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La polyarthrite rhumato�de (PR) est une pathologie inflammatoire et auto-

immune qui touche les articulations p�riph�riques. Non trait�e, elle entra�ne une 

destruction articulaire et une impotence fonctionnelle avec un retentissement sur la 

qualit� de vie ainsi qu'un co�t �lev� individuel et social. Elle peut entra�ner une 

r�duction de lÕesp�rance de vie des patients par une hausse de la mortalit� 

cardiovasculaire, infectieuse et pulmonaire (1). 

 

.5&67.268.191:.6&&

!

L'incidence de la PR varie selon les populations. Les estimations nord-

am�ricaines et du nord de l'Europe varient de 20 � 60 cas pour 100.000 habitants. 

Dans le sud de l'Europe, des incidences l�g�rement plus faibles de l'ordre de 9 cas 

pour 100.000 habitants sont rapport�es mais sans diff�rence statistique retrouv�e 

(2), peut �tre en rapport avec le faible nombre d'�tudes r�alis�es dans les pays 

latins. L'incidence augmente avec l'�ge avec un pic d�crit actuellement dans le 

groupe des 70-79 ans chez les hommes comme chez les femmes (3Ð6). L'incidence 

dans les pays �mergeants n'est pas connue. 

La pr�valence de la PR dans les pays industrialis�s est estim�e entre 0,3 et 

1%. La pr�valence et l'incidence sont 2 � 3 fois plus �lev�es chez la femme que chez 

l'homme. Un gradient g�ographique nord-sud est retrouv� en Europe et en Am�rique 

du Nord (2). En France un gradient inverse sud-nord a �t� d�crit depuis 2001, 

attribu� � une r�partition g�ographique h�t�rog�ne des personnes �g�es, groupe 

d'�ge plus repr�sent� dans le sud du pays et o� sÕexprime plus souvent la PR (7Ð9). 
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Les �tudes sur les jumeaux monozygotes et dizygotes estiment le poids du 

risque g�n�tique de la PR � environ 40 - 50% (10Ð12). Le facteur g�n�tique majeur 

connu est l'�pitope partag� des all�les HLA-DRB1, notamment avec une 

augmentation du risque de PR �rosive avec des anticorps anti-cyclic citrullinated 

peptides (CCP) et des facteurs rhumato�des (FR) (13Ð15). L'association entre les 

all�les de l'�pitope partag� et l'augmentation du risque de PR est d�montr�e dans 

plusieurs populations � travers le monde, avec un effet-dose en fonction du nombre 

dÕall�les pr�sents (16). Le risque de PR est  plus �lev� chez les individus avec un 

double all�le d'�pitope partag� comparativement � ceux  porteurs d'un simple all�le 

(14). DÕautres g�nes sont retrouv�s associ�s � la PR : TNFR2, PADI4, SLC22A4, 

RUNX1 et PTPN22.  
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  1. Tabagisme 

!
Les facteurs environnementaux modifiables contribuent sensiblement au 

risque de PR. De multiple �tudes cas-t�moins et de cohortes prospectives 

�tablissent que le tabagisme est le facteur environnemental le plus important dans la 

PR (17Ð29). Son risque attribuable est de 25% pour toutes les PR et de 35% pour 

les PR FR+ et anti-CCP+ (28,30). Le risque relatif du tabagisme est de 1,6 pour 

toutes les PR et de 1,8 pour les PR dites FR+ et anti-CCP+. L'association semble 

�tre plus forte chez les hommes que chez les femmes (19,20,24,26,31). En outre, 

plusieurs �tudes montrent une relation dose-r�ponse entre la consommation 

tabagique et la PR, en particulier pour les PR FR+ et anti-CCP+ avec la persistance 

du risque 20 ans apr�s le sevrage (23,27Ð30,32). Les m�canismes sp�cifiques auto-

immuns induits par le tabagisme sont partiellement connus. Il est d�montr� que le 

tabagisme est associ� � une augmentation des niveaux de citrullination des 

prot�ines ainsi qu'� l'augmentation de lÕexpression de la peptidyl arginine d�iminase 

(PAD) 2 dans les cellules issues du lavage broncho-alv�olaire (pr�dominance de 

macrophages) (33). En outre, le risque de PR FR+ et anti-CCP+ associ�e au 
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tabagisme est signal� comme �tant plus �lev� chez les porteurs de l' �pitope partag� 

HLA-DRB1 (HLA-SE) (29,32). Des observations r�centes indiquent que certains 

all�les DRB1, en particulier 0401 et 0404, sont associ�s � une forte immunor�activit� 

vis � vis des peptides citrullin�s, tels que la vimentine, l'�nolase, ou encore le 

fibrinog�ne (34Ð37). LÕinstant sp�cifique o� intervient le tabagisme dans la 

pathog�nie de la PR est inconnu ; toutefois, dans lÕ�tude prospective am�ricaine 

"Studies of the Etiology of Rheumatoid Arthritis" (38), le tabagisme est associ� aux 

FR + chez des sujets asymptomatiques avec une pr�disposition g�n�tique HLA-SE, 

sugg�rant que le tabagisme pourrait agir pr�cocement dans la rupture de tol�rance 

vis � vis des peptides citrullin�s (39). Le tabagisme est �galement associ� � des 

anomalies immunologiques plus g�n�rales, comme le dysfonctionnement des 

lymphocytes T (40,41), la r�duction des lymphocytes NK (42), la diminution de la 

r�ponse humorale immune (42,43), les niveaux �lev�s de marqueurs inflammatoires 

tels que l'IL-6 ou la prot�ine C r�active (44,45), lÕ�l�vation des FR en absence de PR 

symptomatique (46). Ces observations sugg�rent que le tabagisme peut conduire � 

la g�n�ration d'auto-antig�nes et dÕagents inflammatoires responsables du 

d�veloppement de l'auto-immunit� en cas de fond g�n�tique permissif. Cependant, 

les m�canismes sp�cifiques de l'induction du d�clenchement de la PR par le 

tabagisme et la d�termination du ou des sites anatomiques o� est initi�e la rupture 

de tol�rance doivent encore �tre explor�s, en particulier � lÕaide dÕ�tudes 

prospectives de PR pr�cliniques. Les donn�es r�centes qui retrouvent une 

diminution de la r�ponse th�rapeutique chez les patients atteints de PR fumeurs, 

sugg�rent une relation certaine entre le d�veloppement de la maladie et le 

tabagisme actif (47,48). 

 

  2. Porphyromonas gingivalis  

!
Plusieurs germes ont �t� rapport�s au d�clenchement de la PR mais leur r�le 

reste controvers�. Une association entre les parodontopathies et la PR est �tablie 

(49Ð52). Cette d�couverte sugg�re que Porphyromonas gingivalis pourrait jouer un 

r�le important dans la physiopathologie de la PR. En effet, la citrulline r�sulte d'une 

transformation de l'arginine issue de prot�ines qui en sont particuli�rement pourvues, 

par une enzyme, la PAD. Or certaines bact�ries de la flore buccale et en particulier 

P. gingivalis, l'agent majeur des parodontites, produisent de grandes quantit�s de 
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PAD. La m�diation par P. gingivalis de citrullination de peptides pourrait �tre 

responsable de la premi�re rupture de tol�rance du soi qui conduit au 

d�veloppement de l'autoimmunit� relative � la PR (50Ð52).  

 

  3. Expositions professionnelles 

!
Silice cristalline 

LÕ�tude cas-t�moin su�doise EIRA "Epidemiologic Investigation of RA" 

rapporte une association entre l'exposition � la silice, le tabac et la PR chez 276 

hommes atteints de PR comparativement � 276 sujets sains (53). L'exposition � la 

poussi�re de silice est un facteur de risque seulement pour les PR FR+ et anti-

CCP+. L'exposition � la poussi�re de silice via les voies respiratoires dans les 

activit�s professionnelles comme le forage de roche, l'exploitation mini�re, 

lÕexploitation de carri�re de sable, lÕindustrie de la c�ramique ont �t� montr�es 

comme un facteur de risque environnemental � part enti�re dans d'autres �tudes 

�pid�miologiques (54Ð57). Des taux �lev�s d'exposition � la poussi�re de silice 

peuvent induire une inflammation chronique et une fibrose pulmonaire (58). Il se 

pourrait qu'une telle inflammation m�ne � une r�ponse humorale immune avec un 

risque plus �lev� pour les patients ayant un terrain g�n�tique pr�dispos�. 

Les professions expos�es � la silice cristalline sont multiples : taille de pierre, 

fabrication de proth�ses dentaires, extraction de granulats et min�raux industriels, 

fonderie, verrerie, bijouterie, industries de la c�ramique et porcelaine, industries des 

briques et des tuiles, b�timents et travaux publics (b�ton, mortier, enduits de 

fa�ade)... 

 

Huiles min�rales 

L'exposition professionnelle aux huiles min�rales (via les poumons et la peau) 

a aussi fait lÕobjet dÕanalyses  dans la cohorte EIRA (59). Cette exposition est 

associ�e � une augmentation du risque dans les PR FR+/anti-CCP+. Les huiles 

min�rales peuvent aussi agir comme un adjuvant capable d'induire une polyarthrite 

dans des mod�les exp�rimentaux de rongeurs et pourraient avoir une action similaire 

chez les �tres humains (60,61). Les professions expos�es sont : m�caniciens, 

tourneurs, m�tallurgistes, ouvriers de travaux publics. 
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Solvants organiques (hydrocarbures aromatiques, solvants p�troliers, alcools, 

c�tones, esters, �thers, �thers de glycol, hydrocarbures halog�n�s...) 

Une �tude de cohorte Su�doise ancienne retrouve une augmentation du 

risque relatif de PR chez les travailleurs expos�s � la manipulation de solvants 

organiques. Cette analyse avait �t� r�alis�e � partir d'une matrice d'exposition 

professionnelle aux solvants organiques de tous type dans des professions telles 

que le rembourrage, la coiffure et les travaux de b�tonnage (62).  

 

Pesticides 

Plusieurs �tudes �pid�miologiques retrouvent une augmentation significative 

du risque de PR chez les agriculteurs avec une tendance positive chez les 

utilisateurs de pesticides (62Ð66). Une �tude plus approfondie sur les diff�rents 

pesticides n'a pourtant pas permis d'identifier de pesticide sp�cifique (67). L'�tude de 

cohorte WomenÕs Health Initiative Observational Study (WHI-OS) chez des femmes 

m�nopaus�es montre une augmentation du risque de PR et de lupus �ryth�mateux 

chez les patientes utilisatrices d'insecticides, de fa�on dose-d�pendante et 

pr�dominante chez les patientes ayant v�cu ou travaill� � la ferme (68). 

 

Vibrations 

L'�tude de Olsson et al. (65) retrouve en analyse multivari�e une 

augmentation significative du risque de PR chez les patients expos�s aux vibrations. 

L'exposition d�crite comprend l'utilisation d'objets vibrants ou la vibration du corps en 

g�n�ral.  

 

 Comme pour le tabagisme, les d�tails sp�cifiques sur la fa�on dont les 

expositions professionnelles conduisent � la g�n�ration de l'auto-immunit� dans la 

PR, en particulier chez les malades FR+/anti-CCP+ n�cessitent des �tudes plus 

pouss�es. 

