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I. a photothérapie dynamique topi-
que (PDT) repose sur I’activation
par la lumiere de la protoporphyrine 9
synthétisée par les cellules en prolifé-
ration a partir d’acide aminolévulini-
que (ALA).

De nouvelles modalités d’administra-
tion du photosensibilisant vont pro-
chainement étre disponibles. La diffu-
sion d’ALA au travers d’'une matrice
type colloide permettra au patient
d’appliquer lui-méme le dispositif
photosensibilisant. Ce type de mode
d’administration est particulierement
adapté au traitement des KA.

Le développement du principe de I'il-
lumination fractionnée améliore la
réponse thérapeutique des carcinomes
basocellulaires. L'intérét de cette
méthode est d’améliorer le taux de
réponse & laPDT en favorisant la resyn-
thése de la PpIX entre deux sessions en
relancant I’'oxygénation tissulaire. Cela
permet d’améliorer les taux de répon-
ses completes de 89 a 97 % a 12 mois
pour les carcinomes basocellulaires.

A c6té des indications classiques qui
font I'objet d’'une AMM: kératoses
actiniques, carcinomes basocellulaires
superficiels et maladies de Bowen, de
nouvelles indications se développent.

La PDT a une place dans la prise en
charge de la maladie de Paget extra-
mammaire aux cOtés des techniques
classiques de destruction. Elle est inté-
ressante dans la prise en charge de la
composante inflammatoire de I’acné.

Enfin, certains lymphomes cutanés
peuvent étre traités efficacement par
PDT. La photorejuvénation par photo-
thérapie dynamique devrait se déve-
lopper lorsque la technique sera plus
accessible a la communauté dermato-
logique. Cette accessibilité sera concreé-
tisée par I'obtention d’'un code CCAM
permettant de valoriser I'acte de PDT &
un juste prix pour les dermatologues.

L'auteur a déclaré étre consultant pour le
laboratoire Galderma (produit Metvixia).
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es kératoses actiniques (KA) sont

des lésions dysplasiques épidermi-
ques des zones découvertes suscepti-
bles de se transformer en carcinome
épidermoide invasif. Les taux de trans-
formation sont mal connus: entre 0,1 a
10 % des cas. Elles sont extrémement
fréquentes dans les pays occidentaux
et représentent aux Etats-Unis: 3,7 x
106 consultations par an, et en France:
700000 consultations par an.

La cryothérapie représente le traite-
ment de référence; c’est la méthode
de destruction physique la plus utili-
sée. Elle n’est pas standardisée et peu
ou pas validée par des études contro-
lées. Les taux de guérison varient de
67 % a 98 % et dépendent de la durée
de congélation. Les taux de rechute a
lanvontde 1,2 % a 12 %.

Le peeling chimique est une méthode
de destruction opérateur-dépendante.

On utilise différents agents causti-
ques: I'acide trichloracétique a 10-
25 % ou la solution de Jessner (14 %
résorcine). C’est une alternative possi-
ble dans les KA profuses du visage.
On observe un taux de guérison pro-
che de 75 % et des taux de rechute a
1 an qui vont de 25 a 35 %.

Le diclofénac topique (Solaraze) est
un inhibiteur de la cyclo-oxygénase 2.
La cyclo-oxygénase (COX) est un
médiateur dans la cascade de I'inflam-
mation qui induit la production de
prostaglandines dans le tissu cible,
d’ou une néo-angiogenése favorisant
la prolifération et I'apparition de can-
cers. L'efficacité du diclofénac a été
démontrée versus placebo (études de
phase 3). Les taux de guérison com-
pléte a 3 mois sont aux alentours de
50 %. Il n'y a pas de données sur le
taux de rechute a 1 an.

Le 5 fluoro-uracile (5 FU Efudix) est
un antimitotique local indiqué pour le
traitement des kératoses actiniques
multiples. Il se présente sous la forme
d’une creme a 5 % (2 applications par
jour pendant 2 a 4 semaines). L'effica-
cité est démontrée (études de phase
3). Les taux de rémission compleéte a
3 mois sont proches de 50 % avec des
taux de rechute & 1 an de 50 %.

L'imiquimod est un immunomodula-
teur topique: il induit la synthese
d’IFN alpha, IL2 IFN gamma et oriente
le profil des lymphocytes T vers un
profil TH1.

