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Synopsis 
 
L’association entre polyarthrite rhumatoïde (PR) et hyperéosinophilie a été signalée 
dans plusieurs publications depuis environ un demi-siècle (1), mais essentiellement 
sous la forme d’observations ou de petites séries de cas, sans toutefois qu’un lien 
formel entre les deux conditions puisse être affirmé. En effet, de par le caractère 
descriptif de ces publications (anciennes pour la plupart) et de la méthodologie 
utilisée, il n’est pas possible de se prononcer sur la nature du lien entre PR et 
hyperéosniophilie, et, même si l’impression générale est tout de même celle de 
l’existence d’une association préférentielle (et pas simplement fortuite, bien que la 
forte prévalence de la PR ne permette pas de l’exclure), de nombreux cas de la 
littérature semblent pouvoir être expliqués par une autre étiologie (majoritairement 
parasitaire ou iatrogène, notamment en lien avec les traitements historiques de la PR 
comme les sels d’or ou la D-Penicillamine) (2-5). Par ailleurs, beaucoup de ces 
publications datent d’une période où les techniques de biologie moléculaire n’étaient 
pas aussi performantes qu’aujourd’hui, rendant impossible l’établissement d’un 
diagnostic étiologique complet concernant l’hyperéosinophilie. 
 
Il existe tout de même trois études prospectives, de bonne taille, qui se sont 
intéressées à l’hyperéosinophilie dans la PR. Dans la première (6), menée en 
Turquie  entre 2001 et 2002, les auteurs ont inclus 1000 consultants d’une clinique 
de rhumatologie, 182 avaient un diagnostic de PR et parmi ceux-ci 15 (7,6%) étaient 
hyperéosinophiliques. Les conclusions des auteurs sont par ailleurs difficilement 
interprétables compte-tenu de la grande variété des pathologies représentées. La 
deuxième étude se déroulait en Argentine (7) et rapportait 109 cas de PR dont 8 
(7,33%) étaient jugés hyperéosinophiliques (seuil fixé à 350/mm3). A chaque fois, 
des arguments pour une étiologie parasitaire étaient retrouvés. Enfin, la dernière est 
une étude ancillaire de la cohorte française ESPOIR (8) qui comportait un peu plus 
de 813 patients avec arthrites de survenue récente (entre 6 semaines et 6 mois) d’au 
moins 2 articulations, qui étaient vierges de traitements spécifiques à l’inclusion. 
Vingt-six (3,2%) des 804 patients, dont les données étaient interprétables, avaient 
des éosinophiles ≥ 500/mm3 au départ et chez 19 d’entre eux le diagnostic de PR a 
finalement était retenu. A l’entrée dans l’étude ces 19 patients avaient des taux de 
lymphocytes et d’IL17 statistiquement plus élevés que ceux sans hyperéosinophilie. 
Chez 17 de ces patients les données à 3 ans étaient disponibles, avec quelques 
éléments subjectifs en faveur d’une activité plus importante de la maladie (EVA 
maladie, intensité de la raideur matinale, HAQ) et une proportion plus élevée de 
patients sous DMARD, par rapports aux PR sans hyperéosinophilie initialement. De 
manière notable, à 3 ans il n’y avait plus que 8 patients (1,3%) avec 
hyperéosinophilie sur les 608 PR confirmées encore suivies, et seulement 2 d’entre 
eux présentaient aussi cette anomalie au début de l’étude. 
Il est important de noter que les résultats de ces 3 études n’étaient pas en faveur 
d’une fréquence plus importante des manifestations extra-articulaires chez les 
patients avec PR et hyperéosinophilie, contrairement à ce qui peut être dit dans 
certains case reports, mais que l’existence d’une maladie un peu plus active est 



possible (à confirmer) aux vues des résultats de la dernière étude, qui a aussi le 
mérite de limiter les problèmes d’hyperéosinophilie iatrogène de par son design. En 
revanche, par défaut de suivi longitudinal et/ou d’effectifs (seulement 2/19 patients 
avec éosinophiles ≥ 500/mm3 à l’entrée et à 3 ans dans la cohorte ESPOIR), ces 
études ne sont pas informatives vis-à-vis des hyperéosinophilies persistantes ou 
récidivantes survenant dans le cadre d’une PR et aucun bilan étiologique approfondi 
spécifique ne semble avoir été nécessaire. 
 
Nous savons aujourd’hui que la classification dichotomique historique des maladies 
du système immunitaire basée sur la polarisation de la réponse T helper en Th1, 
cellulaire, d’un côté et Th2, humorale,  de l’autre, est plus que simpliste (9-10). En 
réalité, la physiopathologie de ces maladies, et en l’occurrence de la PR (étiquetée 
Th1), est bien plus complexe, avec l’implication de ces 2 voies à différents niveaux, 
ainsi que de nombreux autres sous types de lymphocytes CD4+, ce qui est bien 
reflété par la diversité des traitements potentiellement efficaces (11). Ainsi, bien que 
les pathologies à éosinophiles soient classiquement étiquetées Th2, l’existence de 
mécanismes physiopathologiques communs à ces deux conditions a une certaine 
logique, compte tenu du rôle central joué par les lymphocytes CD4+ dans certaines 
hyperéosinophilies dites secondaire (avec, à l’extrémité du spectre, le variant 
lymphoïde du syndrome hyperéosinophilique) et dans la PR. De manière un peu plus 
anecdotique, il a été rapporté quelques cas de patients asthmatiques (12) et un cas 
de pneumopathie chronique idiopathique à éosinophiles (maladie de Carrington) (13) 
chez qui il existait une corrélation entre taux d’éosinophiles et titre des facteurs 
rhumatoïdes, plaidant indirectement pour l’existence d’une anomalie lymphocytaire T 
commune (14). 
 
Lors du 72ème congrès de la SNFMI nous avons présenté un poster rapportant les 
observations de deux hommes, tous les deux suivis pour une polyarthrite rhumatoïde 
dont l’évolution a été marquée par l’apparition d’une hyperéosinophilie majeure avec 
clonalité T en biologie moléculaire, ainsi qu’une anomalie phénotypique sur la lignée 
CD8 pour l’un d’entre eux, faisant craindre la survenue d'un variant lymphoïde de 
syndrome hyperéosinophilique.  
 
L’étude d’une population plus large permettrait d’estimer la fréquence de cette 
association, de décrire les caractéristiques de ces patients par rapport à une cohorte 
de PR « classiques », et éventuellement de déterminer quels sujets seraient plus à 
risque de développer ce genre de complication. Ces données pourraient constituer 
un 1er pas vers l’établissement d’un lien entre PR et hyperéosinophilie et conduire à 
des études plus fondamentales de mécanistique. 
 
Nous nous proposons donc, sous l’égide de la SNFMI et du CRI, et via un court 
cahier de recueil (à renvoyer par mail ou par fax – cf ci-dessous), de colliger le plus 
grand nombre possible de cas de PR associée à une hyperéosinophilie persistante 
pour laquelle un bilan étiologique spécifique a été réalisé et éliminait une cause 
parasitaire ou iatrogène. 
Ce travail constituera le sujet de thèse d’exercice de Martin Killian, qui pourra se 
déplacer, si besoin, dans les centres signalant des cas pour compléter le recueil des 
données cliniques, biologiques et thérapeutiques.  
 
Les participants seront bien entendu associés à ce travail. 
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