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BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ DéfinitionDéfinition

�� La bronchite à éosinophiles (sans asthme) est une La bronchite à éosinophiles (sans asthme) est une 
condition pathologique distincte de l’asthme et condition pathologique distincte de l’asthme et 
caractérisée par une inflammation bronchique à caractérisée par une inflammation bronchique à 
éosinophiles de la paroi des bronches.éosinophiles de la paroi des bronches.

�� En effet: En effet: 

�� Sujet normal: pas d’éosinophiles dans les Sujet normal: pas d’éosinophiles dans les 
crachats (limite supérieure de la normale crachats (limite supérieure de la normale 
enfant et adulte: 2,5%)enfant et adulte: 2,5%)

Cottin, Rev Fr Allergol, 2008-48



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ Définition (suite)Définition (suite)
�� Cytologie des crachats ou d’une expectoration Cytologie des crachats ou d’une expectoration 

induiteinduite
�� Bronchite à éosinophiles (sans asthme)Bronchite à éosinophiles (sans asthme)

�� 3 à 40% d’éosinophiles dans la cytologie des 3 à 40% d’éosinophiles dans la cytologie des 
crachatscrachats

�� Valeurs supérieures à celles dans l’asthmeValeurs supérieures à celles dans l’asthme
�� Seuil à 2,5 ou 3% considéré comme cliniquement Seuil à 2,5 ou 3% considéré comme cliniquement 

pertinent que si les éosinophiles sont la pertinent que si les éosinophiles sont la 
population  cellulaire prédominante à l’exception population  cellulaire prédominante à l’exception 
des macrophages.des macrophages. Spanevello et coll, AJRCCM, 2000

Brightling et coll, Chest, 2006



BRONCHITE A EOSINOPHILESBRONCHITE A EOSINOPHILES

◆◆ Inflammation bronchique à éosinophilesInflammation bronchique à éosinophiles

�� Asthme (variant éosinophilique)Asthme (variant éosinophilique)

�� Toux équivalent d’asthmeToux équivalent d’asthme

�� Toux dans un contexte d’atopieToux dans un contexte d’atopie

�� Bronchite à éosinophiles avec toux chronique Bronchite à éosinophiles avec toux chronique 
(bronchite à éosinophiles sans asthme)(bronchite à éosinophiles sans asthme)

�� BPCOBPCO

�� Pneumopathie à éosinophiles avec asthmePneumopathie à éosinophiles avec asthme

Gispon et coll, Thorax, 2002

Cottin et coll, Allergy, 2005



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ PhysiopathologiePhysiopathologie

�� Similitudes avec l’asthme éosinophiliqueSimilitudes avec l’asthme éosinophilique

�� Augmentation expression du gène de ILAugmentation expression du gène de IL 55

et du GMCSF dans le LBAet du GMCSF dans le LBA

�� Production accrue par les éosinophiles Production accrue par les éosinophiles 
bronchiques des leucotriènes Cbronchiques des leucotriènes C 44, D, D44, E, E44

(expectoration induite)(expectoration induite)



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ PhysiopathologiePhysiopathologie
�� Similitudes avec l’asthme éosinophiliqueSimilitudes avec l’asthme éosinophilique

�� Inflammation de la muqueuse bronchiqueInflammation de la muqueuse bronchique
�� Lymphocytes T (THLymphocytes T (TH 22))
�� MacrophagesMacrophages
�� MastocytesMastocytes

�� Remodelage vasculaireRemodelage vasculaire
�� Inflammation chronique à éosinophilesInflammation chronique à éosinophiles
⇨⇨⇨⇨⇨⇨⇨⇨ remaniements structurels irrremaniements structurels irr ééversibles de la paroi versibles de la paroi 

bronchique bronchique ⇨⇨⇨⇨⇨⇨⇨⇨ syndrome obstructif fixsyndrome obstructif fix éé au cours des au cours des 
maladies hyper maladies hyper ééosinophiliques et dosinophiliques et d ééterminerait lterminerait l ’’hyper hyper 
rrééactivitactivit éé bronchique.bronchique.

