une infirmière dans le CHU de 

Bordeaux. 

Les tests ELISA ont été réalisés avec des kits de la marque Euroimmun® (voir annexe 1) dans le 

laboratoire d’Immunologie et Biothérapies du pôle biologie du CHU de Rouen. Les références des 

tests étaient : ELISA anti-BP180-4X REF EA 1502-4801-2 G et ELISA anti-BP230-CF REF 

EA1502-4801-1 G. Ces tests ne reconnaissaient que des anticorps de classe IgG. Selon les 

recommandations du fabriquant, les tests avaient tous les deux la même valeur seuil de 20 uA/ml 

pour les anticorps anti-BP180-NC16A et anti-BP230. Au-dessus de cette valeur seuil, les patients 

étaient considérés comme positifs, en dessous ils étaient considérés comme négatifs aux tests. 

 

2.5 Source et archivage des données 

Les photographies des lésions buccales réalisées au cours des consultations diagnostiques nous ont 

permis de retrouver les dossiers médicaux informatiques des patients. Les données recueillies 

étaient : l’âge, le sexe et les résultats des tests ELISA anti-BP180 et anti-BP230 qui avaient été 

réalisés. 



 
 

41 

 

Ces données ont été anonymisées et stockées sur un ordinateur du CHU de Bordeaux. 

 

2.6 Analyse statistique 

Afin d’analyser les performances diagnostiques des test ELISA anti-BP180 et anti-BP230 dans e 

diagnostic de PM avec atteinte buccale stricte, nous avons calculé leur sensibilité (Se), leur 

spécificité (Sp), leur valeur prédictive positive (VPP) et négative (VPN). 
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Résultats 
 

3.1 Population étudiée 

68 patients ont été inclus pour cette étude. Parmi eux, 10 patients ont été exclus car ils présentaient 

des atteintes extra-buccales de PM (cf. figure 15). La population de l’étude était constituée de 58 

patients : 35 patients qui avaient une atteinte buccale stricte de PM, dont 25 femmes et 10 hommes 

(F/H = 2,5), d’âge moyen 70 ans (ET±11,2), et 23 patients qui étaient atteints d’une autre DBAI 

que la PM (groupe contrôle) dont 15 pemphigus vulgaires, 6 pemphigoïde bulleuse, 1 lichen plan 

pemphigoïde et 1 dermatose à IgA linéaire. 

 

 
 

Diagnostic Nombre de patients Ratio F:H Age (moyenne ± ET) 

PM 35 25:10 70 ± 11,2 

ADBAI 23 12:11 63 ± 11,5 

 

Tableau 3 : Données démographiques de la population de l’étude 

 

3.2 Analyse des performances diagnostiques  

Sur la période d’évaluation, les tests ELISA anti-BP180 se sont révélés positifs pour 9 patients 

atteints de PM avec atteinte endobuccale stricte (n=35), soit environ 26% (VP), et 26 patients 

avaient un résultat négatif alors qu’ils avaient la maladie soit 74% (FN). Chez les patients qui 

avaient une ADBAI (n=23), donc non-malades, 16 d’entre eux étaient négatifs aux tests ELISA 

anti-BP180, soit 70% (VN) . Sur les 7 patients positifs, soit 30% (FP), 6 d’entre eux étaient atteints 

de pemphigoïde bulleuse, et 1 seul patient avait un lichen plan pemphigoïde. 
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Par ailleurs, aucun patient atteint de PM avec atteinte endobuccale stricte ne s’est révélé positif au 

test ELISA anti-BP230, et 35 patients étaient négatifs alors qu’ils étaient malades, soit 100% (FN). 

Chez les patients ADBAI, 22 patients se sont révélés négatifs au test ELISA anti-BP230, soit 96% 

(VN). Le seul résultat positif au test ELISA anti-BP230 concerne un patient atteint de pemphigoïde 

bulleuse, soit 4% (FP). 

 

L’analyse des performances diagnostique des tests ELISA est résumée dans le tableau 4. 

 

 

 Sensibilité Spécificité VPP VPN 

Tests ELISA anti-
BP180 

 
26 % 

 
70 % 

 
56 % 

 
38 % 

Tests ELISA anti-
BP230 

 
0 % 

 
96 % 

 
0 % 

 
39 % 

 

Tableau 4 : Performances diagnostiques des tests ELISA dans la PM 

 

Légende : VPN : Valeur prédictive négative, VPP : Valeur prédictive positive 
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Légende : DBAI : Dermatose bulleuse auto-immune, ELISA : Enzyme-Linked Immunosorbent Assay, IFD : 

Immunofluorescence directe, FN : Faux négatifs, FP : Faux positifs, PM : Pemphigoïde des muqueuses, VN : Vrais 

négatifs, VP : Vrais positifs 

 
 

 

 

Figure 15 : Diagramme résumé de l’étude 
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Discussion 
 

4.1 Discussion des résultats 

4.1.1 La population étudiée 

4.1.1.1 Sex ratio  

Notre étude montre une prédominance de femmes atteintes de pemphigoïde des muqueuses avec 

une forme buccale stricte (F/H = 2,5), ce qui est concordant avec les autres études présentes sur le 

sujet dans la littérature. Ainsi dans l’étude rétrospective de Petruzzi et al. [24], environ 4,5 femmes 

sont atteintes pour 1 homme, tandis que dans l’étude de Vella et al. [25] le sex ratio F/H est de 3,16.  

