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De qui parle-t-on ?

Découvert par Paul Ehrlich en 1879. Caractéristiques 
physiques, coloration par l’éosine (se fixe aux protéines 
fortement basiques des éosinophiles). 

Pas évident à étudier vu leur « rareté » chez l’humain. 
Maintenant outils performants d’études (isolation, 
culture, …) 
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Granules

Cristaloïde
MBP (Major basic protein) : perm. memb. cellule cible 
EPO (Eosinoperoxydase) : produits oxydants 
ECP (Eosinophil cationic protein) : RNAsique 
EDN (Eosinophil derived neurotoxin) : RNAsique 
Collagénase 
~25 cytokines 

Granulations primaires
Lysosomes 

Autres
Vésicules sécrétoires, lipides
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Cytométrie en flux ?

« Peu d’intérêt » ici… 

Manque de marqueurs spécifiques 

Overlap avec d’autres populations 

Petit Forward Scatter (confusion avec débris ?) 

Pas vraiment de différences immunophénotypiques avec des 
situations pathologiques

- « Comme les neutrophiles, mais CD16-» 
- CMF permet d’exclure autre chose (LyT, …)

CD45/SSC 
FSC/SSC



Nature Reviews Immunology, Rosenberg et al 2012

Récepteurs pour Ig 
IgG (CD32), IgA (CD89)

Récepteurs du complément 
CD35, CD88

Récepteurs de cytokines 
IL-3R (CD123), IL-5R (CD125), GM-CSFR 

R : IL-2, IL-4, TNF-a, …

Récepteurs chémokines 
CCR1 et CCR3

Molécules d’adhésion 
VLA4 (CD49d), CD44, CD62L, CD11*

Toll-like receptors
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Rôle éosinophile ?

Toxicité parasitaire ? Surtout observé « in vitro ». Confilts littérature ! 

Selon micro-environnement, cellule effectrice ou régulatrice 

Immunité anti-tumorale 

Toxicité tissulaire et lésion d’organe 

Réparation et remodelage tissulaire (et +/- fibrose), homéostasie 

Régulation de la réponse immunitaire locale



Conception « moderne » des 
fonctions des éosinophiles

Jacobsen  
JACI 2007



« Accumulating tissu eosinophils are actually regulators of local 
immunity and/or Remodeling/Repair in both health and disease » 

Dualité fonctionnelle : le bon et le pas bon

VS

Local Immunity And/or Remodeling/Repair



Hyperéosinophilie



Définition

Norme < 500/µL (100-400) 

Eosinophilie :  < 1500/µL 

Hyperéosinophilie :  > 1500/µL

Légère : 500 - 1500/µL 
Modérée : 1500 - 5000/µL 

Sévère : > 5000/µL



Différents volets…

HEMATO

Parasitaire

Systémique
ALLERGIES

IatrogèneIdiopathique



Monsieur G



Monsieur G, 53 ans

Découverte éosinophilie chez donneur de sang 

Fatigue et myalgies depuis 1 mois 

Pas de t°, diarrhée, éruption, Raynaud ou sécheresse 

Pas d’animaux ou de voyage 

Aires ganglionnaires libres, mais petites adénopathies 
au SCAN, confirmé au PET. Suspicion lymphome ? 

2900/µL



Biopsies ganglionnaires —> « négatives » 

Mise sous corticoïdes, régression de l’éosinophilie. Mais 
vu les images SCAN, on reste prudent. 

Contexte auto-immun ? Image de NANA (ANCA 
atypique). MPO, PR-3 négatifs 

Diminution des corticoïdes



3 mois plus tard

Récidive rapide de l’éosinophilie, sueurs et température 
à la diminution du médrol 

Remise en cause diagnostic —> moelle puis biopsie 
ganglion abdominal de manière chirurgicale



Ponction médullaire



HODGKIN ?? RTCD4/CD8 = 2



Biopsie ganglionnaire

HODGKIN !