L'imiquimod se présente comme une
creme a5 % (Aldara) a une posologie de
3 applications/semaine pendant 12 a 16
semaines. L'efficacité est démontrée
(études de phase 3) avec des taux de
rémission compléte voisins de 50 %
dans les KA multiples et des taux de
rechute a 16 mois allant de 25 % a 43 %.

La photothérapie dynamique topique
(PDT) est un traitement de premiére



intention des kératoses actiniques
fines multiples non pigmentées de la
face et du cuir chevelu. Les taux de
guérison varient de 70 % a 90 % si
I’on réalise deux séances a 1 semaine
d’intervalle. Rappelons que I’AMM
actuelle prévoit une séance avec une
évaluation a 3 mois et un retraitement
si nécessaire.

L'auteur a déclaré étre consultant pour le
laboratoire Galderma (produit Metvixia).
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L es hémangiomes de I’enfant repré-
sentent, apres la dermatite atopi-
que, un des motifs les plus fréquents
de consultations en dermatologie
pédiatrique. Si leur évolution est le
plus souvent spontanément favorable,
ils posent parfois des problemes de
prise en charge thérapeutique, en par-
ticulier lors des premiers mois de vie.

La classification actuelle des angio-
mes différencie les tumeurs vasculai-
res et les malformations:

Les malformations vasculaires a
flux lent (capillaires, veineuses ou
lymphatiques, tronculaires ou tissu-
laires) ou a flux rapide (malformations
artérioveineuses ou fistules directes)
ne sont pas concernées par les béta-
blogquants.

Parmi les tumeurs vasculaires, on dis-
tingue d’une part les hémangiomes infan-
tiles, et d’autre part un ensemble d’angio-
mes plus rares (angiome en touffes,
hémangio-endothéliomes kaposiformes).

Les hémangiomes classiques ne posent
un probléme que lorsgqu’ils sont situés
sur une zone pouvant s’accompagner
d’un risque fonctionnel (paupiéere supé-
rieure, larynx...) ou lorsqu’ils sont
volumineux ou en phase d’augmenta-
tion rapide ou en voie d’ulcération.

Ils justifient alors la mise en route
d’un traitement systémique pour a la
fois stopper la croissance de I’an-
giome et le faire diminuer & un niveau
raisonnable pour limiter les destruc-
tions cutanées souvent définitives, et
permettre d’arriver avec des lésions
modérément affichantes a I’age ou
leur régression naturelle permettra
d’en prendre le relais.

Les traitements classiques

Ils étaient représentés par la cortico-
thérapie générale (prednisolone ou
bétaméthasone) avec ses complica-
tions habituelles (facies cushingoide,
irritabilité, troubles gastriques, consti-
pation, candidoses, retards staturo-
pondéraux, complications cardiaques
a types d’hypertension artérielle et de
myocardiopathie hypertrophique,
complications neurologiques chez les
grands prématurés, risques infec-
tieux). La durée de cette corticothéra-
pie dépendait de I'importance de la
réponse thérapeutique et de I’'absence
de rechute. Cette corticothérapie était
de durée la plus courte possible en
raison du risque d’effets secondaires,
en particulier cardiaques, d’un tel
traitement chez le petit nourrisson.

Parfois, cette corticothérapie générale
pouvait étre remplacée par des infiltra-
tions de corticoides, cela étant réalisé
par des praticiens entrainés, au cours
d’une courte anesthésie générale. Les
effets secondaires en étaient bien sar
moins importants. La topographie pal-
pébrale est une contre-indication a un
tel geste en raison du risque d’emboles
vasculaires dans I'ceil.

Le Dissectron ou Cavitron (bistouris a
ultrasons) qui permettent de solidifier
I’'angiome et de bien le séparer de la
peau et des filets nerveux, de limiter les
pertes sanguines, sont particulierement
intéressants a utiliser de fagon précoce
pour les hémangiomes des paupieres.

Une technique intéressante pour les
gros hémangiomes ou ceux situés sur
des zones difficiles & opérer est une
excision circulaire et une suture en
bourse qui sembleraient donner d’as-
sez bons résultats esthétiques.

Sur les hémangiomes ulcérés, d’autres
traitements étaient discutés tels le
Regranex (PDGF-B recombinant) ou
les lasers également employés sur des
Iésions de petite taille et peu épaisses.