4.1.1.2 Âge au moment du diagnostic 

L’âge moyen du diagnostic de PM dans notre étude est de de 70,3 ans, ce qui est supérieur celui 

retrouvé dans d’autres études. Vella et al. décrit un âge moyen au moment du diagnostic de 63,5 

ans. La différence est plus importante avec Petruzzi et al., qui décrit un âge moyen de 58,3 ans. 

Cependant, l’âge moyen dans notre étude correspond à la fourchette d’âge décrite par l’HAS [1]. 

 

4.1.2 Efficacité des tests ELISA 

Dans notre étude, seuls 28% des patients qui ont une pemphigoïde des muqueuses avec atteinte 

endobuccale stricte ont été positifs aux tests ELISA anti-BP180 lors du diagnostic. Par ailleurs, on 

peut noter qu’aucun d’entre eux ne se sont révélés positifs aux tests ELISA anti-BP230. 

 

Les valeurs retrouvées dans notre étude sont comparables à celles décrites dans l’étude 

multicentrique de Cozzani et al. (2016) [26]. Celle-ci incluait 39 patients atteints de forme orale 

pure de PM, et montrait une sensibilité des tests ELISA anti-BP180 d’environ 22% pour les tests 

anti-BP180 et d’environ 6% pour les tests anti-BP230. Cependant, la définition précise de la forme 

orale pure de PM n’est pas donnée précisément. 
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Petruzzi et al. (2020) ont réalisé une étude prospective portant sur 30 patients atteints de PM 

buccale stricte et 42 autres dermatoses buccales (15 pemphigus oraux, 23 lichen plan oraux, 2 

érythèmes polymorphse et 2 lupus oraux), qui décrit une sensibilité, pour le test ELISA anti-BP180 

uniquement, de 50%, une spécificité de 83%, une VPP de 68 % et une VPN de 70%. Cependant, 

cette étude utilisait des kits ELISA anti-BP180 de la marque MBL® (Naka-ku, Nagoya, Japan) 

avec un seuil de positivité plus de deux fois inférieur (9 UA/ml) aux tests de la marque 

Euroimmun® utilisés dans notre étude. De plus, la durée de l’étude ne nous est pas donnée. 

L’étude d’Hayakawa et al (2014) [12], sur 30 patients PM buccale stricte, décrit une sensibilité des 

tests anti-BP180 et anti-BP230 de 23% et 0% respectivement. Cependant les tests ont été réalisés 

dans cette étude avec les kits MBL®, et aucun seuil de positivité n’a été donné.  

 

Les faibles résultats obtenus concernant la sensibilité, la spécificité, la VPP et la VPN des tests 

ELISA anti-BP180 et anti-BP230, ne permettent pas de recommander ces tests comme une 

alternative au diagnostic de PM par les méthodes conventionnelles. Peu d’études sont présentes sur 

ce sujet dans la littérature. 

 

Il est intéressant de noter que nos résultats sont plus faibles que ceux décrit par Bernard et al. [27]  

en 1995, avec des anticorps circulants anti-BP180 et anti-BP230 retrouvés chez 82% des patients 

atteints d’une PM avec des atteintes extra-buccales. Dans notre étude, les tests ELISA étaient 

positifs chez 4 patients parmi les 10 patients qui présentaient des formes extra-buccales, soit 40% 

Plus récemment, la revue systématique d’articles faite en 2015 par Amber, Bloom et Hertl [28] a 

décrit une sensibilité des tests ELISA pour BP180, ainsi que pour BP230, nettement supérieure 

lorsqu’il y a des atteintes extra-buccales. Cela montrerait que les titres des auto-anticorps anti-

BP180 et anti-BP230 sont probablement plus élevés dans les PM avec atteintes extra-buccales que 

dans les PM avec atteinte exclusive de la cavité buccale. 
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4.2 Principales forces de l’étude 

 

Cette étude est, à notre connaissance, la seule étude française sur le sujet. En effet, quelques études 

se sont intéressées aux étiologies, aux cibles antigéniques spécifiques ou à la prise en charge de la 

PM, mais aucune ne traite de la valeur diagnostique des tests ELISA pratiqués lors du diagnostic.  

