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Hématologie CA 101

Les néoplasies myéloprolifératives (NMP) s’accompagnent d’une dysrégulation immunitaire intrinsèque, impliquant une activation inflammatoire chronique et des 
altérations de l’immunosurveillance (1,2). Cette dysimmunité peut être modulée par les inhibiteurs de JAK, notamment le Ruxolitinib, qui exerce des effets 
immunomodulateurs complexes (3).La survenue de syndromes lymphoprolifératifs, bien que rare par rapport aux tumeurs solides, doit être connue et activement 
recherchée chez les patients traités par Ruxolitinib(4).La prise en charge de ces patients est délicate et doit être personnalisée, en tenant compte des cytopénies, des 
manifestations auto-immunes et du risque de complications lymphoprolifératives (2,5).

INTRODUCTION :

Patient de 60 ans, suivi depuis 2018 pour une myélofibrose primitive triple négative, classée 
intermédiaire selon les scores IPSS/DIPSS, initialement traité par ruxolitinib pendant deux ans 
avec stabilisation hématologique partielle. Une allogreffe de cellules souches hématopoïétiques 
avait été programmée en 2022, mais n’a pu être réalisée en raison d’une perte de suivi.
L’évolution a été marquée par un terrain d’immunodysrégulation progressive, associant une 
anémie hémolytique auto-immune corticodépendante diagnostiquée en 2019, traitée par rituximab, 
ainsi que des carences vitaminiques successives.
L’exploration étiologique des carences a été réalisée, mettant en évidence une carence en folates 
puis une carence en vitamine B12 secondaire à une gastrite à Helicobacter pylori documentée en 
2024. Une supplémentation adaptée en folates et en vitamine B12 a été instaurée, associée au 
traitement éradicateur, avec correction biologique progressive.
En septembre 2025, le patient a été hospitalisé pour l’apparition d’adénopathies axillaires gauches 
et sus-claviculaires, associées à une altération de l’état général. La biopsie ganglionnaire mettait 
en évidence un lymphome de Hodgkin nodulaire à prédominance lymphocytaire (paragranulome 
de Poppema et Lennert). L’étude immunohistochimique retrouvait une expression tumorale de 
CD20, CD45, PAX5 et BCL6, avec négativité du CD15, dans un microenvironnement riche en 
lymphocytes T CD3+/PD1+, compatible avec le diagnostic.
La TEP-TDM objectivait des adénopathies sus- et sous-diaphragmatiques modérément 
hypermétaboliques, une splénomégalie homogène non hypermétabolique et un hypermétabolisme 
médullaire diffus. La biopsie ostéo-médullaire confirmait une myélofibrose de grade MF3, sans 
infiltration lymphomateuse associée.
Au vu de la neutropénie et du risque d’aggravation hématologique sous polychimiothérapie, une 
stratégie thérapeutique adaptée a été retenue, consistant en un traitement par rituximab 
hebdomadaire (375 mg/m²), avec discussion d’une allogreffe en cas de réponse satisfaisante. Le 
TEP-TDM de réévaluation après deux mois de traitement a montré une réponse métabolique 
complète, avec un score de Deauville 1.

Observation :

Les NMP, en particulier la myélofibrose primitive, s’accompagnent d’un état de dysrégulation immunitaire complexe, associant inflammation chronique et altération de 
l’immunosurveillance (1,2). Cette situation favorise l’émergence de manifestations auto-immunes, telles que l’anémie hémolytique auto-immune, mais également de 
complications lymphoprolifératives.L’association entre NMP et maladies auto-immunes est bien décrite et serait liée à une activation aberrante des lymphocytes B ainsi 
qu’à un déséquilibre des cytokines pro-inflammatoires (1).
Le ruxolitinib, inhibiteur de JAK1/JAK2, modifie profondément le microenvironnement immunitaire. S’il améliore les symptômes liés à la maladie, il induit également 
une immunosuppression relative pouvant favoriser la survenue d’infections et de néoplasies secondaires (3).Plusieurs travaux ont suggéré une augmentation du risque 
de lymphomes chez les patients traités par inhibiteurs de JAK. Une étude a notamment rapporté une incidence accrue de lymphomes B agressifs chez des patients 
atteints de myélofibrose traités par ruxolitinib, suggérant un rôle de l’immunomodulation dans la lymphomagenèse (4).
Le lymphome de Hodgkin nodulaire à prédominance lymphocytaire observé chez notre patient est une entité rare. Son association avec une NMP reste exceptionnelle, 
ce qui confère à cette observation un intérêt particulier.
Dans notre cas, la succession d’événements — AHAI corticodépendante et survenue d’un lymphome — illustre un terrain d’immunodysrégulation prolongée. Le rôle 
du ruxolitinib dans cette évolution ne peut être affirmé avec certitude, mais pourrait avoir contribué à une altération de l’immunosurveillance tumorale.
La prise en charge thérapeutique est particulièrement complexe dans ce contexte. Les protocoles standards sont souvent limités par les cytopénies. L’utilisation du 
rituximab représente une alternative intéressante dans certaines situations, notamment chez les patients fragiles (5).

Discussion  :

Ce cas illustre la complexité du dysfonctionnement immunitaire dans les NMP, associant auto-immunité (AHAI corticodépendante), carences vitaminiques, 
myélofibrose MF3 et survenue d’un syndrome lymphoprolifératif. L’exposition au ruxolitinib peut favoriser la réactivation ou l’émergence de lymphomes, soulignant 
la nécessité d’une surveillance clinique et biologique rapprochée. La stratégie thérapeutique doit être individualisée compte tenu du risque d’aggravation 
hématologique. Ce cas rappelle l’importance de la vigilance multidisciplinaire chez les patients à risque.

Conclusion  :
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Figure : TEP-TDM initiale montrant des adénopathies 
hypermétaboliques sus- et sous-diaphragmatiques, avec réponse 
métabolique complète (Deauville 1) après traitement par rituximab.
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