D’autres traitements étaient plus
exceptionnellement utilisés dans cer-
taines formes résistantes, tels I'interfé-
ron alpha (2a, ou 2b) nécessitant une
surveillance hématologique, hépati-
que et thyroidienne avec un risque de
paraplégie spastique, la vincristine
(possibilités de douleurs abdomina-
les, iléus intestinal, signes neurologi-
ques transitoires, alopécie) ou la bléo-
mycine intralésionnelle avec un
risque infime de fibrose pulmonaire.

Les bétabloquants

Leur emploi a révolutionné la prise en
charge des hémangiomes du nourris-
son. Leur efficacité a été mise en évi-
dence (dans le Service de Dermatologie
Pédiatrique du Pr Taieb a Bordeaux
avec Christine Labréze) lors du traite-
ment d’'un hémangiome grave nécessi-
tant une corticothérapie générale ayant
conduit & une défaillance cardiaque.
C. Labreze a ainsi fait utiliser du pro-
pranol qui a entrainé une régression
spectaculaire de I’lhémangiome.

L'efficacit¢ du propranol chez un
deuxieme enfant ayant un hémangiome



volumineux résistant a une corticothéra-
pie générale a conduit ensuite a I'utiliser
de facon plus systématique et en pre-
miére intention, a des doses variables (le
plus souvent 1 mg/kg matin et soir). Plus
de 40 enfants ont été traités ensuite, avec
régulierement une efficacité importante.

Actuellement, un essai national ran-
domisé, multicentrique, prospectif, est
en cours pour permettre la commercia-
lisation d’une forme pédiatrique de
propranolol adaptée au nourrisson.

1. Quel bilan initial faut-il réaliser?

Un ECG et une échocardiographie per-
mettent d’éliminer une cardiopathie
congénitale. Une éventuelle surveil-
lance tensionnelle peut étre réalisée
les premiers jours de traitement.

2. Sur quels hémangiomes utiliser
ce traitement?

Les bétabloquants ont une action
vasoconstrictrice tres rapide et I'effi-
cacité est surtout importante sur la
composante sous-cutanée de I’néman-
giome et peu sur la composante super-
ficielle. L'indication optimale est dans
les angiomes volumineux, et bien sar
dans les angiomes a risque (laryngés,
palpébraux, mammaires...).

Ce traitement est également efficace au
cours des angiomes ulcérés. L'ulcéra-
tion d’un hémangiome est souvent
favorisée par un frottement mécanique
(siege, menton, dos...), I'appui sur une
zone cutanée fragilisée par la disten-
sion vasculaire conduisant a l'ulcéra-
tion. La diminution rapide du volume
des hémangiomes sous bétabloquants
explique I'intérét de leur utilisation au
cours des hémangiomes ulcérés.

3. Quand faut-il mettre en route
ce traitement ?

Cette décision dépend bien sir de
I’évolution propre a chaque angiome.

Le plus souvent elle est prise lors de la
croissance de la phase sous-cutanée
de I’angiome, entre I’4ge de 3 et
6 mois. Le probleme était surtout
important lorsqu’il s’agissait de met-
tre en route une corticothérapie géné-
rale, en raison des risques potentiels
de ce traitement. Actuellement du fait
de la bonne tolérance des bétablo-
guants, ceux-ci ont tendance a étre
utilisés de plus en plus largement et
de plus en plus précocement lors de la
prise en charge des hémangiomes du
nourrisson.

4. Quelles sont les possibles
complications?

L’hypotension qu’ils entrainent ne
s’accompagne pas habituellement de
manifestations cliniques. Les bétablo-
guants peuvent aggraver une crise
d’asthme ou une bronchite asthmati-
forme et devront étre arrétés en cas de
bronchite.

De méme, ils favorisent le risque d’hy-
poglycémie (surtout le premier mois de
vie) et ce traitement doit étre arrété en
cas d’intervention chirurgicale (enfant
laissé a jeun). Les bétabloquants sem-
blent également favoriser les cauche-
mars, et dans une certaine mesure une
acrocyanose, ou des alopécies...