 

Bien qu’il s’agisse d’une maladie rare (pour rappel : 70 nouveaux cas par an estimés en France), 

cette étude comprend un nombre de patients atteint de PM avec atteinte endobuccale stricte  

(rappel : 35 cas de PM dans notre étude) relativement supérieur aux autres études : 30 cas dans 

l’étude italienne de Petruzzi et al. et 30 cas dans l’étude d’Hayakawa et al (2014) [12]. 

 

Concernant la population recrutée, les critères d’inclusion et d’exclusion, ainsi que le diagnostic 

réalisé par un seul praticien expérimenté, limitaient les biais de classement. 

 

4.3 Limites de l’étude 

 

C’est une étude rétrospective et l’approche diagnostique n’était pas adaptée spécifiquement à 

l’étude que nous avons conduite. Ainsi, un certain nombre de données concernant les résultats des 

tests ELISA étaient manquantes. Cependant, une étude prospective paraissait difficilement 

réalisable en raison de l’incidence très faible de la PM. Cela aurait nécessité une période de suivi 

sur plusieurs années. 

Enfin, la PM est une pathologie d’évolution chronique, et nous n’avons pas assez de recul clinique 

sur les patients récemment diagnostiqués. Ainsi des atteintes extra-buccales de PM pourraient se 

manifester plusieurs années après le début de la maladie. [17,29] 
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Conclusion  
 

 

 

Les résultats de notre étude, ainsi que les recherches menées au cours de l’élaboration de cette thèse, 

nous ont permis de répondre à notre problématique : les faibles performances diagnostiques des 

tests ELISA anti-BP180 et anti-BP230 retrouvées dans notre étude, ne nous permettent pas de 

recommander l’usage systématique de ces examens dans le diagnostic de pemphigoïde des 

muqueuses avec atteinte endobuccale stricte. 

L’examen clinique associé à l’immunofluorescence directe restent la règle dans le diagnostic. 

Cependant, la recherche de nouvelles cibles antigéniques ayant un rôle dans la réaction auto-

immune à l’origine de la PM, pourraient à l’avenir permettre de constituer un outil supplémentaire 

dans le diagnostic de PM. 
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Annexe : Protocole ELISA Euroimmun ® 
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Résumé 
 

L’objectif de cette étude était d’évaluer les performances des tests ELISA réalisés en 

routine dans le diagnostic de pemphigoïde des muqueuses avec atteinte buccale stricte. 

Pour cela nous avons réalisé une étude diagnostique rétrospective monocentrique basée 

sur les résultats des tests ELISA anti-BP180 et anti-BP230 réalisés dans  le diagnostic de 

DBAI, entre janvier 2010 et septembre 2021, au sein de l ’Unité d ’Activité Médicale de 

pathologies des muqueuses du CHU de Bordeaux. Afin d’évaluer leurs performances 

diagnostiques, nous avons calculé leur sensibilité (Se), leur spécificité (Sp), leur valeur 

prédictive positive (VPP) et leur valeur prédictive négative (VPN). 58 patients ont été 

inclusdans notre étude, dont 35 avaient une pemphigoïde des muqueuses avec atteinte 

endobuccale stricte. Le groupe contrôle était constitué de 23 patients qui avaient une autre 

dermatose bulleuse auto-immune que la pemphigoïde des muqueuses. Pour BP180 : Se = 

26%, Sp = 70%, VPP = 56%, VPN = 38%. Pour BP230 : Se = 0%, Sp = 96%, VPP = 0% 

et VPN = 39%. L’analyse des résultats semble montrer une faible performance des tests 

ELISA anti-BP180 et anti-BP230 dans le diagnostic de PM avec atteinte endobuccale 

stricte. 

Abstract 
 

The aim of this study was to evaluate the performance of ELISAs tests routinely prescribed 

in the diagnostic of mucous membrane pemphigoid limited to buccal mucosa. For this 

purpose, we conducted a retrospective monocentric diagnostic study based on the results 

of the anti-BP180 and anti-BP230 ELISAs tests performed in the diagnosis of DBAI, 

between January 2010 and December 2021, in the Medical Activity Unit of Mucosal 

Pathologies of the Bordeaux University Hospital. In order to evaluate their performance, 

we calculated the sensitivity (Se), specificity (Sp), positive predictive value (PPV) and 

négative predictive value (NPV) of the anti-BP180 and anti-BP230 ELISAs. 58 patients 

were included, 35 of whom had mucosal pemphigoid with strict buccal involvement. The 

control group consisted of 23 patients who had another autoimmune bullous dermatosis. 

For BP180 : Se = 26%, Sp = 70%, PPV = 56%, NPV = 38%. For BP230 : Se = 0%, Sp = 

96%, PPV = 0% and NPV = 39%. The analysis of the results seems to show a poor 

performance of BP180 and BP230 ELISAs tests for the diagnosis of PM with strict 

endobuccal involvement. 
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