Gibson et coll, JACI, 1998

Brightling et coll, AJRCCM, 2000



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ PhysiopathologiePhysiopathologie

�� Différence avec l’asthme éosinophiliqueDifférence avec l’asthme éosinophilique

�� Production locale de VEGF (Production locale de VEGF ( vascularvascular
endothélial endothélial growthgrowth factor)factor)

important dans l’asthme, faible dans la important dans l’asthme, faible dans la 
bronchite à éosinophiles.bronchite à éosinophiles.

�� Recrutement des éosinophiles Recrutement des éosinophiles médiémédié par les par les 
chemokineschemokines CXCLCXCL--8 et CXCL8 et CXCL --10 dans la 10 dans la 
bronchite à éosinophiles et pas dans l’asthme.bronchite à éosinophiles et pas dans l’asthme.



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ PhysiopathologiePhysiopathologie
�� Différence avec l’asthme éosinophiliqueDifférence avec l’asthme éosinophilique

�� Production ILProduction IL 4 4 et ILet IL 1313 plus faible dans la plus faible dans la 
bronchite à éosinophiles.bronchite à éosinophiles.

�� Infiltration par les mastocytes plus Infiltration par les mastocytes plus 
marquée dans l’asthmemarquée dans l’asthme
�� Entre les cellules musculaires lisses Entre les cellules musculaires lisses 

(asthme)(asthme)
�� Plus superficielle et intra épithélialePlus superficielle et intra épithéliale

Kanazawa et coll, AJRCCM, 2004

Woodman et coll, Chest, 2006



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

◆◆ PhysiopathologiePhysiopathologie

�� Différence avec l’asthme éosinophiliqueDifférence avec l’asthme éosinophilique

�� Concentration dans les crachats induit par ELISAConcentration dans les crachats induit par ELISA

�� Prostaglandine EProstaglandine E 22

�� Bronchite à éosinophile: 838,3 Bronchite à éosinophile: 838,3 ±± 912 912 pgpg /ml/ml

�� Asthmatique: 7,5 Asthmatique: 7,5 ±± 2,1 2,1 pgpg /ml/ml

�� Normaux: 4 Normaux: 4 ±± 1,3 1,3 pgpg /ml/ml

�� PEG2 protège de la PEG2 protège de la bronchoconstrictionbronchoconstriction induite parinduite par

�� Exercice, allergène, Exercice, allergène, métacholinemétacholine , aspirine, aspirine

�� Bronchite à éosinophiles: même quantité de LTCBronchite à éosinophiles: même quantité de LTC 44 que que 
l’asthme et la différence est liée à la production de PGE2l’asthme et la différence est liée à la production de PGE2

Sastre B et coll, Allergy, 2008



BRONCHITE A EOSINOPHILESBRONCHITE A EOSINOPHILES

Sputum eicosanoids concentration in healthy control s, eosinophilSputum eicosanoids concentration in healthy control s, eosinophil ic bronchitis and asthmatics. PGEic bronchitis and asthmatics. PGE 22 concentrations (A) and LTCconcentrations (A) and LTC 44
concentrations (B) in induced sputum samples were a nalysed by spconcentrations (B) in induced sputum samples were a nalysed by sp ecific ELISA kits, as described in the methods sect ion. ecific ELISA kits, as described in the methods sect ion. 
Data are expressed as geometric meanData are expressed as geometric mean ±± SD. Subjects with eosinophilic bronchitis had signi ficantly highSD. Subjects with eosinophilic bronchitis had signi ficantly high er PGEer PGE22
concentrations as compared with healthy controls an d asthmatics concentrations as compared with healthy controls an d asthmatics (*(*PP << 0.01; 0.01; ††PP << 0.05 respectively). Statistical analysis was 0.05 respectively). Statistical analysis was 
performed by Mannperformed by Mann ––Whitney Whitney UU--testtest ..