RTCD4/CD8 = 6



Lymphome de Hodgkin

Diagnostic sur biopsie ganglionnaire (ou moelle) 

Cellules de Hodgkin et cellules de Reed-Sternberg 

Rapport TCD4/CD8 élevé ! 

Souvent tissu de granulation présent 
(éosinophiles, neutrophiles, …) 

CD15, CD30 (anapath), CD40, CD71, CD95 

Augmentation des CD57+ dans les formes riches 
en lymphocytes

Nodulaire à 
prédominance 
lymphocytaire

Forme classique
Sclérose nodulaire
Cellularité mixte

Déplétion lymphocytaire

Prédominance lymphocytaire

Pas d’éosinophilie, popcorn



Monsieur G



Homme, 39 ans

Asthénie, sensation fébrile depuis 1 mois 

Angine, traitée par bêtalactamines 

Sueurs nocturnes 

Depuis 24 heures, rash cutané  

Lymphopénie

1800/µL



Moelle osseuse





C D 3 - ,  C D 4 + ,  C D 5 +  !

PAT H O L O G I E  T  ?  
T C R  E T  G A N G L I O N



Ganglion





G AT I N G  B  C D 1 9 +  E T  T  C D 3 +

P O P U L AT I O N  C D 3 - ,  C D 1 9 - ,  C D 5 6 - ,  C D 4 + ,  C D 5 +   
PA R M I  L E S  LY M P H O C Y T E S



❖ SLPT (CD4, CD45, CD8, CD1a, CD2, CD19, CD10, CD3)

Fraction CD10+

T C R  M O L E C U L A R  B I O L O G Y  :  N E G AT I V E  
( I D E N T I C L O N E )

Lymphome T angio-immunoblastique !



S A N G  P É R I P H É R I Q U E

CD3-
cCD3+
CD4+
CD5+
CD8-

CD56-
CD19-



R E C H U T E  E T  L C R …

+  M É N I N G I T E  À  C R Y P T O C O Q U E  !



Eosinophilie et Lymphomes T

Lymphome T angio-immunoblastique, LNH-T NOS et Sézary >> … 

Exploration lignée T fait partie du bilan éosinophilie 

CD3-CD4+ dès 0,5% 

CD3+CD4+CD7- dès 10% (5%?) selon l’âge 

CD3+CD4-CD8- si TCRαβ 

Biopsies si « nécessaire ou disponible »



Madame F



Femme, 67 ans

Splénomégalie 

Douleurs ++ 

Pas de voyage récent ni ancien 

Eosinophilie à 1350/µL 

Moelle hypercellulaire avec des éosinophiles 
à différents stades de maturation 

Petit clone B « CLL-like » et petit MGUS

1350/µL



Cytogénétique

Pas de BCR-ABL ou de réarrangement clonal T 

Translocation t(5;12) impliquant le gène PDGFRB en 5q32-q33



Leucémie ?

+++/µL



Caryotype pas toujours « positif », intérêt de la RT-PCR pour le 
transcrit de fusion

Fatigue, fièvre, rash, angioedèmes, myalgies, perte de poids et diarrhée 
Risque de thrombose augmenté



Récepteur du PDGF
Platelet-derived Growth Factor
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Activation constitutive du PDGFR-A



LMA « M4eo » : inv(16)



Hématologie

Lymphome de Hodgkin, (lymphomes B) 

Lymphomes T (Sézary, LAIT, HTLV-1, NOS, …) 

LMA inv(16) 

FIP1L1-PDGFR 

LMC, néoplasies myéloprolifératives  

Eosinophilic syndrome (SHE) : voir ci-dessous



Madame D



Femme, 68 ans

Malaises, fatigue anormale 

Légère anémie et plaquettes un peu <150.000/µL 

Pic IgM 

Bouge moins bien son côté droit, Maux de tête et nuque 

Progressivement difficile d’articuler le mot « pâteux » 