5. Combien de temps ce traitement
doit-il étre poursuivi?

Un certain temps, en fonction de I’age
de début, du siege et du volume de
I’angiome. L’affaissement de I’an-
giome survient en quelques heures, et
la régression se poursuit ensuite plus
lentement sur 2 a 3 mois. Cependant,
cette durée n’est pas trés importante
en raison de la bonne tolérance a
moyen terme d’un tel traitement, a la
différence de la corticothérapie géné-
rale ou on essayait de raccourcir le
plus possible la durée d’un tel traite-
ment pour en diminuer les effets
secondaires.

Conclusion

En pratique, du fait de la rapidité d’ac-
tion et de I’excellente tolérance des
bétabloquants, ils représentent actuel-
lement le traitement de premiere
intention dans les hémangiomes du
nourrisson, avec des indications de
plus en plus larges.
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L es troubles de la pigmentation tels
que le chloasma et le vitiligo sont
des maladies fréquentes en dermato-
logie. Ces maladies sont généralement
considérées comme des problémes
purement cosmétiques, mais en réa-
lité elles peuvent étre la source d’une
grande atteinte psychologique et
d’une baisse importante de la qualité
de vie des patients.



Le traitement comprend normalement
I'utilisation de substances considérées
comme “toxiques” ou “carcinogenes”
(ex.: hydroquinone) pour le traitement
du chloasma, et la photothérapie pour
le traitement du vitiligo, avec théori-
quement un risque de carcinogénicité
pour ce dernier, en particulier sur une
peau non pigmentée.

Cela fait qu’actuellement une partie des
dermatologues sont trés réticents pour
débuter ce type de traitement chez ces
patients. L’hydroquinone a été depuis
longtemps le traitement de choix pour le
chloasma. Malgré les études in vitro ou
sur des modeles animaux qui ont mis en
évidence un probable effet toxique et car-
cinogene pour I’hydroquinone, I'utilisa-
tion de cette substance chez I’homme
depuis environ 60 ans (et cela de facon
peu contrblée vu la disponibilité de I’hy-
droquinone comme agent cosmétique
jusque récemment) n’a été associée a
aucun cas de toxicité ou de carcinogéni-
cité confirmée chez I’'homme.

En ce qui concerne le traitement du viti-
ligo par les UV, aucune donnée n’a
confirmé un risque de carcinogénicité
plus important chez ces patients que
dans la population normale. Par contre,
des études épidémiologiques récentes
montrent que les patients atteints de viti-
ligo semblent avoir moins de risque de
développer des carcinomes basocellu-
laires par rapport a la population nor-
male. En dehors de ces traitements, d’au-
tres méthodes pour dépigmenter ou
repigmenter la peau humaine ont eu peu
de succes thérapeutique apprécié par les
dermatologues actifs dans le domaine.

Nous pensons donc qu’en I’état actuel
de nos connaissances le traitement du
chloasma par I’hydroquinone, sous sur-
veillance médicale, et du vitiligo par les
UV sont justifiés et recommandés.

L’auteur a déclaré ne pas avoir de conflitd’in-
térét concernant les données publiées dans
cet article.
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L’ eczéma chronique des mains

(ECM) est une dermatose chro-
nique (> 3 mois), relativement fré-
guente. En Suede, sa prévalence
annuelle a été estimée en 1996 a
9,7 %. Plusieurs aspects sémiologi-
ques peuvent étre décrits: dyshidrose,
hyperkératose, fissures,... L'ECM peut
avoir une composante endogéne et/ou
exogene et les tests épicutanés doi-
vent étre systématiques dans la
démarche diagnostique.

L'ECM a un fort retentissement psy-
chosocial par le réle que jouent les
mains dans les relations sociales. Une
étude ayant inclus 1238 patients
révele, chez les patients atteints, une
perte d’estime de soi, une anxiété et
méme une phobie sociale. Les consé-
guences professionnelles et économi-
ques [3, 4] sont donc loin d’étre négli-
geables.

Le traitement de I’'ECM [5] repose sur :
— I’éviction de I'allergéne ou d’un irri-
tant éventuel,

— les dermocorticoides,

— et les émollients.

L’eczéma chronique sévere des mains
se caractérise par une extension des
lésions généralement réfractaires aux
corticoides locaux, I'importance des
signes locaux et un tres fort retentisse-
ment sur la qualité de vie. Jusqu’a un
passé tres récent, nous étions assez
démunis vis-a-vis de cette affection.
Les inhibiteurs locaux de la calcineu-
rine, la photothérapie, le métho-
trexate, la ciclosporine et les rétinoi-

des généraux sont en fait des traite-
ments tout a fait anecdotiques.