 

  4. Facteurs hormonaux 

!
Les hormones gonadiques (testost�rone, Ïstrog�ne) sont associ�es � 

l'incidence et � l'expression clinique de la PR puisque les femmes ont 2 � 4 fois plus 

de risque de d�velopper une PR que les hommes (69,70). L'utilisation de 
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contraception orale est inversement associ�e au risque de PR dans la plupart des 

�tudes (71). L'association entre la survenue dÕune PR et l'allaitement est d�battue 

(72Ð75).  

 

  5. R�gime alimentaire 

!
Plusieurs �tudes retrouvent une relation inverse entre la consommation 

d'alcool et le risque de PR ou de progression radiographique (76Ð78). Deux m�ta 

analyses r�centes retrouvent clairement un r�le protecteur d'une consommation 

mod�r�e d'alcool (<15g par jour) par rapport � l'absence de consommation d'alcool 

dans le d�veloppement de la PR. Cet effet protecteur n'est plus retrouv� lors de 

consommation d'alcool plus �lev�e (79,80). L'hypoth�se physiopathologique 

envisag�e est une baisse de la r�ponse immune et de la production de cytokines 

pro-inflammatoires par l'alcool. Dans la m�ta analyse la plus r�cente, le type d'alcool 

ne semble pas influencer l'effet protecteur (80). 

Un r�gime riche en poisson, huile d'olive et l�gumes cuits est montr� comme 

protecteur vis � vis de la PR. Cet effet est attribu� � leur teneur en acides gras 

om�ga 3 dont les m�tabolites � longue cha�ne sont n�cessaires � la production 

d'eicosano�des qui � leur tour jouent un r�le cl� dans le syst�me immunitaire (81Ð

85). La consommation de poisson est aussi montr�e comme am�liorant les 

sympt�mes de PR et le d�lai de progression (86,87). 

Un apport en vitamine D �lev� est associ� � un risque moindre de PR (88,89) 

et des taux plasmatiques �lev�s de vitamine D sont retrouv�s de fa�on inversement 

proportionnelle � une activit� faible de la PR (90,91).  

Les r�sultats de la recherche d'associations entre la PR et la consommation 

d'antioxydants (vitamine C, vitamine E, !-cryptoxanthine, zinc), de viande rouge, de 

prot�ines et de fer sont controvers�s (71). 

 

  6. Autres facteurs environnementaux  

!
Dans la cohorte EIRA, un bas niveau socio�conomique est associ� avec une 

majoration du risque de PR (92,93). La pollution atmosph�rique (94Ð96) et la 

pollution automobile (96,97) sont actuellement �voqu�es comme des facteurs 

favorisant.  
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 Certains facteurs modifiables pourraient �tre en rapport avec les diff�rences 

de pr�valence observ�es entre ville et campagne dans les �tudes de pr�valence 

r�alis�es dans les pays �mergents o� la pr�valence de la PR en zone rurale est 

nettement plus �lev�e qu'en zone urbaine (98,99). Plus r�cemment, une �tude 

�pid�miologique Su�doise a montr� que la pr�valence de la PR �tait plus faible dans 

les zones de population denses dont le niveau social est plus �lev� (3).  

 

 Bien que lÕintervention dans la physiopathologie de la PR FR+ et anti-CCP+ 

du tabac et de Porphyromonas gingivalis soient de mieux en mieux comprises, 

dÕautres facteurs de risque restent encore � explorer dont les facteurs 

professionnels. A notre connaissance, il n'existe pas dÕ�tude �pid�miologique 

fran�aise r�alis�e � partir de registre dÕassurance maladie visant � identifier une ou 

plusieurs expositions professionnelles associ�es � la PR.  

 Les assur�s sociaux fran�ais sont r�partis dans diff�rents r�gimes : la caisse 

primaire dÕassurance maladie (CPAM) repr�sente 59 millions dÕassur�s sociaux, le 

r�gime agricole comprend 5,4 millions d'assur�s, le r�gime social des ind�pendants 

(RSI) comporte 4,1 millions d'assur�s et de nombreux autres r�gimes sp�ciaux 

(r�gime des marins et inscrits maritimes, le r�gime des mines, de la SNCF, de la 

RATP, d'EDF-GDF, de la Banque de France, de l'Assembl�e nationale, du S�nat, le 

r�gime des clercs et employ�s de notaire, le r�gime des ministres du culte, etc.) 

englobant environ 1,7 millions de b�n�ficiaires. 

 

 L'objectif principal de cette �tude �pid�miologique descriptive, 

transversale �tait de mettre en �vidence les cat�gories professionnelles du RSI 

associ�es � la PR en France m�tropolitaine.  

Les objectifs secondaires comprenaient  

- une estimation de la pr�valence globale et des pr�valences r�gionales 

pour rechercher un gradient g�ographique, 

- une estimation de l'incidence annuelle,  

- une �valuation de la consommation m�dicamenteuse � vis�e 

rhumatologique. 
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LÕassurance maladie du RSI est lÕassurance obligatoire � laquelle sont affili�es 

toutes les personnes exer�ant ou ayant exerc� � titre personnel et principal une 

activit� artisanale, commerciale, industrielle ou lib�rale, ainsi que certains dirigeants 

ou associ�s de soci�t�s. Leurs ayants droit y sont aussi rattach�s dans la mesure o� 

ceux-ci ne rel�vent pas, � titre personnel, dÕun autre r�gime. Sont ainsi couverts 2,2 

millions des actifs (54%), 651 000 pensionn�s (16%) et 1,2 million dÕayants droit 

(30%), soit un peu plus de 6 % de la population fran�aise.  

!
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L'�tude a port� sur l'ensemble de la population b�n�ficiaire du RSI de plus de 

18 ans, affili�e au r�gime depuis plus d'un an soit 2.920.945 assur�s dont 1.909.304 

actifs en France m�tropolitaine � la date du 31/12/2012. Les b�n�ficiaires aux droits 

super-prolong�s au-del� du 31/12/2014 ont �t� exclus. 
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Les donn�es recueillies par le RSI comprenaient des informations 

administratives (�ge, sexe, profession des assur�s en activit�, r�gion de r�sidence) 

et des donn�es m�dicales dont les attributions d'affection longue dur�e (ALD) et les 

remboursements des m�dicaments achet�s en pharmacie. LÕextraction de 

lÕensemble des donn�es a �t� effectu�e le 30 avril 2013 par l'un des m�decins 

conseil de la caisse du RSI. 
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Les patients de plus de 18 ans affili�s au r�gime du RSI depuis plus d'un an 

atteints de PR ont �t� identifi�s � partir de lÕexistence ou non dÕune ALD selon les 

codes de la Classification Internationale des Maladies, 10�me r�vision (CIM-10) 

relatifs � la PR: M050; M051, M052, M053; M058; M059; M060; M063; M068 ; M069 

(annexe 1). Les ALD sont attribu�es via les m�decins g�n�ralistes puis valid�s sur 

dossier par les m�decins conseils du RSI. Les demandes de prise en charge en ALD 

doivent �tre renouvel�es par les m�decins g�n�ralistes tous les 5 ans au minimum. 
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Pour �valuer la fiabilit� des attributions ALD de la base de donn�es, un 

questionnaire (annexe 2) comprenant des donn�es sur le diagnostic, les sympt�mes, 

les traitements et les comorbidit�s a �t� envoy� aux patients identifi�s par une ALD 

Ç PR È dans 4 r�gions: Basse-Normandie, Haute-Normandie, Picardie, Nord-Pas-de-

Calais. Les r�ponses � ce questionnaire �taient utilis�es pour juger de la r�alit� de 

l'existence d'une PR. Une r�ponse n�gative � la question "Avez-vous une polyarthrite 

rhumato�de?" �tait consid�r�e comme une erreur d'attribution ALD. L'absence de 

r�ponse ou la non-r�ponse � plus d'une question parmi les suivantes : 1) "Avez-vous 

d�j� pr�sent� des douleurs articulaires ?", 2) "Avez-vous d�j� eu une ou plusieurs 

articulations gonfl�es ?Ó, 3) "Avez-vous d�j� eu un d�rouillage matinal (raideur 

matinale) ?" et 4) Ç  Avez-vous un traitement de fond pour votre PR ? È [DMARD 

(m�thotrexate, l�flunomide, hydroxychloroquine, sulfasalazine), biom�dicament ou 

corticoth�rapie orale] renvoyait � une faible probabilit� diagnostique de PR �volutive 
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et �tait donc consid�r�e comme une erreur de classement. Ce questionnaire a �t� 

envoy� par voie postale avec lÕaccord et le soutien du RSI � 892 patients identifi�s 

par une ALD Ç PR È.  
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Les professions des assur�s actifs du RSI �taient identifi�es � partir des 

codes de la nomenclature d'activit� fran�aise puis regroup�s selon la r�vision de 

2003 comprenant 712 classes d'activit�s regroup�es en 224 groupes, 62 divisions, 

31 sous-sections et 17 sections. La recherche �tait effectu�e dans la population cible 

comprenant l'ensemble des assur�s de plus de 18 ans et de moins de 75 ans, actifs 

et affili�s au RSI depuis plus d'un an � la date du 31/12/2012 soit 1.365.427 hommes 

et 543.877 femmes.  
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La pr�valence de la PR en France a �t� d�finie � partir de la population de 

l'�tude comprenant l'ensemble des assur�s, sans limite d'�ge, affili�s au RSI depuis 

plus d'un an � la date du 31/12/2012 soit 1.985.183 hommes et 935.762!femmes. 

La distribution g�ographique de la pr�valence a �t� analys�e � partir des r�gions de 

r�sidence des cas pr�valents en prenant la carte g�ographique des r�gions 

m�tropolitaines (n = 22) en vigueur en 2015. 
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LÕanalyse des donn�es m�dicamenteuses a �t� effectu�e � partir des 

remboursements d'achats en pharmacie effectu�s par les assur�s du RSI entre le 

01/11/2012 et le 31/01/2013. Les classes m�dicamenteuses prescrites et 

rembours�es � chaque patient ont �t� extraites � lÕaide des codes de la classification 

internationale Anatomique, Th�rapeutique et Chimique (ATC) � 5 caract�res. Cette 

classification est reconnue en France. 
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LÕincidence annuelle moyenne  a �t� estim�e � partir des premi�res 

attributions ALD Ç PR È entre le 01/01/2007 et le 31/12/2012 sur une population 

source comprenant l'ensemble des assur�s de plus de 18 ans sans limite d'�ge, 

actifs ou non, soit 7.188.232 personnes-ann�es femmes et 11.344.196 personnes-

ann�es hommes. 
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Les associations entre la PR et les cat�gories professionnelles ont �t� 

calcul�es pour obtenir des odd-ratio (OR) et des intervalles de confiance (IC) � 95% 

en prenant comme r�f�rence la cat�gorie professionnelle Ç Immobilier, location et 

services aux entreprises È. Cette cat�gorie professionnelle servant de r�f�rence pour 

calculer les OR a �t� choisie car elle est pr�sum�e nÕinduire aucune exposition 

professionnelle et quÕelle compte un grand nombre de sujets atteints de PR.  