Impression fluctuante endormissement membre supérieur gauche 

Dysarthrie

3500/µL





Lymphocytes B monoclonaux Kappa

Déséquilibre cK/L dans les plasmocytes
MYD88 L265P pas encore disponible à l’époque

IgM monoclonale



Neurologie

Manifestations neurologiques 

Suspicion syndrome de Bing Neel (complication neurologique 
de la maladie de Waldenström) 

Polyneuropathie auto-immune médiée par les IgM 

PL —> recherche infiltration lymphomateuse : négatif  

IRM cérébrale —> tableau de vascularite 

ANCA et FAN : négatifs.



Quid ?

Biopsie stéréotaxique : nécrose subaiguë secondaire à une vascularite avec 
thrombose 

Suspicion de vasculite Churg Strauss :  + quand 4 critères/6 

Asthme + 

Eosinophilie + 

mono/poly-neuropathie+ 

Infiltrats pulmonaires labiles 

Sinusites + 

Présence d’éosinophiles extravasculaires à la biopsie
American College of Rhumatology



Granulomatose éosinophilique 
avec polyangéite (Churg Strauss)

Granulomatose et infiltration éosinophilique de l’appareil 
respiratoire associée à une vascularite des vaisseaux de petit et 
moyen calibre. Asthme et hyperéosinophilie. 

Attention atteinte cardiaque 

Atteinte neurologique chez environ la moitié des patients 

Diagnostic non aisé. Asthme + troubles neuro, cutané, digestif ou 
cardiaque. Et éosinophiles… 

p-ANCA, MPO+ : environ 40% des cas (dépend des sources)



Maladies systémiques

Granulomatose éosinophilique avec 
polyangéite (Churg Strauss) 

Granulomatose de Wegener 

Péri-artérite noueuse 

Connectivites 

Oesophagite à éosinophiles, …



Mademoiselle P



Fille 16 ans

Fatigue 

Hyperéosinophilie à 8000/µL 

Clinique sans grand intérêt si ce n’est l’apparition de 
« griffures sur les bras et le dos » avec prurit, disparaissent après 
quelques heures 

Voyage en Martinique 1 an auparavant 

Cytométrie : OK pour CD2, CD3, CD4, CD5, CD7. Pas de CD10 ni 
CD1a. Le CD25 est négatif (pas de lymphoïde « HTLV-1 »)

8000/µL







Examens complémentaire

Ecchinococcose hépatique 

Sérologie echinococcus granulosus positive. 

Sérologie filaire faiblement + —> réaction croisée ? 
Absence de microfilaires.



Echinococcose

2 formes principales : cystique (hydatidose) et alvéolaire 

Ingestion d’oeufs présents dans les aliments, eau, terre, 
ou contact direct 

Chien, moutons, renard, … 

Diagnostic par échographie, CT scan (et IRM) 

Traitement chirurgical, albendazole

Echinococcus granulosus





Monsieur L



Homme 18 ans

Hyperéosinophilie à 5000/µL 

Voyage récent au Togo 

Rajout bilan parasitaire

5000/µL



Schistosoma

?



Au labo ?

Recherche d’oeufs

S. haematobium

S. mansoni

S. mansoni, S. japonicum, S. mekongi, S. intercalum, S. guineensis, (S. haematobium)



Bilharzioses

1851, découverte en Egypte (« Bilharz ») 

Hôte intermédiaire : mollusques d’eau douce, spécifique 
d’espèce 

Diagnostic : notion de bains d’eau douce, 
hyperéosinophilie, urines, selles, biopsie rectale 

Praziquantel (biltricide) 

Lutte mollusques, éducation sanitaire, vaccin ?