Une étude multicentrique, randomi-
sée, double aveugle, contrdlée versus
placebo, réalisée chez 1032 patients
présentant un ECSM, a évalué I'effica-
cité de l'alitrétinoine a des doses de 10
ou 30 mg prescrites per 0os en 1 prise
quotidienne pendant 12 a 24 semaines
[6]. Les patients inclus étaient réfrac-
taires aux dermocorticoides forts et trés
forts (aprés 8 semaines de traitement
dont 4 par des corticoides tres forts) et
avaient bénéficié de différentes mesu-
res thérapeutiques: émollients, évic-
tion des allergénes et des agents irri-
tants, mesures préventives (gants).

Apreés la fin du traitement, les patients
étaient suivis pendant 24 semaines
pour identifier les éventuelles rechu-
tes. Le critére principal d’évaluation
était I’échelle PGA et les criteres secon-
daires: le PaGA (Patient’s Global
Assessment), la réduction du mTLSS
(modified Total Lesion Symptom
Score), le taux de réponse partielle
(selon le PGA), le délai de réponse, le
délai de rechute et la tolérance (notifi-
cation des effets indésirables et exa-
mens biologiques).

L'alitrétinoine a entrainé une dispari-
tion ou une quasi-disparition signifi-
cative des lésions chez 48 % des
patients dans le groupe alitrétinoine
30 mg et chez 28 % dans le groupe ali-
trétinoine 10 mg versus 17 % dans le
groupe placebo. Le temps de réponse
a été significativement (p < 0,001)
plus rapide dans le groupe alitréti-
noine 30 mg que dans le groupe alitré-
tinoine 10 mg. De méme, la réduction
moyenne du mTLSS a été supérieure
dans le groupe alitrétinoine 30 mg
(75 %) et 10 mg (56 %) a celle du
groupe placebo (39 %) (p < 0,001).
Une réponse partielle a été obtenue
dans 62 % des cas dans le groupe ali-
trétinoine 30 mg et dans 49,5 % des
cas dans le groupe alitrétinoine 10 mg



versus placebo (36,1 %) (p < 0,001 et
p < 0,01 respectivement).

A la fin de la 24¢ semaine, le nombre de
patients répondeurs en rémission a été
de 63 % dans le groupe alitrétinoine
30 mg et de 70 % dans le groupe alitré-
tinoine 10 mg. Le délai moyen de
rechute chez les patients répondeurs a
été de 5,5 mois (groupe alitrétinoine
30 mg) et de 6,2 mois (groupe alitréti-
noine 10 mg) apres I'arrét du traitement.

Par ailleurs, une étude de retraitement
d’une durée de 12 a 24 semaines por-
tant sur les patients répondeurs ayant
rechuté au cours de la période de suivi
de 24 semaines montre que 80 % des
patients répondent a nouveau dans le
groupe alitrétinoine 30 mg et 48 %
dans le groupe alitrétinoine 10 mg.

Les effets indésirables les plus fré-
guemment observés lors du traitement
par l'alitrétinoine sont des céphalées;
des bouffées vasomotrices; une modi-
fication des parametres lipidiques:
une augmentation des triglycérides et
du cholestérol ; une diminution des
taux de TSH et de T4 libre. Ces effets
sont réversibles et dépendent de la
dose du médicament; ils peuvent
donc étre diminués par une baisse de
la posologie. Comme les autres rétinoi-
des systémiques, l'alitrétinoine est
tératogene. Un programme de préven-
tion vis-a-vis de la grossesse doit donc
étre appliqué chez la femme en age de
procréer, avec test de grossesse avant
la prescription et une contraception
pendant toute la durée du traitement
et jusqu’a 5 semaines apres son arrét.

La dose recommandée d’alitrétinoine
est en moyenne de 30 mg 1 fois par
jour per os au cours du repas.