 La recherche du risque dÕavoir une PR dans chaque r�gion a �t� effectu�e en 

calculant un OR et des IC � 95% en prenant la r�gion Nord-Pas-de-Calais comme 

r�gion de r�f�rence. Cette r�gion servant de r�f�rence a �t� choisie car non 

seulement elle se situe � la latitude la plus �lev�e en France mais aussi elle permet 

une recherche objective d'un gradient entre le Nord et le Sud.  

 Toutes les analyses ont �t� ajust�es sur le sexe (femme ou homme) et sur 

l'�ge selon 3 classes d'�ge (18Ð39 ; 40Ð59 ; ! 60 ans) ou selon 2 classes d'�ge (18Ð

49 ;  ! 50 ans) selon les effectifs analys�s � partir de la m�thode d'ajustement de 

Mantel-Haenszel. Le logiciel statistique utilis� �tait StatXact-8, Cytel Studio! 

software, version 8.0.0. 

 Les pr�valences ont �t� standardis�es sur l'�ge et le sexe � partir d'une 

m�thode de standardisation directe � partir des donn�es de l'INSEE de la population 

fran�aise active (n = 26.509.414) et de la population fran�aise globale de plus de 18 

ans (n = 49.238.682). Les standardisations ont �t� r�alis�es sur 11 classes d'�ge 

lorsque les effectifs �taient suffisants ou regroup�s en 5, 3 ou 2 classes d'�ge 

lorsque les effectifs �taient plus restreints. 
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Sur les 892 questionnaires adress�s par voie postale aux assur�s identifi�s 

PR selon lÕALD, de 4 r�gions Fran�aises (Haute-Normandie, Basse-Normandie, 

Picardie, Nord-Pas-de-Calais), 516 r�ponses (soit 58% des patients interrog�s) ont 

�t� obtenues. Apr�s analyse de ces r�ponses, 47 assur�s (9% des r�ponses re�ues) 

�taient consid�r�s comme ayant une d�claration ALD inappropri�e ou un 

questionnaire comportant des donn�es manquantes. Avec un taux de r�ponse non 

n�gligeable, plus de 90% des patients �tiquet�s PR selon lÕALD avaient r�ellement 

une PR soulignant la fiabilit� de la base de donn�es. 
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Au sein d'une population de 1.909304 actifs de plus de 18 ans (1.365.427 

hommes et 543.877 femmes), ont �t� identifi�s 2.237 patients ayant une PR (1.127 

hommes et 1.110 femmes). La pr�valence globale brute de la PR chez les actifs �tait 

de 0,12%. Il existait un risque deux fois plus �lev� dÕavoir une PR chez les femmes 

comparativement aux hommes [OR = 2.48 ; IC 95%: 2.28-2.69]. 

 La pr�valence de la PR chez les actifs du RSI selon les classes d'�ge met en 

�vidence un risque croissant de PR avec l'�ge � partir de 45 ans.  
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Les individus appartenant � certaines cat�gories professionnelles avaient un 

risque de d�velopper une PR significativement plus �lev� que ceux appartenant � la 

cat�gorie professionnelle de r�f�rence ("Immobilier, location et services aux 

entreprises") : "Industrie manufacturi�re" OR = 1,5 (IC 95% : 1,30-1,.87) ; 

"Construction" OR = 1,81 (IC 95% : 1,52-2,16); "Commerce; r�paration automobiles 

et d'articles domestiques" OR = 1,38 (IC 95% : 1,21-1,58); "H�tels et restaurants" OR 

= 1,47 (IC 95% : 1,25-1,74); "Transports et communications" OR = 1,21 (IC 95% : 

1,21-2,05); "Services collectifs, sociaux et personnels" OR = 1,28 (IC 95% : 1,08-

1,51). 

 L'analyse d�taill�e des classes d'activit�s d'int�r�t retrouvent des ORs 

significativement plus �lev�s pour les groupes et/ou classes professionnelles 

suivantes : "Boulangerie et boulangerie-p�tisserie", "Fabrication d'appareils 

m�dicochirurgicaux" (incluant les proth�sistes dentaires), "Fabrication de meubles", 

"Travaux d'installation �lectrique", "Menuiserie bois et mati�re plastique", "Commerce 

et r�paration automobile", "Commerce d'alimentation g�n�rale", "Commerce de 

d�tails de fruits et l�gumes", "Commerce de d�tail de viandes et produits � base de 

viande", "Commerce de d�tail d'habillement", "Commerce de d�tail de livres, 

journaux et papeterie", "Commerce de d�tails alimentaires sur �ventaires et 

march�s", "Commerce de d�tail non alimentaires sur �ventaires et march�s", 

"Commerce de d�tail de fleurs", "Restaurants", "Caf�s", "Transports terrestres", 

"Coiffure". 

 Une tendance � l'augmentation du risque est retrouv�e dans les groupes 

professionnels "Fabrications d'autres produits min�raux non m�talliques" (verre, 

c�ramique, terre, b�ton) et "Industrie textile et habillement". 
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 Au sein d'une population source de 2.920.945 patients actifs ou retrait�s 

(1.985.183 hommes et 935.762 femmes), 6.929 patients ayant une PR (3.155 

hommes et 3.774 femmes) ont �t� identifi�s. La pr�valence globale brute �tait de 

0,24% (Tableau 5). Il existait un risque deux � trois fois plus �lev� dÕavoir une PR 

pour les femmes comparativement aux hommes [OR = 2,54 CI 95% 2,43-2,67]. 
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 Les pr�valences r�gionales brutes �taient comprises entre 0,13% (Ile-de-

France) et 0,37% (Limousin), et entre 0,15% (Ile-de-France) et 0,36% (Limousin) 

apr�s standardisation sur les donn�es de la population g�n�rale fran�aise de plus de 

18 ans avec les chiffres de l'INSEE (Figure 2, Tableau 2).  
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 Apr�s ajustement sur l'�ge et le sexe, les r�gions Bretagne (OR = 1,12 ; IC 

95% = 0,98-1,29), Limousin (OR = 1,06 ; IC 95% = 0,87-1,30) et Franche-Comt� 

(OR = 1,04 ; IC95% = 0,85-1,27) pr�sentaient un risque plus �lev� mais non 

significatif de PR comparativement � la r�gion Nord-Pas-de-Calais. Une diff�rence 

statistiquement significative �tait trouv�e pour les r�gions Ile-de-France (OR = 0,.52 ; 

IC 95% = 0,56-0,.49), Corse (OR = 0,.70 ; IC 95% =: 0,.50-0,.99), Centre (OR = 

0,.72 ; IC 95% = 0,.61-0,.84), Poitou-Charentes (OR = 0,.81 ; IC 95% = 0,69-0,95), 

Aquitaine (OR = 0,81 ; IC 95% = 0,70-0,93), Midi-Pyr�n�es (OR = 0,86 ; IC 95% = 

0,75-0,99) et Provence-Alpes-C�te d'Azur (OR = 0,87 ;  IC 95% = 0,76-0,98) 

(Figure3). 
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La consommation m�dicamenteuse � vis�e rhumatologique des 6.929 

patients identifi�s PR (3.155 hommes et 3.774 femmes) au sein de la population du 

RSI et affili�s au r�gime depuis plus d'un an a �t� estim�e � partir des 

remboursements m�dicamenteux en pharmacie sur les 3 derniers mois avant la 

capture de la base de donn�es, du 01/11/2012 au 31/01/2013 (Tableau 7, Figure 4). 

Environ 50% et 48% des patients recevaient respectivement une corticoth�rapie, et 

du m�thotrexate.  
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 LÕ�tude de validit� interne a permis de comparer la consommation 

m�dicamenteuse enregistr�e dans la base de donn�es du RSI et la consommation 

m�dicamenteuse r�elle des patients interrog�s dans le cadre de lÕenqu�te men�e sur 

les quatre r�gions fran�aises (Figure 5). On observe que les consommations de 

DMARDs � partir des retraits en pharmacies sont plus faibles que celles d�clar�es 

par les patients via le questionnaire par exemple pour le m�thotrexate retraits en 

pharmacie �valu�s � 48% des patients contre 53% de patients pour les d�clarations 

�valu�es � partir du questionnaire. A contrario, on observe des consommations plus 

importantes de cortico�des (retraits en pharmacie �valu�s � 47,8% des patients 

contre 45% de patients pour les d�clarations �valu�es � partir du questionnaire) et 

dÕanti-ost�oporotiques. 
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LÕincidence annuelle moyenne de la PR sur la p�riode de temps 2007-2012 

dans la population des assur�s du RSI (Tableau 8) est estim�e � 31,3 pour 100,000 

assur�s. En effet, pendant la p�riode de temps 2007-2012, 5.797 (2.371 hommes et 

3.426 femmes) nouvelles d�clarations dÕALD Ç PR È ont �t� effectu�es aupr�s du 

RSI. L'incidence globale brute �tait de 47,7/100,000 chez les femmes et de 

20,9/100,000 chez les hommes avec un pic d'incidence dans les tranches d'�ge 70-

79 ans et 80-89 ans pour les deux sexes (Figure 6). Il existait un ratio d'incidence 

annuelle brute pour la PR de 2,28 femmes pour un homme. Ce ratio diminuait avec 

l'�ge (Figure 7). 
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L'objectif principal de notre �tude �pid�miologique et transversale �tait 

d'identifier  de nouveaux facteurs de risque professionnels de la PR en recherchant 

une association entre une profession et le diagnostic de PR, � partir des donn�es du 

r�gime des  assur�s du RSI. Le risque de d�velopper une PR est plus �lev� avec 

une exposition professionnelle d�j� connue comme la silice, les huiles min�rales, les 

pesticides, les solvants organiques et les vibrations. Pour la premi�re fois, un risque 

significatif est retrouv� chez les boulangers, les commer�ants d'alimentation et de 

d�tail, notamment de fruits et de l�gumes, les fleuristes, les fabricants de meubles et 

la menuiserie de bois et mati�res plastiques ainsi que chez les restaurateurs et les 

cafetiers. 
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Le choix de la base de donn�es s'est r�v�l� int�ressant pour l'�tude des 

associations entre PR et exposition professionnelle car elle dispose d'un panel de 

professions vari�es notamment pour les artisans, industrielles et commer�antes. De 

plus, elle couvre une partie non n�gligeable de la population fran�aise (environ 6%). 

De facto, certaines professions connues comme � risque sont exclues puisqu'elle 

rentrent dans le cadre d'autre r�gime d'assurance maladie (ex : les agriculteurs). La 

carri�re en tant quÕind�pendant nÕest quÕune �tape dans le parcours professionnel. 

La dur�e moyenne de cotisation dans le r�gime est dÕenviron 11,5 ans pour les 

artisans et 9,5 ans pour les commer�ants (hors cr�ateurs et auto-entrepreneurs). La 

date dÕ�tude a �t� fix�e au 31/12/2012. Nous avons inclus les affili�s depuis plus 

dÕun an car pour les nouveaux assur�s lorsquÕil y a passage dÕun r�gime � un autre, 

lÕancien r�gime continue souvent � rembourser des soins t�l�transmis quelques mois 

encore, tant que la carte Sesam Vitale nÕest pas mise � jour. CÕest donc pour �viter 

ce biais de classement que ce crit�re est appliqu�. 