Monsieur CM



Homme, 30 ans

Douleurs abdominales depuis 1 mois 

Voyage en Thaïlande récemment, Eruption cutanée 

« Malaise avec chute suite à de fortes douleurs 
abdominales épigastriques, type brûlures, qu’il a ressenti 
en buvant un Gin-Tonic ! »

Traveling is dangerous



STRONGYLOÏDES S. stercoralis



Strongyloïdes (anguillulose)

Muqueuse duodénojéjunale, douleurs épigastriques, diarrhées, allergie 
cutanée (migration) 

Attention réactivation en cas d’immunosuppression (corticoïdes, HIV, HTLV-1, 
chimio, …) ! Syndrome d’hyperinfestation, peut être mortel… 

Syndrome de Löffler (infiltrats pulmonaires, liés aux phénomènes mécaniques 
et allergiques secondaire à la présence de larves de parasites, éosinophilie) 

Examen parasitologie des selles (larves) 

Sérodiagnostic hasardeux (réactions croisées ++) 

Ivermectine



Strongyloïdes (anguillulose)



Parasites en général ? —> Helminthiases…



« Helminthes »

En général, helminthiases (large famille) 

Localisation intra-tissulaire (filaires, schistosomes, 
toxocarose) ou des cycles tissulaire/intra-luminal 
(ascaris, ankylostomes, douves) 

Phase tissulaire : hyperéosinophilie majeure 

Courbe de Lavier : latence, croissance et décroissance

Courbe de Lavier



« Autochtones »

www.cereo.fr

Tropiques or not Tropiques ?

http://www.cereo.fr


« Tropical »

www.cereo.fr

Tropiques or not Tropiques ?

Filariose, bilharziose, anguillulose, ankylostomose



Que faire ?

Sérologies (Institut de Médecine Tropical à Anvers) 

Examen parasitologique des selles (ou urines) 

PCR ? Pas pour tout… 

Tx anti-parasitaire d’épreuve (albendazole, ivermectine, …) 



LOA-LOA

Loa-loa, Wuchereria bancrofti, mansonella, … 



Parasitologie

Helminthiases 

Tropique or not Tropique ? 

Parfois pas évident de mettre en évidence le 
parasite incriminé —> Traitement anti-
parasitaire d’épreuve (albendazole, 
flubendazole + ivermectine) 

En général, IgE augmentées



Allergies/atopies 
Médicaments

Asthme 

Atopies (eczéma, …) 

Allergies, Rhinites, 
bigorneau 

Médicaments

Souvent, éosinophilie légère (<1500/µL)

Allopurinol, carbamazépine,  
sulfamidés, phénobarbital, …



Remettons un peu d’ordre dans tout ça…



Syndrome  
Hyperéosinophilique

Helminthes

Autres

Atopies 
Allergies

Médicaments

Auto-
immunité

Hodgkin

Lymphomes T 
LAIT? Sézary?

LMA inv(16) 
LMC, SMP

FIP1L1-PGDFR



SHE 
Syndrome Hyper Eosinophilique

Entité à part



Nouvelle classification par Eosinophilologues 
Eosinophilie sanguine > 0,5 G/L 

Hyperéosinophilie (HE)  

> 1,5 G/L dans le sang à au moins 2 reprises 

et/ou HE tissulaire définie par au moins 1 des critères 

> 20% éosinophiles à la BOM (ANC) 

Infiltrat étendu 

Dépôts extra cellulaires significatifs de protéines cationiques d’éosinophile 

Syndrome hyperéosinophilique (SHE) 

HE sanguine et/ou tissulaire 

Lésion ou dysfonction d’organe attribuable à l’HE tissulaire 

Absence d’autre cause
Valent, JACI 2012



SHE idiopathiques 
(50 à 70%)

SHE Secondaires 
Lymphoïdes 

Th2 anormaux sécrétant IL-5

Eosinophilie 
familiale

SHE clonaux 
1) Leucémie Eo dont PDGFR 

2)    Autres

Syndromes de 
chevauchement et 

maladies à PNE 
restreintes à un 

organe

Valent, JACI 2012Prédominance masculine !