L'alitrétinoine (Toctino) est ainsi une
nouvelle molécule possédant une effi-
cacité cliniquement pertinente (méme
si uniquement 50 % d’efficacité envi-
ron). Il faut étre trés rigoureux sur I'in-

dication: ECSM réfractaire aux DC
(prescription restreinte aux dermato-
logues). Il sera important de réfléchir
aux possibilités thérapeutiques lors
des rechutes.
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L es traitements biologiques a acti-
vité immunomodulatrice entrai-
nent des modifications fonctionnelles
du systeme immunitaire qui peuvent
concerner I'immunité innée ou I'im-

munité adaptative, avec pour consé-
quences possibles des infections,
essentiellement d’origine bactérienne
ou mycobactérienne, tuberculose
essentiellement.

Si la prévention des premiéres repose
sur un examen clinique soigneux et
des examens complémentaires sim-
ples (recherche de foyers infectieux
parfois muets cliniquement tels que
des foyers dentaires), la prophylaxie
des infections mycobactériennes est
dominée par le risque de réactivation
d’une tuberculose latente.

C’est pourquoi une enquéte anamnes-
tique précise vérifiera le statut vacci-
nal, l'origine géographique ou la
notion de séjour en zone de forte inci-
dence de tuberculose, une éventuelle
notion de contage tuberculeux ou un
antécédent de tuberculose avérée. La
radiographie du thorax est évidem-
ment systématique, a la recherche de
séquelles radiologiques d’une primo-
infection.

Les examens immunologiques, qui
reposaient auparavant sur les seuls
tests épicutanés (tubertest) ne per-
mettant pas de différencier exposi-
tion réelle & une infection bacillaire
d’une positivité liée a la vaccination,
sont renforcés par des tests in vitro
dont la sensibilité et la spécificité
sont en cours d’évaluation. Il s’agit
du Quantiféron et du T-SPOT-TB.
Ces examens devraient permettre de
mieux cibler les malades relevant
d’une chimioprophylaxie anti-tuber-
culeuse, qui doit étre prescrite le
plus souvent sous forme d’une bithé-
rapie associant isoniazide et rifampi-
cine (Rifinah) pendant 3 mois, le
traitement anti-TNF pouvant étre
débuté apres 3 semaines d’antibio-
thérapie selon les recommandations
francaises disponibles sur le site de
I’AFSSAPS
(http:/AMnwwv.afssaps.fr/content/down-
load/12022/143647/version/2/file/rec.pdf).



La bonne observance du traitement
doit bien entendu étre vérifiée par le
clinicien.

L’auteur a déclaré ne pas avoir de conflitd’in-
térét concernant les données publiées dans
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Manifestations

dermatologiques
et infection a VIH
al’heure

des multithérapies
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L es manifestations cutanéo-muqueu-
ses au cours de I'infection a VIH
sont fréquentes, polymorphes, et
surviennent a tous les stades de
I'infection. Les conséquences der-
matologiques de I'immunodé-
pression et les effets secondaires
cutanéo-muqueux des traitements
préventifs des infections opportu-
nistes, connus depuis le début de-
I’épidémie de SIDA, ont nettement
diminué dans les pays ou les multi-
thérapies antirétrovirales ont cours.
Ces derniéres ont considérablement
modifié le pronostic de I'infection et
le spectre des manifestations derma-
tologiques (réduction des infections
cutanéo-mugqueuses auparavant fré-
guentes: herpes chroniques, mollus-
cum contagiosum, candidoses orales,
leucoplasies orales chevelues, réduc-
tion majeure de l'incidence de la
maladie de Kaposi...).

Néanmoins, les motifs des consulta-
tions dermatologiques restent multi-
ples et le dermato-vénéréologue a un
réle important a jouer a tous les stades
de I'infection VIH.

Son expertise peut étre requise:

o Des la prise de risque exposant au VIH
lors du diagnostic de toute MST, dont
les formes ulcérantes (herpes, syphi-
lis...) favorisent la transmission du VIH.

e Au cours des fréquentes manifesta-
tions dermatologiques cutanées et
mugqueuses de la primo-infection VIH
(exanthéme, ulcérations buccales, géni-
tales ou bipolaires tres évocatrices).

e Au cours de complications liées
aux conséquences de I'immunodé-
pression (complications infectieuses
cutanéo-muqueuses, virales, bacté-
riennes, fongiques, parasitaires,
tumorales [Kaposi]) comme cela était
le plus fréqguemment observé avant
les multithérapies et comme cela
reste majoritairement de mise dans
les pays ou ces traitements restent
insuffisamment accessibles.