 LorsquÕun ind�pendant cesse son activit�, il a des droits gratuits pendant un 

an tant quÕil nÕest pas inscrit � un autre r�gime pour une autre activit�. Dans certains 

cas, il a des droits super-prolong�s au-del� dÕun an et cette prolongation peut aller 
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jusquÕen 2999. Il peut arriver que lÕassur� concern� oublie dÕavertir la caisse et que 

cette derni�re manque de vigilance. Les assur�s aux droits super-prolong�s depuis 

longtemps nÕont plus de soins rembours�s assez fr�quemment. CÕest pour �viter ce 

biais que les b�n�ficiaires aux droits super-prolong�s au-del� du 31/12/2014 ont �t� 

exclus m�me si la raison de ces droits super-prolong�s peut �tre une maladie. Il a 

sembl� quÕainsi le biais serait moindre et tr�s inf�rieur � 1% dÕapr�s une requ�te faite 

sur la base de Haute Normandie. 

 De par la croissance r�cente du r�gime du RSI (afflux important dÕauto-

entrepreneurs et de leurs ayants droit), la structure d'�ge et de sexe de la population 

est diff�rente de celle de la population g�n�rale. En effet, la moyenne d'�ge y est 

plus �lev�e : 43,4 ans au RSI contre 39,9 ans dans la population g�n�rale en 2012, 

avec plus d'actifs, moins de retrait�s et une nette pr�dominance masculine (59% des 

assur�s) ce qui limite la g�n�ralisation de nos r�sultats � la population fran�aise. 
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 Notre �tude pr�sente certains points forts, notamment sa puissance ainsi que 

l'utilisation de r�f�rentiels de classification nationaux et internationaux tels que la 

CIM-10. 

$ I#$D*$%"JKLM$
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 La Classification statistique internationale des maladies et des probl�mes de 

sant� connexes, 10e r�vision (connue sous la "CIM-10") a �t� utilis�e pour identifier 

les patients en ALD PR. C'est une liste de classifications m�dicales codant 

notamment les maladies, signes, sympt�mes, circonstances sociales et causes 

externes de maladies ou de blessures, publi�e par l'organisation mondiale de la 

sant� (OMS). La liste des codes contient 14. 400 codes diff�rents et permet de coder 

de nombreux diagnosticsN!
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 La nomenclature d'activit�s fran�aise (NAF) est une nomenclature statistique 

utilis�e en France qui permet la codification de l'activit� principale exerc�e (APE) 

dans l'entreprise ou l'association. Le code APE (appel� aussi code NAF) est un des 

codes INSEE. La codification initiale a �t� faite par lÕINSEE sur des renseignements 

collect�s par divers organismes (centre de formalit� des entreprises, chambres 

consulaires, anciennes CMR), � partir des d�clarations dÕintention de lÕind�pendant 

quand il sÕinstallait. Il peut donc y avoir un petit pourcentage dÕerreurs dans la 

codification initiale mais il est a priori faible. Nous nÕavons pas recherch� les 

professions anciennes m�me si lÕon pourrait en retrouver un petit nombre dans nos 

bases.  

 Lorsque lÕind�pendant change dÕactivit�, la caisse a pu actualiser le code NAF 

si elle en a �t� avertie. CÕest le cas en particulier lorsque lÕind�pendant artisan est 

devenu commer�ant ou vice versa, cas o� lÕactualisation a lieu en g�n�ral. Mais sÕil 

sÕagit dÕune activit� proche (exemple : charpentier devant couvreur, plombier 

devenant chauffagiste) ou si la caisse nÕest pas avertie ou ne prend pas le temps de 

modifier le code NAF, lÕactualisation est plus rare. Il sÕagit du principal biais de 

classement. Il est difficile � estimer car aucune �tude rigoureuse nÕa �t� faite 

r�cemment sur le sujet. Notre exp�rience en Haute Normandie nous laisse penser 
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que le biais doit �tre tr�s inf�rieur � 10% pour les erreurs majeures dÕactivit� et 

inf�rieur � 20% pour le total des mauvaises codifications au 31/12/2012. Si lÕon 

cherche les expositions m�me anciennes, le biais est sans doute moins important 

puisque les erreurs initiales par lÕINSEE ne sont pas nombreuses et que lÕassur� a 

exerc� le m�tier retenu dans lÕ�tude au moins durant la premi�re p�riode de son 

installation comme ind�pendant.  

La cat�gorie professionnelle Ç Immobilier, location et services aux 

entreprises È a �t� choisie comme cat�gorie de r�f�rence pour le calcul statistique 

des OR car elle compte un grand nombre de sujets atteints de PR ; elle est aussi 

pr�sum�e ne pas induire d'exposition professionnelle. L'analyse des sous cat�gories 

retrouve des m�tiers avec peu exposition professionnelle (cf. annexe 3) :  activit�s 

immobili�res, activit�s de locations (v�hicules, �quipement, mat�riels), informatiques 

(conseil, logiciels, traitement de donn�es, banque de donn�es, entretien et 

r�paration de mat�riel informatique), recherche en d�veloppement (science physique 

et naturelles, humaines et sociales), service aux entreprises (activit� juridique, 

conseil, gestion, publicit�, contr�le technique, s�lection de personnel, enqu�te, 

service de nettoyage...). L'existence d'exposition induite professionnelle non prise en 

compte dans cette cat�gorie ne ferait que minimiser la significativit� de nos r�sultats. 

Un test de r�gression logistique de Poisson a �t� tent� initialement mais non retenu 

devant le trop grand nombre de cat�gories professionnelles.  
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 La classification ATC (Anatomique, Th�rapeutique et Chimique) est utilis�e 

pour classer les m�dicaments. C'est le Collaborating Centre for Drug Statistics 

Methodology de l'OMS qui le contr�le. Les m�dicaments sont divis�s en diff�rents 

groupes selon l'organe ou le syst�me sur lequel ils agissent et/ou leurs 

caract�ristiques th�rapeutiques et chimiques. 



!"#$%&'()*+,-' ' #)/*0//),3'

! "'!

"""#$D0($;,*,($

!
L'utilit� de l'utilisation des bases de donn�es d'assurances maladies pour 

l'�tude de donn�es �pid�miologiques est couramment utilis�e dans la litt�rature 

actuelle. Cette m�thodologie a fait r�cemment lÕobjet de critiques � cause de biais 

importants lors de la codification des ALD, des professions et le manque de 

description des populations, lÕabsence d'�valuation d'un �chantillon de la population 

source pour d�finir des r�sultats pr� et post-test, l'absence d'�valuation de la 

sensibilit�, la sp�cificit� et des valeurs pr�dictives lors de l'utilisation de ces donn�es 

(100,101). Notre �tude pr�sente en effet la plupart de ces d�fauts, et 

malheureusement de nombreux biais. Un biais de s�lection puisque seules les PR 

d�clar�es en ALD sont prises en compte. Or, � cause  dÕun intitul� dÕALD restrictif  

"Polyarthrite �volutive grave", certaines formes l�g�res ou non �volutives ne sont 

probablement pas  d�clar�es. Un biais de classement existe � cause des erreurs de 

codification lors des attributions ALD. Celui-ci a �t� estim� � environ 9% par notre 

questionnaire envoy� aux patients. Il existe aussi un biais de confusion puisque 

seuls les ajustement sur l'�ge et le sexe ont pu �tre r�alis�s. De plus, craignant une 

majoration des biais de classification et un manque de puissance, nous avons choisi 

de ne pas distinguer les PR dites FR+ et anti-CCP+ des polyarthrites dites 

Ç s�ron�gatives È, ce qui peut sous �valuer nos r�sultats �tant donn� que les 

expositions professionnelles ont �t� d�crites comme majorant principalement les 

polyarthrites FR+ et anti-CCP+.  
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Concernant la g�n�ralisation des r�sultats � l'ensemble de la population 

fran�aise, l'extrapolation est limit�e dans la mesure o� la structure de la population 

fran�aise n'est pas comparable � la structure de la population des b�n�ficiaires du 

RSI. Pour pallier en partie � ce probl�me et pour une partie des donn�es, il a �t� 

r�alis� une standardisation sur les donn�es de la population fran�aise provenant de 

lÕINSEE.  
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Les r�sultats retrouv�s dans notre �tude sont concordants avec les 

professions reconnues par le pass�  : augmentation significative du risque de PR 

chez les fabricants d'appareils m�dico-chirurgicaux (dont les proth�sistes dentaires), 

m�tiers de la construction et une tendance chez les fabricants de produits min�raux 

non m�talliques (verre, c�ramique) qui ont comme facteur d'exposition la silice 

min�rale (54Ð57); augmentation significative du risque de PR chez les garagistes 

expos�s aux huiles min�rales (59,64,65). On retrouve une augmentation significative 

du risque de PR dans les m�tiers du transport expos�s aux vibrations, exposition 

�voqu�e par Olsson et al.  malgr� l'absence d'hypoth�se physiopathologique (65). 

Les principales professions � risque non repr�sent�es dans notre �tude sont 

les agriculteurs,) � cause de l'exposition aux pesticides. En effet, ces derniers 

b�n�ficient d'un r�gime professionnel particulier (r�gime agricole). D'autres 

professions peuvent �tre expos�es aux huiles min�rales ou aux solvants parmi les 

assur�s du r�gime g�n�ral (salari�s) ou des r�gimes sp�ciaux (SNCF, RATP...).  

Nos r�sultats mettent en avant l'identification de nouvelles professions � risque : 

boulangers, commerces d'alimentation, de fruits et l�gumes et de fleurs, menuiserie 

de bois et mati�res plastiques et dans la fabrication de meubles. L'augmentation du 

risque de PR retrouv�e dans les commerces d'alimentation, de fruits et l�gumes et 

de fleurs �tait non d�crite jusqu'alors et pourrait �tre en rapport avec une exposition 

r�guli�re aux pesticides. L'augmentation du risque de PR dans la menuiserie de bois 

et mati�res plastiques et dans la fabrication de meubles est probablement en rapport 

avec une exposition aux solvants organiques. L'augmentation du risque retrouv�e 

significative chez les boulangers chez lesquels une tendance a �t� observ�e 

auparavant (64) laisse penser qu'une exposition � la farine via les voies a�riennes 

pourrait � l'instar du tabac, jouer un r�le dans cette profession. 

 D'autres r�sultats sont plus controvers�s. Les m�tiers de la coiffure sont 

significativement associ�s  �  la PR dans notre �tude et dans celle de Olsson et al. 

qui �voquait les huiles min�rales contenus dans les produits cosm�tiques (64). Cette 

hypoth�se est soutenue par l'�tude de rats expos�s aux produits cosm�tiques par 

voie sous cutan�e et percutan�e d�veloppant des arthrites (102). Cette hypoth�se 

est toutefois remise en question par l'�tude de cohorte �pid�miologique EIRA dans 
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laquelle l'utilisation de produits cutan�s cosm�tiques contenant des huiles min�rales 

n'�tait pas associ�e au risque de PR. Cependant, cette �tude �tait r�alis�e pour la 

recherche d'un risque rapport� � un usage ordinaire des produits cosm�tiques � 

partir de r�ponses � un questionnaire, et non � un usage que l'on pourrait consid�rer 

comme intensif chez les coiffeurs ou les esth�ticiennes. Ainsi, les m�tiers de la 

coiffure sont probablement quantitativement plus expos�s que la population �tudi�e 

dans EIRA, et l'imputabilit� des huiles min�rales cosm�tiques ou de certains solvants 

restent lÕhypoth�se la plus probable.  