Anomalies hémogramme 

Splénomégalie 

B12 augmentée, tryptase augmentée 

Corticorésistance des éosinophiles 

Ulcération des muqueuses

SHE clonaux 
1) Leucémie Eo dont PDGFR 

2) Autres



SHE clonaux

Leucémie chronique à éosinophiles, le plus souvent avec 
réarrangement FIP1L1-PDGFRA, PDGFRB, FGFR1, …

Si corticorésistance…

- JAK2 et BCR-ABL 
- Recherche transcrit de fusion FIP1L1-PDGFRA, RT-PCR 
-   Cytogénétique : 4q12 (PDGFRA), 5q33 (PDGFRB), 8q11 (FGFR1) ou 9p24 (JAK2) 
-   NGS ?



Recherche Hodgkin, LNH-T épidermotropes, LAIT, … 

SHE « lymphoïdes » : éosinophilie secondaire à sécrétion 
d’IL-5 par un clone lymphocytaire T 

CD3-, CD4+ 
CD3+, CD4+, CD7- 
CD3+, CD4-, CD8-, TCRαβ

SHE Secondaires 
Lymphoïdes

Corticothérapie OK sur manifestations cliniques Eo

Atteintes cutanées, adénopathies, digestive, …



www.cereo.fr

Recherche clonalité T (10% en CMF CD3+CD4+CD7-)



SHE-lymphoïde VS T angio-immunoblastique

CD10-, PD1-, CXCL13- 
Plus chronique, « indolent »

Syndr. lymphop. T 
CD3-CD4+ indolent, Eo+ LAIT

Absention            Corticoïdes              INFa, anti-CD52          CHOP, Protocoles

Thérapeutique  

CD10- 
TFH-

CD10+ 
TFH+

« Transformation » ?
??

CD10-/+ 
TFH-/+

Mutations additionnelles ? 
Micro-environnement ? 

EBV ? 
Allergies IgE, CD23 (FcεRII)

D’après G Lefevre, CHRU Lille, CEREO



SHE idiopathiques 
(50 à 70%)

SHE Secondaires 
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Th2 anormaux sécrétant IL-5

Eosinophilie 
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SHE clonaux 
1) Leucémie Eo dont PDGFR 

2)    Autres

Syndromes de 
chevauchement et 
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restreintes à un 
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Valent, JACI 2012Prédominance masculine !



Syndromes de chevauchement et 
maladies à PNE restreintes à un organe



Et puis sinon

« Idiopathique »



WHO2016

Myeloid/lymphoid neoplasms with eosinophilia and 
rearrangement of PDGFRA, PDGFRB or FGFR1 or with 
PCM1-JAK2. 

Chronic eosinophilic leukemia not otherwise specified 
(NOS) 

Lymphocyte-variant hypereosinophilia is an aberrant T-
cell clone-driven reactive eosinophilia 

SHE idiopathique, diagnostic d’exclusion



Bon, on fait quoi ?



Approche pratique…



Causes les plus fréquentes

Allergies, atopies, médicaments 

Parasitoses 

(Néoplasies)



Approche pratique

Recherche de l’étiologie 

Causes primaires 
(« clonales ») VS secondaires 
(stimulation cytokinique) 

Taux d’éosinophiles 

www.revmed.ch 2013

http://www.revmed.ch


Hyperéosinophilie

<1500/µL >1500/µL

Atopies 
Insuffisance surrénalienne 
Parasitoses  
(oxyure, Taenia, hydatidose) 
Tuberculose 
HCV 
Connectivites

Parasitoses Cancers, hémopathies Iatrogène Autres

Cf tableaux Hodgkin 
Lymphomes T 
Néoplasies myéloprolifératives 
Leucémies aiguës 
Néoplasies solides