e Et désormais devant de nouvelles
complications dermatologiques, direc-
tement liées aux effets des nouveaux
antirétroviraux a l'origine de la majo-
rité des cas de toxidermies observés
actuellement chez les sujets infectés
par le VIH dont certains susceptibles
d’engager le pronostic vital (syndro-
mes d’hypersensibilité a I’abacavir,
DRESS syndrome, syndrome de Ste-
vens-Johnson et syndrome de Lyell
engendrés par la névirapine), d’autres
faisant référence a des observations
connues des dermatologues (syndrome
retinoid-like de I'indinavir).

e Parfois devant les conséquences
indirectes “paradoxales” des effets de
la “restauration immune” intéressant
les dermatologues: folliculites, exa-
cerbation d’infections virales (herpes
florides, herpés d’allure tumorale,
molluscum contagiosum géants, ver-
rues planes profuses), mycobactérien-
nes, parasitaires (leishmanioses) ou
inflammatoires (réactions “sarcoido-
siques”, granulomes sur tatouages...).

o Parfois devant des syndromes nou-
veaux de physiopathologie encore
mal connue (lipodystrophies...).

e Et devant la conséquence d’une
survie prolongée des patients: risque
accru de voir émerger des cancers,
cancers anogénitaux en particulier,
induits par les infections chroniques
a papillomavirus sur lesquels les
multithérapies ont eu peu d’in-
fluence.

A I'avenir, dans ce contexte de veille
épidémiologique et de dépistage pré-
coce des cancers cutanéo-mugueux
chez les patients infectés par le VIH,
les dermatologues vont jouer un role
déterminant.

L'auteur a déclaré ne pas avoir de conflit d’in-
térét concernant les données publiées dans
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Traitement et suivi
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Que peut-on proposer
aujourd’hui?
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e mycosis fongoide est le plus

fréquent des lymphomes T cuta-
nés. Son pronostic dépend essentiel-
lement de I'age (pronostic plus défa-
vorable aprées 60 ans) et du stade. Le
pronostic est trés favorable aux sta-
des précoces IA-11A, et nettement
plus défavorable aux stades avancés
11B-1VB.

Aux stades précoces, les malades peu-
vent étre traités par corticostéroides
forts pour les lésions peu étendues, ou



par chimiothérapie locale par caryoly-
sine ou carmustine. Une autre possibi-
lité est une photothérapie de type
PUVA ou UVB (en cas de lésions peu
infiltrées).

Aux stades plus avancés, tumoraux
et/ou érythrodermiques, les traite-
ments possibles sont I’'interféron
alpha, le bexaroténe (Targretin) ou le
méthotrexate. La radiothérapie peut
étre proposée sur des tumeurs ou
I’électronthérapie sur une érythroder-
mie. La photochimiothérapie extra-
corporelle est un traitement efficace
du syndrome de Sézary.

Aux stades évolués ayant échappé a
plusieurs lignes de traitements, on
préférera dans la mesure du possible
une monochimiothérapie aux polychi-

miothérapies souvent partiellement
efficaces et induisant une immuno-
suppression favorisant les infections.
La doxorubicine liposomée (Caelyx) et
la gemcitabine (Gemzar) sont les
monochimiothérapies les plus effica-
ces dans cette indication. L'alemtuzu-
mab (Campath) peut étre utilisé a
posologie réduite dans le syndrome de
Sézary, minimisant ainsi I'immuno-
suppression.

De nombreuses molécules sont en
cours d’évaluation dans des essais
thérapeutiques: inhibiteurs d’histo-
nes déacétylases (SAHA, romidep-
sine, panobinostat, bélinostat), foro-
désine, bortézomib, Iénalinomide.

Il est important d’inclure ces mala-
des aux stades avancés dans des

essais thérapeutiques permettant de
faire progresser I’évaluation de ces
nouveaux traitements. La plate-
forme thérapeutique de I'EORTC
comporte plusieurs études randomi-
sées successives comparant dans un
premier essai I’effet du Revlimide a
un placebo comme traitement de
maintenance apres rémission, et
dans un deuxieme essai l’associa-
tion SAHA-bortézomib au SAHA
seul. Enfin, les malades réfractaires
se voient proposer une allogreffe de
moelle de faible intensité selon un
protocole standardisé.

L'auteur a déclaré ne pas avoir de conflit d’in-
térét concernant les données publiées dans
cet article.