 Quelques r�sultats non retrouv�s dans la litt�rature et non expliqu�s par 

d'�ventuelles expositions ont �t� trouv�s dans notre �tude, potentiellement en 

rapport avec les biais d'analyses multiples ou les biais de confusion notamment le 

tabac. Ainsi, les professions de la restauration, du commerce de d�tail d'habillement, 

de viandes, de livres et journaux ou de d�tails ne nous orientent pas vers de 

nouvelles expositions professionnelles.   
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 La pr�valence globale est retrouv�e � 0,24% dans notre �tude. Celle-ci est 

l�g�rement plus faible que celle obtenue par une enqu�te t�l�phonique de Guillemin 

et al. (7) r�alis�e en 2001 qui retrouvait une pr�valence � 0,31% apr�s 

standardisation. Cependant, la pr�valence globale standardis�e n'ayant pas �t� 

calcul�e dans notre �tude, cette derni�re est probablement l�g�rement sous �valu�e 

(population du RSI plus masculine et plus jeune par rapport � la population 

g�n�rale). Apr�s standardisation des donn�es r�gionales, les pr�valences r�gionales 

sont peu disparates, autour de 0,3%, en dehors de la Bretagne et du Limousin dont 

la pr�valence se situe � 0,36%. La pr�valence en Ile de France est nettement plus 

basse (0,15%).  Nos r�sultats sont diff�rents de l'enqu�te t�l�phonique EPIRHUM-2 

r�alis�e en 2001 (8) qui montre une forte disparit� avec de faibles pr�valences au 

Nord-ouest � 0,16% comparativement au Sud � 0,63%. A lÕinverse, elles sont 

proches des r�sultats de l'�tude nationale bas�e sur un �chantillon de donn�es de 

l'Assurance maladie men�e en 2004 qui retrouve une pr�valence nationale � 0,4% et 

une incidence � 20/100.000 habitants (103), ainsi qu'avec l'enqu�te r�gionale 

fran�aise la plus r�cente, r�alis�e en 2005 � partir des donn�es de remboursement 

de l'Assurance Maladie du Nord-Pas-de-Calais qui estime la pr�valence � 0,2% dans 
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le Nord-Pas-de-Calais. A l'�chelle europ�enne, notre �tude retrouve des valeurs 

d'incidence et de pr�valence proches des  r�sultats de l'�tude espagnole o� 

l'incidence �tait inf�rieure � 10/100.,000 habitants (5) et l'�tude italienne o� 

pr�valence �tait � 0,41% avec une incidence � 35/100.000 habitants (6). 

 LÕajustement sur l'�ge et le sexe permet dÕatt�nuer les disparit�s r�gionales 

d'�ge. Cet ajustement a permis de mettre en �vidence un gradient nord-sud 

significatif, retrouv� en Europe et en Am�rique du Nord. Ce gradient nÕexiste pas  en 

France en raison de la migration dÕune grande majorit� de personnes �g�es dans le 

Sud de la France au moment de leur retraite. Une �tude �pid�miologique Su�doise 

r�cente rapporte pour la premi�re fois dans un pays d�velopp� une incidence plus 

faible dans les zones de population dense (3), comme nous le constatons aussi dans 

notre �tude en Ile-de-France.. Les ratios d'incidence retrouv�s plus faibles que ceux 

d�crits dans la litt�rature sont peut �tre en rapport avec la population b�n�ficiaire du 

RSI o� les femmes sont en proportion plus souvent des ayants-droits 

comparativement aux hommes et donc moins expos�s aux risques professionnels. 

Cependant, comme dans l'�tude italienne, on retrouve un ratio femme/homme tr�s 

�lev� dans les tranches d'�ge les plus jeunes, r�gressant progressivement dans les 

�ges plus avanc�s. Les �tudes �pid�miologiques les plus r�centes trouvent un taux 

d'incidence de la PR entre 70 et 79 ans entre 2006 et 2008 en Su�de (3), entre 70 et 

79 ans en 2011 en Italie (6). Notre �tude est la premi�re � distinguer la cat�gorie 

d'�ge 80-89 ans, qui s'av�re avoir une incidence identique � la cat�gorie 70-79 ans 

laissant penser que le pic d'incidence se situe vers 80 ans. Cependant, comme pour 

les �tudes pr�cit�es, la m�thodologie employ�e � partir des donn�es d'assurance 

maladie a pu induire des biais de classification retentissant sur les taux d'incidence, 

et nos donn�es n'ont pu �tre confront�es � une r�alit� clinique.  

 L'�valuation des consommations m�dicamenteuses d�voile une 

consommation m�dicamenteuse d'AINS de 30% en moyenne dans la population des 

PR du RSI, avec une consommation non n�gligeable chez les plus de 70 ans. Dans 

cette population � risque cardiovasculaire, il existe une forte consommation d'AINS 

associ�s � un risque cardio-vasculaire �lev� (dicof�nac, etoricoxib, etodolac) au 

d�triment des AINS associ�s � un moindre risque cardio-vasculaire (naprox�ne et 

piroxicam) (104,105). Par ailleurs, les consommations d'AINS d�crites dans notre 

�tude correspondent � l'utilisation globale des AINS prescrits dans la population des 

patients PR sans distinction du type d'utilisation des AINS. 
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 Il existe une forte consommation de glucocortico�des  au sein de notre 

population de PR, mais nos donn�es ne permettent pas de distinguer les posologies 

consomm�es. Toutefois, la faible consommation d'anti-ost�oporotiques 

comparativement � la forte consommation de cortico�des nous rappelle que la 

pr�vention du risque fracturaire ost�oporotique par traitement anti-ost�oporotique est 

insuffisante dans cette population � risque (106). Le taux de consommation de 

m�thotrexate �tait �valu� � 48%, taux faible par comparaison aux 67% de patients 

trait�s par m�thotrexate dans la cohorte fran�aise ESPOIR pour l'�tude et le suivi 

des polyarthrites indiff�renci�es r�centes (107). 
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Nous avons retrouv� un risque major� de PR dans plusieurs professions en 

rapport avec les expositions professionnelles connues que sont la silice, les huiles 

min�rales, les pesticides et les solvants organiques. Cette �tude montre lÕexistence 

dÕautres associations entre la PR et certaines professions. L'augmentation du risque 

de PR chez les fleuristes et les commerces d'alimentation de fruits et l�gumes 

pourrait �tre en rapport avec l'exposition cutan�e aux pesticides. L'augmentation du 

risque de PR retrouv�e chez les chauffeurs attribu�e aux vibrations, de nouveau 

retrouv�e dans notre �tude, ainsi que l'augmentation du risque de PR chez les 

boulangers m�riterait confirmation par une nouvelle �tude prospective plus 

rigoureuse avant d'�mettre de nouvelles hypoth�ses d'exposition professionnelle. 

Notre �tude a permis une mise � jour des donn�es �pid�miologiques en France dans 

les limites de l'extrapolation de donn�es provenant d'une base de donn�e 

d'assurance maladie sp�cifique tel que le RSI.  La pr�valence et l'incidence sont 

comme attendues parmi les plus faibles d'Europe. Pour la premi�re fois, nous 

montrons que l'incidence au sein de la population �g�e des 80-89 ans est aussi 

�lev�e que dans la tranche des 70-79 ans.  

 La persistance d'une consommation �lev�e d'AINS � risque cardiovasculaire 

majeur retrouv� dans notre �tude appelle � la vigilance dans nos prescriptions 

quotidiennes de surcro�t chez les personnes �g�es. La faible consommation d'anti- 

ost�oporotiques retrouv�e chez les patients PR doit nous inciter � �tre plus vigilant 

pour pr�venir le risque  de fracture ost�oporotique  



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! &)!

E727E7C%7@$N"ND"BTEIUV"WA7@$
!

1.  Naz SM, Symmons DPM. Mortality in established rheumatoid arthritis. Best Pract Res 
Clin Rheumatol. 2007 Oct;21(5):871Ð83.  
2.  Alamanos Y, Voulgari PV, Drosos AA. Incidence and prevalence of rheumatoid 
arthritis, based on the 1987 American College of Rheumatology criteria: a systematic review. 
Semin Arthritis Rheum. 2006 Dec;36(3):182Ð8.  
3.  Eriksson JK, Neovius M, Ernestam S, Lindblad S, Simard JF, Askling J. Incidence of 
Rheumatoid Arthritis in Sweden: A Nationwide Population-Based Assessment of Incidence, 
Its Determinants, and Treatment Penetration. Arthritis Care Res. 2013 Jun 1;65(6):870Ð8.  
4.  Myasoedova E, Crowson CS, Kremers HM, Therneau TM, Gabriel SE. Is the 
incidence of rheumatoid arthritis rising?: results from Olmsted County, Minnesota, 1955-
2007. Arthritis Rheum. 2010 Jun;62(6):1576Ð82.  
5.  Carbonell J, Cobo T, Balsa A, Descalzo Mç, Carmona L, Group* SS. The incidence 
of rheumatoid arthritis in Spain: results from a nationwide primary care registry. 
Rheumatology. 2008 Jan 7;47(7):1088Ð92.  
6.  Rossini M, Rossi E, Bernardi D, Viapiana O, Gatti D, Idolazzi L, et al. Prevalence and 
incidence of rheumatoid arthritis in Italy. Rheumatol Int. 2014 May;34(5):659Ð64.  
7.  Guillemin F, Saraux A, Guggenbuhl P, Roux CH, Fardellone P, Le Bihan E, et al. 
Prevalence of rheumatoid arthritis in France: 2001. Ann Rheum Dis. 2005 Oct;64(10):1427Ð
30.  
8.  Roux CH, Saraux A, Le Bihan E, Fardellone P, Guggenbuhl P, Fautrel B, et al. 
Rheumatoid arthritis and spondyloarthropathies: geographical variations in prevalence in 
France. J Rheumatol. 2007 Jan;34(1):117Ð22.  
9.  Biver E, Beague V, Verloop D, Mollet D, Lajugie D, Baudens G, et al. Low and stable 
prevalence of rheumatoid arthritis in northern France. Jt Bone Spine Rev Rhum. 2009 
Oct;76(5):497Ð500.  
10.  MacGregor AJ, Snieder H, Rigby AS, Koskenvuo M, Kaprio J, Aho K, et al. 
Characterizing the quantitative genetic contribution to rheumatoid arthritis using data from 
twins. Arthritis Rheum. 2000 Jan 1;43(1):30Ð7.  
11.  Frisell T, Holmqvist M, K�llberg H, Klareskog L, Alfredsson L, Askling J. Familial 
risks and heritability of rheumatoid arthritis: role of rheumatoid factor/anti-citrullinated 
protein antibody status, number and type of affected relatives, sex, and age. Arthritis Rheum. 
2013 Nov;65(11):2773Ð82.  
12.  Hensvold AH, Magnusson PKE, Joshua V, Hansson M, Israelsson L, Ferreira R, et al. 
Environmental and genetic factors in the development of anticitrullinated protein antibodies 
(ACPAs) and ACPA-positive rheumatoid arthritis: an epidemiological investigation in twins. 
Ann Rheum Dis. 2015 Feb;74(2):375Ð80.  
13.  MacGregor A, Ollier W, Thomson W, Jawaheer D, Silman A. HLA-DRB1*0401/0404 
genotype and rheumatoid arthritis: increased association in men, young age at onset, and 
disease severity. J Rheumatol. 1995 Jun;22(6):1032Ð6.  
14.  Meyer JM, Evans TI, Small RE, Redford TW, Han J, Singh R, et al. HLA-DRB1 
genotype influences risk for and severity of rheumatoid arthritis. J Rheumatol. 1999 
May;26(5):1024Ð34.  
15.  Oen K, El-Gabalawy HS, Canvin JM, Hitchon C, Chalmers IM, Schroeder M, et al. 
HLA associations of seropositive rheumatoid arthritis in a Cree and Ojibway population. J 
Rheumatol. 1998 Dec;25(12):2319Ð23.  
16.  Silman AJ, Pearson JE. Epidemiology and genetics of rheumatoid arthritis. Arthritis 



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! &%!