Sastre B et coll, Allergy, 2008



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

Ratio LTCRatio LTC 44/PGE/PGE22 in induced sputum in eosinophilic bronchitis and as thmatics. Inin induced sputum in eosinophilic bronchitis and as thmatics. In dividual data and geometric mean from asthmatic dividual data and geometric mean from asthmatic 
and eosinophilic bronchitis subjects. Patients with  asthma had aand eosinophilic bronchitis subjects. Patients with  asthma had a significantly higher LTCsignificantly higher LTC 44/PGE/PGE22 ratio than patients with ratio than patients with 
eosinophilic bronchitis (*eosinophilic bronchitis (* PP << 0.010.01).).

Sastre B et coll, Allergy, 2008



BRONCHITES A EOSINOPHILES: BRONCHITES A EOSINOPHILES: 
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme) décrite Bronchite à éosinophiles (sans asthme) décrite 
par Gibson et par Gibson et collcoll en 1989en 1989

�� Bronchite à éosinophiles survient de façon Bronchite à éosinophiles survient de façon 
isolée, idiopathique, responsable d’une toux isolée, idiopathique, responsable d’une toux 
chronique (supérieure à 8 semaines)chronique (supérieure à 8 semaines)

�� 13% des causes de toux chronique à 13% des causes de toux chronique à 
radiographie thoracique normale.radiographie thoracique normale.

Gibson et coll, Lancet, 1989

Carney et coll, AJRCCM, 1997



BRONCHITES A EOSINOPHILES:BRONCHITES A EOSINOPHILES:
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme)Bronchite à éosinophiles (sans asthme)

�� Spirométrie normaleSpirométrie normale

�� Absence d’hyper réactivité bronchiqueAbsence d’hyper réactivité bronchique

�� Métacholine Métacholine 

�� AdénosineAdénosine

�� N’est pas considérée comme une forme N’est pas considérée comme une forme 
d’asthme a minima.d’asthme a minima.

Gibson et coll, Clin Exp Allergy, 1995



BRONCHITES A EOSINOPHILES:BRONCHITES A EOSINOPHILES:
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme)Bronchite à éosinophiles (sans asthme)

�� Proche du syndrome de toux atopiqueProche du syndrome de toux atopique

�� Hyperéosinophilie bronchique: 80% des Hyperéosinophilie bronchique: 80% des 
cas (biopsie ou expectoration)cas (biopsie ou expectoration)

�� Amélioration sous antiAmélioration sous anti --histaminique et histaminique et 
corticoïdescorticoïdes

�� AtopieAtopie

Fujimura et coll, Inter Med, 1992, 31



Bronchite à éosinophilesBronchite à éosinophiles

◆◆ Etiologies:Etiologies:

�� Reflux Reflux gastrogastro --oesophagienoesophagien

�� Infection viraleInfection virale

�� Syndrome Syndrome hypereosinophiliquehypereosinophilique variant variant myeloidemyeloide ::

�� Associé à un gène FIP1L1Associé à un gène FIP1L1 --PDGFRA ( activité PDGFRA ( activité 
aberrante de l’activité tyrosine kinase)résistant aberrante de l’activité tyrosine kinase)résistant 
aux aux corticoidescorticoides inhalés mais traité par inhalés mais traité par 
corticoidescorticoides per os forte doses et un inhibiteur per os forte doses et un inhibiteur 
de la tyrosine kinase(de la tyrosine kinase( imatinibimatinib ).).

