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Conflits d’intérêts 

Subventions recherches : pfizer, Abbvie, MSD, Janssen, Medac

Subventions congrès : pfizer, Abbvie, MSD, Janssen, Lilly, Novartis, Sandoz, Medac, Grunenthal

Interventions ponctuelles : pfizer, sandoz, Ipsen



Calcinoses

• Les 2 différents types de calcifications calciques
• Quelques exemples dont DM
• Le rôle des ions Ca2+, Pi, PPi
• Les pistes des traitements de réduction calcique

Le PPi
Le thiosulfate de sodium

• Points clés 



• Distrophique

• Métastatique

• Age

• Idiopathique

• Hypophosphatasie, hypomagnésémie (Gitelman), hémochromatose, 
familial, hyperparathyroïdie

Cristaux de phosphate de calcium (PC) 

Cristaux de pyrophosphate de calcium (PPC) 

Calcifications ectopiques 



• Différents types de cristaux de PC
• Hydroxyapatite 

• Apatite carbonatée 

• Octacalcium phosphate (OCP) 

• Tricalcium de phosphate

• Whitlockite

• Maladies génétiques 

IPPSD, CTFH, GACI, PXE…

• Maladies inflammatoires

Dermatomyosite, sclérodermie

Cristaux de phosphate de calcium (PC)



Fréquence

30 à 70 % dans la forme juvénile, plus rare dans 
la forme adulte

Localisation

Ubiquitaire, zones de frottement 

Surviennent à tout moment de la maladie, en moyenne 
entre 1 et 3 ans après le début de la maladie

Calcinose et dermatomyosite

FdR associés

Retard dg, inflammation persistante, faible dose initiale CT, CPK 
élevé, anti-NXP2



Intestin, os, rein

Génétique

Altération homéostasie 
Ca2+, Pi et PPi

Déséquilibre facteurs pro- et 
anti-calcifiants

Altérations ȼ 

Altération de la MEȼ

Calcification

Vieillissement

F. environnementaux

PPi, fétuin A, MGP, Ostéopontine, 
protéoglycanes…

Génétique

Vieillissement

F. environnementaux

Calcifications, hypothèses de formation

GénétiqueVieillissement F. environnementaux



Equilibre PPi/Pi et calcification

Ralph D 2022 Am J Pathol



Réduction des calcifications: le PPi ? 

Orriss 2020 Bone



Diminution des PPi et calcifications 

Rutsch F et al. 



Mouse GACI model Enpp1asj

Li 2013 Dis Mod Mechan

Diminution des PPi et calcifications 



ATP

Calcification

Diminution des PPi et calcifications 





Réduction des cristaux 

Bisphosphonate, inhibiteurs canaux calciques, probénécide, minocycline, cyclosporine, colchicine, 
NSAID, carbon dioxide laser, corticosteroide, anti-TNF, anti-CD20…

Sodium Thiosulfate ? 

Réduction de l’inflammation

Calcinose, quels traitements médicaux ?

Pyrophosphate ? 

Anti-IL-1

Anti-IL-6R ? 

AINS, colchicine, corticoïdes 



Réduction des calcifications: le PPi ? 

Albright R et al. 2015



Réduction des calcifications: le PPi ? 

Ziegler et al. 2017



Réduction des calcifications: le PPi ? 

Augmentation PPi plasmatique après administration orale 
chez volontaires sains

Eau enrichie en PPi diminue les calcifications 
des souris Abcc6-/-

Dedinszki 2017 Embo Mol Med



PPi encapsulé, 40 mg/kgEtat basal

Kozak E 2022 Exp Dermatol

Réduction des calcifications cardiaques 
chez souris traitées par gavage de PPi



Réduction des cristaux 

Bisphosphonate, inhibiteurs canaux calciques, probénécide, minocycline, cyclosporine, colchicine, 
NSAID, carbon dioxide laser, corticosteroide, anti-TNF, anti-CD20…

Sodium Thiosulfate ? 

Réduction de l’inflammation

Calcinose, quels traitements médicaux ?

Pyrophosphate ? 

Anti-IL-1

Anti-IL-6R ? 

AINS, colchicine, corticoïdes 



Hayden 2005 Cardiovascular Diabetology



Antidote des empoisonnements au cyanure 

Application locale pour acné et pityriasis versicolor

Prévention des toxicités des carboplatines et cisplatines

Proposé dans : 

Calcification vasculaire au cours de MRC 

Artériolopathie urémique calcifiante (CUA)

Calcinose tumorale urémique

CTFH

Sclérodermie systémique et DM

Sodium thiosulfate



Pasch 2008 Kidney International

TSS prévient les calcification de l’aorte chez les rats urémiques 



Malbos 2013 Rheumatology
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-STS -STS+STS +STS

4 patients, calcinoses tumorales symptomatiques

STS 10-20g/session de dialyse

TSS dans les calcinoses tumorales urémiques



-STS +STS

Quel schéma proposé aux patients non dialysés? 

Schéma thérapeutique 
17 à 20 g TSS IV/j
5j/mois
6 cycles

4 pts (1 SS, 2 DM, 1 Lupus), 3 adultes and 1 enfant (11y)
TSS diminue les douleurs chez 3 pts 

Mais…les calcinoses restent inchangées…

Margeau 2016 Joint Bone Spine

TSS dans sclérodermie systémique et DM 



23/04/214/10/19

Femme 27 ans 

2017 : calcinoses avec douleur  inflammatoire

2017: DM, anti-NXP2 +

CT 1 mg/kg 2018
IgIV 9 Cures 2018
Ritux 1000 mg 2019

TSS 20 g/semaine : T0 10/2019

TSS dans sclérodermie systémique et DM 



Jost 2016 JCEM

TSS en topique dans les CTFH



2021



• DM, 44 ans, calcinoses diffuses, handicapantes, résistantes à multiples traitements

• TSS injectable                      Régression majeure des calcinoses en 18 mois 

Goossens J 2018 Sem Arthritis Rheum

TSS injection intralésionnelle



Hypothèses

Anti-oxydant

Chélation du calcium

Production H2S

Stimulation eNOS

Induction d’inhibiteur de la minéralisation 

Inhibition de la transdifférenciation

Inhibition de l’inflammation

Hayden 2010 Cardiovascular Diabetology

Nasi 2016 PlosOne

Chen 2014 BBRC

Pasch 2008 Kidney International 

Marutani 2015 J Am Heart Assoc

Pasch 2008 Kidney International 

Hayden 2010 Cardiovascular Diabetology

Comment le TSS diminue les calcifications ? 
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D2D1H4 D28

Cryo-brûlure (T0)

Modèle de calcifications dystrophiques 

Gauffénic et al, données non publiées



Modèle de calcifications dystrophiques 

Gauffénic et al, données non publiées
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Modèle de calcifications dystrophiques 

Gauffénic et al, données non publiées

D7 D10 D14 = sacrifice

Days

T0

Injection de TSS à droiteCryo-brûlure bilatérale



Modèle de calcifications dystrophiques 

Gauffénic et al, données non publiées
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TSS à droite

Réduction des calcifications par injection locale de TSS 
avec un effet systémique controlatéral

Mécanismes ??



Réduction calcique : pistes potentiels 

PPi

TSS

Calcinoses : mécanismes de formation complexes

Rôle majeur du PPi

Difficile à traiter médicalement 

PHRCN 2017, ITS pilot : étude pilote nationale évaluant efficacité du TSS en injection locale 
dans les calcifications IPPDS, DM et sclérodermie (Pr. GUIGONIS Vincent, Limoges)

Conclusion



Merci de votre attention