Res. 2002;4 Suppl 3:S265Ð72.  
17.  Vessey MP, Villard-Mackintosh L, Yeates D. Oral contraceptives, cigarette smoking 
and other factors in relation to arthritis. Contraception. 1987 May;35(5):457Ð64.  
18.  Hern�ndez Avila M, Liang MH, Willett WC, Stampfer MJ, Colditz GA, Rosner B, et 
al. Reproductive factors, smoking, and the risk for rheumatoid arthritis. Epidemiol Camb 
Mass. 1990 Jul;1(4):285Ð91.  
19.  Hazes JM, Dijkmans BA, Vandenbroucke JP, de Vries RR, Cats A. Lifestyle and the 
risk of rheumatoid arthritis: cigarette smoking and alcohol consumption. Ann Rheum Dis. 
1990 Dec;49(12):980Ð2.  
20.  Heli�vaara M, Aho K, Aromaa A, Knekt P, Reunanen A. Smoking and risk of 
rheumatoid arthritis. J Rheumatol. 1993 Nov;20(11):1830Ð5.  
21.  Voigt LF, Koepsell TD, Nelson JL, Dugowson CE, Daling JR. Smoking, obesity, 
alcohol consumption, and the risk of rheumatoid arthritis. Epidemiol Camb Mass. 1994 
Sep;5(5):525Ð32.  
22.  Symmons DP, Bankhead CR, Harrison BJ, Brennan P, Barrett EM, Scott DG, et al. 
Blood transfusion, smoking, and obesity as risk factors for the development of rheumatoid 
arthritis: results from a primary care-based incident case-control study in Norfolk, England. 
Arthritis Rheum. 1997 Nov;40(11):1955Ð61.  
23.  Karlson EW, Lee IM, Cook NR, Manson JE, Buring JE, Hennekens CH. A 
retrospective cohort study of cigarette smoking and risk of rheumatoid arthritis in female 
health professionals. Arthritis Rheum. 1999 May;42(5):910Ð7.  
24.  Uhlig T, Hagen KB, Kvien TK. Current tobacco smoking, formal education, and the 
risk of rheumatoid arthritis. J Rheumatol. 1999 Jan;26(1):47Ð54.  
25.  Mikuls TR, Saag KG, Criswell LA, Merlino LA, Kaslow RA, Shelton BJ, et al. 
Mortality risk associated with rheumatoid arthritis in a prospective cohort of older women: 
results from the Iowa WomenÕs Health Study. Ann Rheum Dis. 2002 Nov;61(11):994Ð9.  
26.  Krishnan E, Sokka T, Hannonen P. Smoking-gender interaction and risk for 
rheumatoid arthritis. Arthritis Res Ther. 2003;5(3):R158Ð62.  
27.  Stolt P, Bengtsson C, Nordmark B, Lindblad S, Lundberg I, Klareskog L, et al. 
Quantification of the influence of cigarette smoking on rheumatoid arthritis: results from a 
population based case-control study, using incident cases. Ann Rheum Dis. 2003 
Sep;62(9):835Ð41.  
28.  Costenbader KH, Feskanich D, Mandl LA, Karlson EW. Smoking intensity, duration, 
and cessation, and the risk of rheumatoid arthritis in women. Am J Med. 2006 
Jun;119(6):503.e1Ð9.  
29.  Padyukov L, Silva C, Stolt P, Alfredsson L, Klareskog L. A gene-environment 
interaction between smoking and shared epitope genes in HLA-DR provides a high risk of 
seropositive rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 2004 Oct;50(10):3085Ð92.  
30.  K�llberg H, Ding B, Padyukov L, Bengtsson C, R�nnelid J, Klareskog L, et al. 
Smoking is a major preventable risk factor for rheumatoid arthritis: estimations of risks after 
various exposures to cigarette smoke. Ann Rheum Dis. 2011 Mar;70(3):508Ð11.  
31.  Stolt P, Yahya A, Bengtsson C, K�llberg H, R�nnelid J, Lundberg I, et al. Silica 
exposure among male current smokers is associated with a high risk of developing ACPA-
positive rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2010 Jun;69(6):1072Ð6.  
32.  Klareskog L, Stolt P, Lundberg K, K�llberg H, Bengtsson C, Grunewald J, et al. A 
new model for an etiology of rheumatoid arthritis: smoking may trigger HLA-DR (shared 
epitope)-restricted immune reactions to autoantigens modified by citrullination. Arthritis 
Rheum. 2006 Jan;54(1):38Ð46.  
33.  Makrygiannakis D, Hermansson M, Ulfgren A-K, Nicholas AP, Zendman AJW, 
Eklund A, et al. Smoking increases peptidylarginine deiminase 2 enzyme expression in 



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! &+!

human lungs and increases citrullination in BAL cells. Ann Rheum Dis. 2008 
Oct;67(10):1488Ð92.  
34.  Mahdi H, Fisher BA, K�llberg H, Plant D, Malmstr�m V, R�nnelid J, et al. Specific 
interaction between genotype, smoking and autoimmunity to citrullinated alpha-enolase in the 
etiology of rheumatoid arthritis. Nat Genet. 2009 Dec;41(12):1319Ð24.  
35.  Verpoort KN, Cheung K, Ioan-Facsinay A, van der Helm-van Mil AHM, de Vries-
Bouwstra JK, Allaart CF, et al. Fine specificity of the anti-citrullinated protein antibody 
response is influenced by the shared epitope alleles. Arthritis Rheum. 2007 Dec;56(12):3949Ð
52.  
36.  Snir O, Widhe M, von Spee C, Lindberg J, Padyukov L, Lundberg K, et al. Multiple 
antibody reactivities to citrullinated antigens in sera from patients with rheumatoid arthritis: 
association with HLA-DRB1 alleles. Ann Rheum Dis. 2009 May;68(5):736Ð43.  
37.  Feitsma AL, van der Voort EIH, Franken KLMC, Bannoudi H el, Elferink BG, 
Drijfhout JW, et al. Identification of citrullinated vimentin peptides as T cell epitopes in 
HLA-DR4-positive patients with rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 2010 Jan;62(1):117Ð
25.  
38.  Kolfenbach JR, Deane KD, Derber LA, OÕDonnell C, Weisman MH, Buckner JH, et 
al. A prospective approach to investigating the natural history of preclinical rheumatoid 
arthritis (RA) using first-degree relatives of probands with RA. Arthritis Rheum. 2009 Dec 
15;61(12):1735Ð42.  
39.  Bhatia SS, Majka DS, Kittelson JM, Parrish LA, Ferucci ED, Deane KD, et al. 
Rheumatoid factor seropositivity is inversely associated with oral contraceptive use in women 
without rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2007 Feb;66(2):267Ð9.  
40.  Hughes DA, Haslam PL, Townsend PJ, Turner-Warwick M. Numerical and functional 
alterations in circulatory lymphocytes in cigarette smokers. Clin Exp Immunol. 1985 
Aug;61(2):459Ð66.  
41.  Robbins CS, Dawe DE, Goncharova SI, Pouladi MA, Drannik AG, Swirski FK, et al. 
Cigarette smoke decreases pulmonary dendritic cells and impacts antiviral immune 
responsiveness. Am J Respir Cell Mol Biol. 2004 Feb;30(2):202Ð11.  
42.  Moszczy!ski P, Zabi!ski Z, Moszczy!ski P, Rutowski J, S"owi!ski S, Tabarowski Z. 
Immunological findings in cigarette smokers. Toxicol Lett. 2001 Jan 3;118(3):121Ð7.  
43.  Burton RC. Smoking, immunity, and cancer. Med J Aust. 1983 Oct 29;2(9):411Ð2.  
44.  Bermudez EA, Ridker PM. C-reactive protein, statins, and the primary prevention of 
atherosclerotic cardiovascular disease. Prev Cardiol. 2002;5(1):42Ð6.  
45.  Tracy RP, Psaty BM, Macy E, Bovill EG, Cushman M, Cornell ES, et al. Lifetime 
smoking exposure affects the association of C-reactive protein with cardiovascular disease 
risk factors and subclinical disease in healthy elderly subjects. Arterioscler Thromb Vasc 
Biol. 1997 Oct;17(10):2167Ð76.  
46.  Tuomi T, Heli�vaara M, Palosuo T, Aho K. Smoking, lung function, and rheumatoid 
factors. Ann Rheum Dis. 1990 Oct;49(10):753Ð6.  
47.  Abhishek A, Butt S, Gadsby K, Zhang W, Deighton CM. Anti-TNF-alpha agents are 
less effective for the treatment of rheumatoid arthritis in current smokers. J Clin Rheumatol 
Pract Rep Rheum Musculoskelet Dis. 2010 Jan;16(1):15Ð8.  
48.  Saevarsdottir S, Wedr�n S, Seddighzadeh M, Bengtsson C, Wesley A, Lindblad S, et 
al. Patients with early rheumatoid arthritis who smoke are less likely to respond to treatment 
with methotrexate and tumor necrosis factor inhibitors: observations from the 
Epidemiological Investigation of Rheumatoid Arthritis and the Swedish Rheumatology 
Register cohorts. Arthritis Rheum. 2011 Jan;63(1):26Ð36.  
49.  Lundberg K, Kinloch A, Fisher BA, Wegner N, Wait R, Charles P, et al. Antibodies to 
citrullinated alpha-enolase peptide 1 are specific for rheumatoid arthritis and cross-react with 



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! &,!