CChung et hung et collcoll ERJ 2006ERJ 2006



Bronchite à éosinophilesBronchite à éosinophiles

◆◆ Peut être d’origine professionnelle:Peut être d’origine professionnelle:
�� Latex, Spores de champignons, AcrylatesLatex, Spores de champignons, Acrylates
�� Fumée de soudure:Fumée de soudure:

�� 48 ans48 ans
�� Soudure sur aluminiumSoudure sur aluminium
�� Toux en fin de journée de travailToux en fin de journée de travail
�� Test de provocation négatifTest de provocation négatif
�� Eosinophiles dans les crachats: 39%Eosinophiles dans les crachats: 39%
�� Eviction du travail: Eviction du travail: 

�� 1mois: 26%, 2mois: 26 %, 3 mois: 14 %1mois: 26%, 2mois: 26 %, 3 mois: 14 %

YacoubYacoub et al , et al , AllergyAllergy , 2005, 2005



Bronchite à éosinophilesBronchite à éosinophiles

◆◆ Avant test:Avant test:

�� Eosinophiles: 13 %Eosinophiles: 13 %

◆◆ Après test d’exposition réaliste (30 min de soudure ):Après test d’exposition réaliste (30 min de soudure ):

�� Eosinophiles: 50%Eosinophiles: 50%

◆◆ 1 semaine après : 7%1 semaine après : 7%

◆◆ SpirométrieSpirométrie et test à la et test à la métacholinemétacholine négatifnégatif

YacoubYacoub et et collcoll , , AllergyAllergy 20052005



Bronchite à éosinophiles: EtiologieBronchite à éosinophiles: Etiologie

◆◆ 38 ans, femme38 ans, femme

◆◆ Laboratoire d’anatomopathologieLaboratoire d’anatomopathologie

◆◆ Exposée au formaldéhydeExposée au formaldéhyde

◆◆ Eosinophiles:Eosinophiles:

�� Expo: 18 % ; éviction (2 semaines): 11,3%Expo: 18 % ; éviction (2 semaines): 11,3%

�� Exposition formaldéhyde: 30 et 120 min (2 jours)Exposition formaldéhyde: 30 et 120 min (2 jours)

�� Avant: 2,8%; après 4,3 puis 22,3%Avant: 2,8%; après 4,3 puis 22,3%

�� Déclenchement de touxDéclenchement de toux

YacoubYacoub et et collcoll ,, AllergyAllergy 20052005
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Di Stefano et coll, Thorax, 2007



BRONCHITES A EOSINOPHILESBRONCHITES A EOSINOPHILES

Di Stefano et coll, Thorax, 2007



BRONCHITES A EOSINOPHILES:BRONCHITES A EOSINOPHILES:
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme)Bronchite à éosinophiles (sans asthme)

�� Évolution spontanément favorableÉvolution spontanément favorable

�� Favorable sous corticoïdes inhalésFavorable sous corticoïdes inhalés

�� Suppression Suppression de la touxde la toux

de l’hyperéosinophilie de l’hyperéosinophilie 
dans l’expectorationdans l’expectoration

de la toux induite par le de la toux induite par le 
test à la capsaïcinetest à la capsaïcine

Brightling et coll, ERJ, 2000, 15
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Brightling et coll, ERJ, 2000
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Brightling et coll, ERJ, 2000



BRONCHITES A EOSINOPHILES:BRONCHITES A EOSINOPHILES:
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme)Bronchite à éosinophiles (sans asthme)

�� Évolution:Évolution:

�� Aucune donnée pour guiderAucune donnée pour guider

�� DuréeDurée

�� Dose Dose de la corticothde la corticoth éérapierapie

�� ChoixChoix

�� Corticoïde per os: rarement.Corticoïde per os: rarement.