Antibiotiques 
Carbamazépine 

Héparines 
Allopurinol 

AINS 
Sulfamidés

HIV, HCV, HTLV1 
Vascularites 

Déficits immunitaires 
Sarcoïdose 

Syndromes hyperéo

www.cereo.fr (centre de référence national des syndromes hyperéosinophiliques)

http://www.cereo.fr




DRESS (« Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Syndrome ») : 
hypersensibilité médicamenteuse (t°, éruptions, oedèmes, adénopathies, 
atteintes viscérales). Mortalité 10% ! —> Arrêt médicament, corticothérapie 

Invasion helminthique massive (formes larvaires) : fièvre, dyspnée 
asthmatiforme avec infiltrat pulmonaire (syndrome de Loeffler) et signes 
cutanés (prurit, urticaire). Confirmation biologique difficile (séro négative ? 
recherche parasite neg). 

Vascularites systémiques : Churg Strauss. ! Si asthme sévère, polypes 
nasaux, purpura vasculaire, néphropathie glomérulaire, neuropathie, … —> 
protéinurie, IR, cardiomyopathie, manifestations GI sévères, atteinte SNC. 

Hémopathies d’évolution rapide

Si risque d’aggravation systémique



Approche diagnostique

Refaire formule sanguine Eosinophilie confirmée ? Quel est le taux absolu ?

Compléter anamnèse 
A. Anamnèse par système 
B. Médicaments et toxiques : traitements prescrits, sans 

prescription, médecine parallèle et compléments, stupéfiants 
C. Allergies 
D. Voyages 
E. Régimes particuliers 
F. Entourage

A. Symptômes généraux (fièvre, perte pondérale), signes respiratoires, digestifs, 
cutanés. 

B. Identifier ceux potentiellement responsables d’une éosinophilie 
Insister sur les médicaments pris de manière régulière (AINS, IPP, …), vitamines, 
oligoéléments, phytothérapies, tisanes,… 
C. Rhino-conjonctivites, asthme, eczéma, ATCD réac médic, … 
D. Voyages récents ou anciens : contact eaux douces, séjour forêt, aliments 

contaminés 
E. Consommation de viande ou de poisson cru ou mal cuit, cresson sauvage, … 
F. Exposition à des animaux 

Examen physique Examiner la peau, muqueuses, tissus mous, recherche adénopathies, …

Examens para-cliniques de base 
A. Exclure une dysfonction d’organes 
B. Recherche un syndrome inflammatoire 
C. Recherche de parasites 
D. Radiographie du thorax

A. Tests hépatiques, fct rénale, sédiment, troponine 
B. CRP, IgE 
C. Sérologie helminthes (strongyloïdes, … + tropiques si voyage en 

provenance d’une zone endémique) 
D. En cas de symptômes respiratoires 

Examens complémentaire

Selon anamnèse et bilan de base 
Recherche parasites dans les selles, urines, LBA, expecto 
Biopsie tissulaire 
CT ou IRM 
Ponction-biopsie de moelle 
Autres : ANCA, FAN, tryptase, FIP1L1-PDGFRA

Un exemple parmi d’autres…

www.revmed.ch, 2013

http://www.revmed.ch


Thérapeutique

Dépend de la cause (parasite ? …) 

Corticostéroïdes (éosinophiles et lymphocytes T) 

Hydroxyurée 

Anti-IL-5



« Et si on n’en avait pas ? »



« Ce ne serait pas trop 
grave… »

Pas trop d’influence sur les personnes en bonne santé 
PNE participent probablement de manière redondante à de nombreux phénomènes 

d’homéostasie tissulaire. 
La simple abolition des PNE ne serait pas suffisante à induire une pathologie…

—> Utilisation d’un thérapeutique ciblée :-) 
Anti-IL-5 : très bien toléré



CONCLUSION

On est bien en Belgique :-) Profitez de la mer du Nord ! 

Cela part dans tous les sens 

Recherche de la cause, anamnèse minutieuse. On ne traite pas une NFS ! 

Procéder par étapes si pas d’urgence, surveiller si atteinte cardiaque  

Il reste énormément de questions sur le rôle précis des éosinophiles ! 

Bon courage ! :-)