bacterial enolase. Arthritis Rheum. 2008 Oct;58(10):3009Ð19.  
50.  Lundberg K, Wegner N, Yucel-Lindberg T, Venables PJ. Periodontitis in RA-the 
citrullinated enolase connection. Nat Rev Rheumatol. 2010 Dec;6(12):727Ð30.  
51.  Mikuls TR. Help stop tooth decay...and prevent RA? J Rheumatol. 2010 
Jun;37(6):1083Ð5.  
52.  Mikuls TR, Payne JB, Reinhardt RA, Thiele GM, Maziarz E, Cannella AC, et al. 
Antibody responses to Porphyromonas gingivalis (P. gingivalis) in subjects with rheumatoid 
arthritis and periodontitis. Int Immunopharmacol. 2009 Jan;9(1):38Ð42.  
53.  Stolt P, K�llberg H, Lundberg I, Sj�gren B, Klareskog L, Alfredsson L, et al. Silica 
exposure is associated with increased risk of developing rheumatoid arthritis: results from the 
Swedish EIRA study. Ann Rheum Dis. 2005 Apr;64(4):582Ð6.  
54.  Sluis-Cremer GK, Hessel PA, Hnizdo E, Churchill AR. Relationship between silicosis 
and rheumatoid arthritis. Thorax. 1986 Aug;41(8):596Ð601.  
55.  Turner S, Cherry N. Rheumatoid arthritis in workers exposed to silica in the pottery 
industry. Occup Environ Med. 2000 Jul;57(7):443Ð7.  
56.  Klockars M, Koskela RS, J�rvinen E, Kolari PJ, Rossi A. Silica exposure and 
rheumatoid arthritis: a follow up study of granite workers 1940-81. Br Med J Clin Res Ed. 
1987 Apr 18;294(6578):997Ð1000.  
57.  Steenland K, Sanderson W, Calvert GM. Kidney disease and arthritis in a cohort study 
of workers exposed to silica. Epidemiol Camb Mass. 2001 Jul;12(4):405Ð12.  
58.  Seaman DM, Meyer CA, Kanne JP. Occupational and environmental lung disease. 
Clin Chest Med. 2015 Jun;36(2):249Ð68, viii Ð ix.  
59.  Sverdrup B, K�llberg H, Bengtsson C, Lundberg I, Padyukov L, Alfredsson L, et al. 
Association between occupational exposure to mineral oil and rheumatoid arthritis: results 
from the Swedish EIRA case-control study. Arthritis Res Ther. 2005;7(6):R1296Ð303.  
60.  Kleinau S, Erlandsson H, Holmdahl R, Klareskog L. Adjuvant oils induce arthritis in 
the DA rat. I. Characterization of the disease and evidence for an immunological involvement. 
J Autoimmun. 1991 Dec;4(6):871Ð80.  
61.  Cannon GW, Woods ML, Clayton F, Griffiths MM. Induction of arthritis in DA rats 
by incomplete FreundÕs adjuvant. J Rheumatol. 1993 Jan;20(1):7Ð11.  
62.  Lundberg I, Alfredsson L, Plato N, Sverdrup B, Klareskog L, Kleinau S. Occupation, 
occupational exposure to chemicals and rheumatological disease. A register based cohort 
study. Scand J Rheumatol. 1994;23(6):305Ð10.  
63.  Hellgren L. The prevalence of rheumatoid arthritis in occupational groups. Acta 
Rheumatol Scand. 1970 Apr;16(2):106Ð13.  
64.  Olsson AR, Skogh T, Wingren G. Occupational determinants for rheumatoid arthritis. 
Scand J Work Environ Health. 2000 Jun;26(3):243Ð9.  
65.  Olsson AR, Skogh T, Axelson O, Wingren G. Occupations and exposures in the work 
environment as determinants for rheumatoid arthritis. Occup Environ Med. 2004 
Mar;61(3):233Ð8.  
66.  Li X, Sundquist J, Sundquist K. Socioeconomic and occupational risk factors for 
rheumatoid arthritis: a nationwide study based on hospitalizations in Sweden. J Rheumatol. 
2008 Jun;35(6):986Ð91.  
67.  De Roos AJ, Cooper GS, Alavanja MC, Sandler DP. Rheumatoid arthritis among 
women in the Agricultural Health Study: risk associated with farming activities and 
exposures. Ann Epidemiol. 2005 Nov;15(10):762Ð70.  
68.  Parks CG, Walitt BT, Pettinger M, Chen J-C, de Roos AJ, Hunt J, et al. Insecticide use 
and risk of rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus in the WomenÕs Health 
Initiative Observational Study. Arthritis Care Res. 2011 Feb;63(2):184Ð94.  
69.  Gabriel SE, Crowson CS, OÕFallon WM. The epidemiology of rheumatoid arthritis in 



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! &'!

Rochester, Minnesota, 1955-1985. Arthritis Rheum. 1999 Mar;42(3):415Ð20.  
70.  Symmons DP, Barrett EM, Bankhead CR, Scott DG, Silman AJ. The incidence of 
rheumatoid arthritis in the United Kingdom: results from the Norfolk Arthritis Register. Br J 
Rheumatol. 1994 Aug;33(8):735Ð9.  
71.  Karlson EW, Deane K. Environmental and gene-environment interactions and risk of 
rheumatoid arthritis. Rheum Dis Clin North Am. 2012 May;38(2):405Ð26.  
72.  Brun JG, Nilssen S, Kv�le G. Breast feeding, other reproductive factors and 
rheumatoid arthritis. A prospective study. Br J Rheumatol. 1995 Jun;34(6):542Ð6.  
73.  Merlino LA, Cerhan JR, Criswell LA, Mikuls TR, Saag KG. Estrogen and other 
female reproductive risk factors are not strongly associated with the development of 
rheumatoid arthritis in elderly women. Semin Arthritis Rheum. 2003 Oct;33(2):72Ð82.  
74.  Pikwer M, Bergstr�m U, Nilsson J-A, Jacobsson L, Berglund G, Turesson C. Breast 
feeding, but not use of oral contraceptives, is associated with a reduced risk of rheumatoid 
arthritis. Ann Rheum Dis. 2009 Apr;68(4):526Ð30.  
75.  Berglin E, Kokkonen H, Einarsdottir E, Agren A, Rantap�� Dahlqvist S. Influence of 
female hormonal factors, in relation to autoantibodies and genetic markers, on the 
development of rheumatoid arthritis in northern Sweden: a case-control study. Scand J 
Rheumatol. 2010 Nov;39(6):454Ð60.  
76.  Nissen MJ, Gabay C, Scherer A, Finckh A, Swiss Clinical Quality Management 
Project in Rheumatoid Arthritis. The effect of alcohol on radiographic progression in 
rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 2010 May;62(5):1265Ð72.  
77.  K�llberg H, Jacobsen S, Bengtsson C, Pedersen M, Padyukov L, Garred P, et al. 
Alcohol consumption is associated with decreased risk of rheumatoid arthritis: results from 
two Scandinavian case-control studies. Ann Rheum Dis. 2009 Feb;68(2):222Ð7.  
78.  Pedersen M, Jacobsen S, Klarlund M, Pedersen BV, Wiik A, Wohlfahrt J, et al. 
Environmental risk factors differ between rheumatoid arthritis with and without auto-
antibodies against cyclic citrullinated peptides. Arthritis Res Ther. 2006;8(4):R133.  
79.  Scott IC, Tan R, Stahl D, Steer S, Lewis CM, Cope AP. The protective effect of 
alcohol on developing rheumatoid arthritis: a systematic review and meta-analysis. 
Rheumatol Oxf Engl. 2013 May;52(5):856Ð67.  
80.  Jin Z, Xiang C, Cai Q, Wei X, He J. Alcohol consumption as a preventive factor for 
developing rheumatoid arthritis: a dose-response meta-analysis of prospective studies. Ann 
Rheum Dis. 2014 Nov;73(11):1962Ð7.  
81.  Linos A, Kaklamani VG, Kaklamani E, Koumantaki Y, Giziaki E, Papazoglou S, et al. 
Dietary factors in relation to rheumatoid arthritis: a role for olive oil and cooked vegetables? 
Am J Clin Nutr. 1999 Dec;70(6):1077Ð82.  
82.  Linos A, Kaklamanis E, Kontomerkos A, Koumantaki Y, Gazi S, Vaiopoulos G, et al. 
The effect of olive oil and fish consumption on rheumatoid arthritis--a case control study. 
Scand J Rheumatol. 1991;20(6):419Ð26.  
83.  Shapiro JA, Koepsell TD, Voigt LF, Dugowson CE, Kestin M, Nelson JL. Diet and 
rheumatoid arthritis in women: a possible protective effect of fish consumption. Epidemiol 
Camb Mass. 1996 May;7(3):256Ð63.  
84.  Pedersen M, Stripp C, Klarlund M, Olsen SF, Tj¿nneland AM, Frisch M. Diet and risk 
of rheumatoid arthritis in a prospective cohort. J Rheumatol. 2005 Jul;32(7):1249Ð52.  
85.  Rosell M, Wesley A-M, Rydin K, Klareskog L, Alfredsson L, EIRA study group. 
Dietary fish and fish oil and the risk of rheumatoid arthritis. Epidemiol Camb Mass. 2009 
Nov;20(6):896Ð901.  
86.  Simopoulos AP. Omega-3 fatty acids in inflammation and autoimmune diseases. J Am 
Coll Nutr. 2002 Dec;21(6):495Ð505.  
87.  Stamp LK, James MJ, Cleland LG. Diet and rheumatoid arthritis: a review of the 



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! &*!

literature. Semin Arthritis Rheum. 2005 Oct;35(2):77Ð94.  
88.  Merlino LA, Curtis J, Mikuls TR, Cerhan JR, Criswell LA, Saag KG, et al. Vitamin D 
intake is inversely associated with rheumatoid arthritis: results from the Iowa WomenÕs 
Health Study. Arthritis Rheum. 2004 Jan;50(1):72Ð7.  
89.  Costenbader KH, Feskanich D, Holmes M, Karlson EW, Benito-Garcia E. Vitamin D 
intake and risks of systemic lupus erythematosus and rheumatoid arthritis in women. Ann 
Rheum Dis. 2008 Apr;67(4):530Ð5.  
90.  Patel S, Farragher T, Berry J, Bunn D, Silman A, Symmons D. Association between 
serum vitamin D metabolite levels and disease activity in patients with early inflammatory 
polyarthritis. Arthritis Rheum. 2007 Jul;56(7):2143Ð9.  
91.  Andjelkovic Z, Vojinovic J, Pejnovic N, Popovic M, Dujic A, Mitrovic D, et al. 
Disease modifying and immunomodulatory effects of high dose 1 alpha (OH) D3 in 
rheumatoid arthritis patients. Clin Exp Rheumatol. 1999 Aug;17(4):453Ð6.  
92.  Bergstr�m U, Jacobsson L, Nilsson J-�, Wirf�lt E, Turesson C. Smoking, low formal 
level of education, alcohol consumption, and the risk of rheumatoid arthritis. Scand J 
Rheumatol. 2012 Nov 6;42(2):123Ð30.  
93.  Bengtsson C, Nordmark B, Klareskog L, Lundberg I, Alfredsson L, EIRA Study 
Group. Socioeconomic status and the risk of developing rheumatoid arthritis: results from the 
Swedish EIRA study. Ann Rheum Dis. 2005 Nov;64(11):1588Ð94.  
94.  Costenbader KH, Chang S-C, Laden F, Puett R, Karlson EW. Geographic variation in 
rheumatoid arthritis incidence among women in the United States. Arch Intern Med. 2008 
Aug 11;168(15):1664Ð70.  
95.  Vieira VM, Hart JE, Webster TF, Weinberg J, Puett R, Laden F, et al. Association 
between residences in U.S. northern latitudes and rheumatoid arthritis: A spatial analysis of 
the NursesÕ Health Study. Environ Health Perspect. 2010 Jul;118(7):957Ð61.  
96.  Hart JE, K�llberg H, Laden F, Bellander T, Costenbader KH, Holmqvist M, et al. 
Ambient air pollution exposures and risk of rheumatoid arthritis: results from the Swedish 
EIRA case-control study. Ann Rheum Dis. 2013 Jun;72(6):888Ð94.  
97.  Hart JE, Laden F, Puett RC, Costenbader KH, Karlson EW. Exposure to traffic 
pollution and increased risk of rheumatoid arthritis. Environ Health Perspect. 2009 
Jul;117(7):1065Ð9.  
98.  Haq SA, Darmawan J, Islam MN, Uddin MZ, Das BB, Rahman F, et al. Prevalence of 
rheumatic diseases and associated outcomes in rural and urban communities in Bangladesh: a 
COPCORD study. J Rheumatol. 2005 Feb;32(2):348Ð53.  
99.  Joshi VL, Chopra A. Is there an urban-rural divide? Population surveys of rheumatic 
musculoskeletal disorders in the Pune region of India using the COPCORD Bhigwan model. J 
Rheumatol. 2009 Mar;36(3):614Ð22.  
100.  Ward MM. Estimating disease prevalence and incidence using administrative data: 
some assembly required. J Rheumatol. 2013 Aug;40(8):1241Ð3.  
101.  Widdifield J, Labrecque J, Lix L, Paterson JM, Bernatsky S, Tu K, et al. Systematic 
Review and Critical Appraisal of Validation Studies to Identify Rheumatic Diseases in Health 
Administrative Databases. Arthritis Care Res. 2013 Sep 1;65(9):1490Ð503.  
102.  Sverdrup B, Klareskog L, Kleinau S. Common commercial cosmetic products induce 
arthritis in the DA rat. Environ Health Perspect. 1998 Jan;106(1):27Ð32.  
103.  Kahn M-F. Can we estimate the incidence, prevalence, and outcomes of rheumatoid 
arthritis in France? Jt Bone Spine Rev Rhum. 2004 Mar;71(2):95Ð7.  
104.  McGettigan P, Henry D. Cardiovascular risk and inhibition of cyclooxygenase: A 
systematic review of the observational studies of selective and nonselective inhibitors of 
cyclooxygenase 2. JAMA. 2006 Oct 4;296(13):1633Ð44.  
105.  McGettigan P, Henry D. Cardiovascular Risk with Non-Steroidal Anti-Inflammatory 