�� Peu évolutive mais chroniquePeu évolutive mais chronique

�� Évolution rare vers Évolution rare vers 

�� AsthmeAsthme

�� Hyper réactivité bronchiqueHyper réactivité bronchique

�� Trouble ventilatoire obstructif irréversible (sans asthm e)Trouble ventilatoire obstructif irréversible (sans asthm e)
Hancox et coll, Lancet, 2001

Berry et coll, Clin Exp Allergy, 2005
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◆◆ Cas Cas principsprincips ::
�� 7 Patients7 Patients
�� Toux chroniqueToux chronique
�� Pas d’asthmePas d’asthme
�� Puis 5 patientsPuis 5 patients
�� Évolution des 12 patientsÉvolution des 12 patients

�� 3 perdus de vue3 perdus de vue
�� 1 morte d’embolie pulmonaire1 morte d’embolie pulmonaire
�� 8 suivis8 suivis

�� 1 1 →→→→→→→→ corticoïdes inhalés pendant 6 mois efficacescorticoïdes inhalés pendant 6 mois efficaces
�� 3 3 →→→→→→→→ toux persistante a disparu sans traitementtoux persistante a disparu sans traitement
�� 4 4 →→→→→→→→ toux persistantetoux persistante

�� 2 RGO2 RGO
�� 1 DDB1 DDB
�� 1 Jettage postérieur1 Jettage postérieur

Hancox et coll, Lancet, 2001



EvolutionEvolution

◆◆ 52 cas de bronchite à éosinophiles sans asthme52 cas de bronchite à éosinophiles sans asthme

◆◆ Suivi à un an pour 32 casSuivi à un an pour 32 cas

◆◆ 9% ont développé de l’asthme et une HRBNS9% ont développé de l’asthme et une HRBNS

◆◆ 16% un syndrome obstructif avec un VEMS de moins 16% un syndrome obstructif avec un VEMS de moins 
de 70 %de 70 %

◆◆ 3% régression complète 3% régression complète 

◆◆ Facteurs pour un TVO: femme, fumeuse, éosinophilie Facteurs pour un TVO: femme, fumeuse, éosinophilie 
bronchique prolongéebronchique prolongée

Berry et Berry et collcoll , Clin , Clin ExpExp AllergyAllergy , 2005, 2005



BRONCHITES A EOSINOPHILES:BRONCHITES A EOSINOPHILES:
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme)Bronchite à éosinophiles (sans asthme)

�� Évolution:Évolution:

�� Bronchiolite chronique avec TVO et Bronchiolite chronique avec TVO et 
infiltration pulmonaire par des infiltration pulmonaire par des 
éosinophileséosinophiles

�� Bronchite à éosinophiles (sans asthme) Bronchite à éosinophiles (sans asthme) 
serait un stade débutant de la BPCOserait un stade débutant de la BPCO

Takayanasi et coll, Respiration, 2001
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Dicpinigaitis et al, Thorax, 2004
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◆◆ Conclusion:Conclusion:

�� Inflammation à éosinophiles peut être Inflammation à éosinophiles peut être 
observée dans l’asthme mais aussi de façon observée dans l’asthme mais aussi de façon 
isoléeisolée

�� Bronchite à éosinophiles sans asthmeBronchite à éosinophiles sans asthme

�� Bonne réponse aux corticoïdes inhalésBonne réponse aux corticoïdes inhalés

�� Évolution possible vers le trouble Évolution possible vers le trouble 
ventilatoire obstructifventilatoire obstructif



BRONCHITES A EOSINOPHILES:BRONCHITES A EOSINOPHILES:
CLINIQUECLINIQUE

◆◆ Bronchite à éosinophiles (sans asthme), Bronchite à éosinophiles (sans asthme), 
asthme et toux équivalent d’asthmeasthme et toux équivalent d’asthme

�� Il existe deux phénotypes d’asthmeIl existe deux phénotypes d’asthme
�� Asthme éosinophiliqueAsthme éosinophilique

�� Asthme neutrophilique et paucigranulocytaireAsthme neutrophilique et paucigranulocytaire

�� Bronchite à éosinophilesBronchite à éosinophiles
�� Serait présente dans 50% des toux à équivalent Serait présente dans 50% des toux à équivalent 

d’asthmed’asthme


