Évolution des gammapathies monoclonales de signification indéterminée (MGUS) au cours de la polyarthrite rhumatoïde (PR) traitée par rituximab.
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Rationnel :

La MGUS est définie par la présence d’une gammaglobuline monoclonale chez un patient indemne de signe de myélome ou d’une autre pathologie maligne (maladie de Waldenström, amyloïdose primitive, lymphome B, leucémie lymphoïde chronique). Le taux de la gammaglobuline monoclonale est inférieur à 30 g/L, l’infiltration plasmocytaire médullaire inférieure à 10 % et il n’y a pas de stigmates de myélome : hypercalcémie, anémie, insuffisance rénale ou lésions osseuses (1).
C’est une pathologie fréquente atteignant 3,2 % de la population, l’âge moyen du diagnostic est d’environ 70 ans et est très rare avant 40 ans. Il existe une prédominance masculine et sa prévalence est plus élevée chez les sujets noirs (2).

Le principal risque de la MGUS est son évolution vers un myélome multiple. On distingue un groupe à faible risque (protéine monoclonale < 15 g/L, de type IgG, ratio de chaine légères libres urinaires normal). Chez ces patients, le myélogramme n’est indispensable que s’il existe des stigmates biologiques de myélome. Ils pourront être surveillés par l’électrophorèse des protides plasmatiques à 6 mois puis tous les 2 à 3 ans en l’absence de signe évocateur de malignité. Pour les autres (risque intermédiaire et élevé), le myélogramme doit être pratiqué avec un examen conventionnel et un immunophénotypage des plasmocytes, un scanner abdominal doit être pratiqué en présence d’une IgM monoclonale, la CRP, la LDH et la β2-microglobulines doivent être dosées dans le sang. En l’absence de signes de malignité, les patients pourront être suivis tous les 6 mois et à vie par électrophorèse des protides plasmatique et NFS (3).
Les patients atteints de MGUS ont un risque relatif plus élevé de myélome mais également d’autres pathologies : pathologies malignes de la lignée myéloïde, infections bactériennes, pathologies rénales et hépatiques. Le principal facteur influençant la mortalité est l’âge de découverte de la MGUS (4).
La polyarthrite rhumatoïde n’est pas un facteur de risque de développer une gammapathie monoclonale (MGUS ou myélome multiple) (5). Nous n’avons pas retrouvé dans la littérature de lien entre les différents traitements de fond de la PR (methotrexate, leflunomide, anti-TNFα, abatacept, anti-Il6) et les gammapathies monoclonales.
La présence d’une protéine monoclonale dans la PR semble être un marqueur de sévérité de la maladie (6,7).

Les plasmocytes n’expriment pas le marqueur de différenciation CD 20, le rituximab ne devrait donc pas interférer sur le développement des gammapathies monoclonales. Toutefois, une étude récente a retrouvé un risque relatif augmenté de développer une gammapathie monoclonale dans le cadre de désordres immunitaires prolongés suggérant un rôle favorisant de la stimulation antigénique prolongée (8). Un meilleur contrôle de la PR pourrait réduire ce risque. Enfin, l’utilisation des anticorps anti-CD20 pourrait modifier la composition des différents compartiments médullaires et favoriser l’évolution des MGUS vers un myélome.
L’objectif de notre étude est de recueillir les observations de patients atteints de PR et porteurs d’une MGUS chez qui un traitement par rituximab est ou a été administré afin de connaître l’influence du traitement sur la gammathie.
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