!"#$%&'()*+,-' ' $.5.-63*6/'7)71),8-29:);06/'

! )#!

Drugs: Systematic Review of Population-Based Controlled Observational Studies. PLoS Med. 
2011 Sep 27;8(9):e1001098.  
106.  Watt J, Thompson A, Le Riche N, Pope J. There is still a care gap in osteoporosis 
management for patients with rheumatoid arthritis. Jt Bone Spine Rev Rhum. 2014 
Jul;81(4):347Ð51.  
107.  Benhamou M, Rincheval N, Roy C, Foltz V, Rozenberg S, Sibilia J, et al. The gap 
between practice and guidelines in the choice of first-line disease modifying antirheumatic 
drug in early rheumatoid arthritis: results from the ESPOIR cohort. J Rheumatol. 2009 
May;36(5):934Ð42.  
 



!"#$%&'()*+,-' ' !336<6/'

! )$!

ICC7X7@$
!

!

"
Annexe 1 : Liste codes CIM-10 selection�s pour l'identification PR !
!

 
¥ (M05.0) Syndrome de Felty 
¥ (M05.1) Maladie pulmonaire rhumato�de (J99.0*) 
¥ (M05.2) Vascularite rhumato�de 
¥ (M05.3) Polyarthrite rhumato�de avec atteinte d'autres organes et appareils 
¥ (M05.8) Autres polyarthrites rhumato�des s�ropositives 
¥ (M05.9) Polyarthrite rhumato�de s�ropositive, sans pr�cision 
¥ (M06.0) Polyarthrite rhumato�de s�ron�gative 
¥ (M06.3) Nodule rhumato�de 
¥ (M06.8) Autres polyarthrites rhumato�des pr�cis�es 
¥ (M06.9) Polyarthrite rhumato�de, sans pr�cision 
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Annexe 2 : Lettre d'information et questionnaire au patient!
 

      

        ÇNOMFINALÈ ÇLBPRENOMÈ 

       ÇLigne_2_AdresseÈ 

       ÇLigne_3_AdresseÈ   
       ÇLigne_4_AdresseÈ 

        

Objet : 

'()*+,-".*/"0-."12034/,5/6,-."/5*74,289-."
 

       Rouen, le 12 septembre 2014 
 

 

Madame, Monsieur, 

 
Le Service M�dical de votre caisse RSI participe � un travail de recherche 

sous la direction de la Facult� de m�decine de Rouen. Ce projet Ðdont les r�sultats feront 

lÕobjet dÕune th�se et de publicationsÐ a pour but de mieux conna�tre la polyarthrite 
rhumato�de, ses causes, ses facteurs favorisants en particulier professionnels, ses modalit�s 

de traitement en France, les maladies associ�es. Une meilleure connaissance de la maladie 

est n�cessaire � une meilleure prise en charge, � lÕam�lioration de lÕ�tat de sant� des 

patients qui en souffrent et peut-�tre � une pr�vention. 
 

Il vous est possible de nous aider en remplissant le questionnaire joint, et 

en le renvoyant avec lÕenveloppe T jointe (inutile de la timbrer). Il est anonyme et votre refus 
�ventuel de le remplir nÕaura pas dÕincidence sur vos remboursements. 

 

Les renseignements recueillis ne seront jamais utilis�s � dÕautres fins. 
Vous pouvez avoir des renseignements compl�mentaires aupr�s de Mme DRUAUX au 02 

32 08 55 72 ou du Dr LEROY au 02 32 08 55 10. 

 

Votre aide est plus pr�cieuse que vous ne pourriez penser et je vous 
remercie � lÕavance de votre participation. 

 

Veuillez recevoir, Madame, Monsieur, lÕassurance de nos sinc�res 
salutations. 

 

 
Le M�decin Conseil R�gional du RSI 

 

Docteur Michel LEROY 
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Annexe 3 : D�tails des professions de la cat�gorie professionnelle Ç Immobilier, 
location et services aux entreprises È  
 

701APromotion immobili�re de logements 

701BPromotion immobili�re de bureaux 

701CPromotion immobili�re d'infrastructures 

701DSupports juridiques de programmes 

701FMarchands de biens immobiliers 

702ALocation de logements 

702BLocation de terrains 

702CLocation d'autres biens immobiliers 

703AAgences immobili�res 

703CAdministration d'immeubles r�sidentiels 

703DAdministration d'autres biens immobiliers 

703ESupports juridiques de gestion de patrimoine 

711ALocation de courte dur�e de v�hicules automobiles 

711BLocation de longue dur�e de v�hicules automobiles 

711ZLocation de v�hicules automobiles 

712ALocation d'autres mat�riels de transport terrestre 

712CLocation de mat�riels de transport par eau 

712ELocation de mat�riels de transport a�rien 

713ALocation de mat�riel agricole 

713CLocation de machines et �quipements pour la construction 

713ELocation de machines de bureau et de mat�riel informatique 

713GLocation de machines et �quipements divers 

714ALocation de linge 

714BLocation d'autres biens personnels et domestiques 

721ZConseil en syst�mes informatiques 

722AEdition de logiciels (non personnalis�s) 

722CAutres activit�s de r�alisation de logiciels 

722ZR�alisation de logiciels 

723ZTraitement de donn�es 

724ZActivit�s de banques de donn�es 

725ZEntretien, r�paration machines de bureau et mat�riel informatique 

726ZAutres activit�s rattach�es � l'informatique 

731ZRecherche-d�veloppement en sciences physiques et naturelles 

732ZRecherche-d�veloppement en sciences humaines et sociales 

741AActivit�s juridiques 

741CActivit�s comptables 

741EEtudes de march� et sondages 

741GConseil pour les affaires et la gestion 

741JAdministration d'entreprises 

742AActivit�s d'architecture 

742BM�treurs, g�om�tres 

742CIng�nierie, �tudes techniques 

743AContr�le technique automobile 

743BAnalyses, essais et inspections techniques 

744AGestion de supports de publicit� 

744BAgences, conseil en publicit� 

745AS�lection et mise � disposition de personnel 

745BTravail temporaire 

746ZEnqu�tes et s�curit� 

747ZActivit�s de nettoyage 

748AStudios et autres activit�s photographiques 

748BLaboratoires de d�veloppement et de tirage 

748DConditionnement � fa�on 

748FSecr�tariat et traduction 



!"#$%&'()*+,-' ' !336<6/'

! )%!

748GRoutage 

748HCentres d'appel 

748JOrganisation de foires et salons 

748KServices annexes � la production 
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Titre de la th�se : Facteurs de risque professionnel, pr�valence g�ographique, 
incidence et consommation m�dicamenteuse dans la polyarthrite rhumato�de en 
France en 2012. !
 
R�sum� : 

 
Introduction : L'objectif principal de cette �tude �pid�miologique �tait la mise en 
�vidence des professions associ�es � la polyarthrite rhumato�de (PR). Les 
objectifs secondaires comprenaient une estimation de la pr�valence, de 
l'incidence, et des consommations m�dicamenteuses. 
Mat�riels et m�thodes : Nous avons utilis� la base de donn�e du r�gime social 
des ind�pendants en France au 31/12/2012. Les donn�es extraites des assur�s 
de plus de 18 ans (n = 2.920.945) comprenaient l'�ge, le sexe, la r�gion, les 
remboursements en pharmacie et la profession selon la nomenclature d'activit� 
fran�aise chez les actifs. Les patients PR �taient identifi�s par les codes de leur 
affection longue dur�e. 
R�sultats : Nous avons identifi� 6.929 patients PR dont 2.237 actifs. Apr�s 
ajustement, on retrouvait un OR significativement plus �lev� dans les cat�gories : 
construction (OR = 1,81 ; 95% CI = 1,52-2,16), transport (OR = 1,66 ;  95% CI = 
1,26-2,18) ; commerce et r�paration automobile (OR = 1,56 ; 95% CI = 1,14-
2,13) ; h�tellerie et restauration (OR = 1,47 ; 95% CI = 1,25-1,74), manufacture 
(OR = 1,5 ;(IC 95% = 1,30-1,87) et pour les professions : boulangers (OR = 1,81 ; 
95% CI = 1,27-2,59), coiffeurs (OR = 1,49 ; 95% CI = 1,19-1,86), fleuristes (OR = 
1, 86 ;, 95% CI = 1,18-2,93), fabricants de meubles (OR = 1,63, 95% CI = 1,14-
2,33), et fabricants d'appareils m�dicochirurgicaux (OR = 3,25, 95% CI = 1,90-
5,58). La pr�valence �tait de 0,24% avec des diff�rences r�gionales.  L'incidence 
annuelle �tait de 31/100.000 habitants. Les consommations m�dicamenteuses 
variaient avec l'�ge. 
Conclusion : Les donn�es obtenues sont concordantes avec la litt�rature. 
L'augmentation significative du risque de PR chez les boulanger et les fleuristes 
n'avait jamais �t� d�crite.  
 
 
 
 
Mots-cl�s : polyarthrite rhumato�de, �pid�miologie, professions, exposition 
professionnelle, pr�valence, incidence. 

 


