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INTRODUCTION




Depuis environ vingt ans, deux <types de photedermatoses

chroniques trés invalidantes on%t £té rapportés:

-1*actinoréticulose, caractérisés:

¥ cliniquement, par l'existence de placards papuleux des
regions exposées,

# histologiquement, par la présence d'un infiltrat
lympho-histiocytaire dermique dense, pseudo-hemato-
dermique,

# ot photobiologiquement par un effondrement de la DEN,
la positivité des phototests, de nombreux patchtests et
photo-patchtests.

-les photosensibilisations rémanentes,
réalisant une photoallergie chronique caractérisse:

# cliniquement, par une éruption eczématiforme débutant
sur les régions dacouvertes,

# histologiquement, par un infiltrat lympho-histiocy-
taire du derme superficiel pouvant s'accompagner d'ezocy~
tose,

# at photobiologiquement, par une DEM d'autant plus
basse que l'affection évolue dspuis plus longtemps, une
positivité des phototests et de plusieurs patchiesis et
photo-patchtests,

Ces deur affections irées proches sont communément regroupées
sous le terme de photosensibilisations persistantes, l'actinorati-
culose é&tant envisagée comme forme majeure de la photosensibilisa-

tion rémanente.

La quasi-inefficacité des différentes thérapeutiques utilisées
habituellement dans les photodermatoses (¢ wvitamines PP et BG,
caroténoides, antipaludéens de synthése, PUVAthérapie) da la
carticothérapie générale et de la plupart des immunosuppresseurs

rend le traitement des photosensibilisations persistantes trés




décevant. De plus, la photoprotection et 1'éviction lumineuse

drastiques sont psychologiquement trés mal supportées.

Cependant, l'association d'une corticothérapie générals, d'une
photothérapie aux UVA et de la prise de psoraldnes, autrement 4it
une cortico-PUVAthérapie, semble depuls quelques années apporter des
résultats nettement supérieurs & ceux obtenus & l'ailde des

thérapeutiques précédemment citées.

L'objet de cette these est de teniter, par l'étude de quelques cas
cliniques, d'évaluer l'efficacité a court et & plus long terme de ce

dernier traitement.




CHAPITRE I:

A PHOTORIOLOGIE




A~ DEFIRITION:

la photobiclogie est 1'étude scientifique de llinteraction des
radiations électromagnétiques non loanisantes avec la matiare
vivante, traditionnellement Ilimitée & 1la Iumidre visible et aux

longueurs d'onde voisines.

D'un point de vve médical, elle s'intéresss:
~ d'une part, aux reéponses normales et pathologiques de
l'organisme humain aux radlations électromagnétiques non
ionisantes,
- d'autre part, aux applications thérapeutiques de ces ra-

diations.

B ~ HISTORIQUE: (67,89)

La connalssance empirique des bienfaits de la lumilere solaire est
trés anclenne, puisque dans l'antiquité, les Egyptiens, les Grecs, les
Romains prenajent des bains de soleil. Ces habitudes se sont perdues
pendant des siecles puls, plugs récemment, certains chercheurs

redécouvrent les verius du soleil:

— Faure, en 1774, pour les ulcéres de jambe.

~ Rikki, en 1855, crée en Suisse le premier établissament

pour balns de soleil.

- Downes et Blunt, en 1877, montrent le pouvoir bacteri-

cide de la lumiére solaire.

- Finsen, en 1894, remarque l'efficacité de 1l'exposition
solaire sur le lupus tuberculeux. Il remplace la cure so-
laire par la photothérapie artificielle, dent 11 est le

créateur. See travaux lui wvalent le prix Nabel en 1903.
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- En 1900, FNoiré apporte & 1'hopital Saint-Louis

1l'appareil de Finsen.

Dés lors, les études sa multiplient. Du peint de vue des sources
lumineuses, les arcs a charbor du itype Fineszn font place aux arcs
métalliques et & la lampe & mercure de Kromayer, premier appareil

véritablement puissant.

Du paint de wvue de la physique ot de la blologie, les théories de

[P

De Broglie associent le coancept des corpuscules & celul  des
radiations et permetient de dissocier l'efifet de cible des efiets dus

aux transferis d'érergie.

L'exploration actinique de 1a peau, ébauchée par Finsen, est
complétée et codifiée par Jean Saidman, qui met au point Ia
sensitométrie dans les années 1925, et fonde & Paris 1'Institut

d'Actinologle, qui fut en activiié de 1926 a 1030.

Depuis, les connaissances en photobiciogie et photopathologle
n'ont cessé de s'approfondir du fait des progrés en optique et en
électronique, des dévelappements de la biologie moléculaire, et des

études statistiques permises par la sensitoméirie de Saidman et se

Y

variantes...

C - L'EXPLORATION PHOTQBIQLOGIQUE:

I1 est primordial, L'exploration photabiologique permet souvent de
confirmer un diagaostic, de préciser un mécanisme pathologique, et

parfois d'identifier uan agent photosensibillisant.

2 = L‘tquipement:

11 doit 8&tre standardise. En France, i1 east unifornisé et

comprend:




-~ Le simulateur solaire: lampe OSRAM & vapeur de zénon ds 2500 W
de pulssance. Elle nécessite une alimentation en courant <ontinu, un
dispositif d'amorcage haute tension, un systéme de refroidissement

et un dispositif d'extraction de 1'ozone.

- Le systéme de mesure: dosimétre UV CENTRA OSRAM permettant de
mesurer séparément les irradiances UVB et UVA émises par la source,
exprimées en mW/cm2. Le calcul de la dose recue par le patient en
mJ/cm2 permet de ne pas tenir compte de la distance de la source ai
de sa durée de vie. Le calcul s'effectue comme suit:

dose (nJ/cm2) = irradiance (mW/cm2) x temps d'exposition (=),

— Des systémes sélecteurs de longueurs d'onde: ils sont parfois
nécessalres, les effets bioleglques n'étant pas foujours dus a
l'ensemble du rayonnement solaire.

# Les filtres "cut off” coupent le rayonnement Inférieur &
une longueur d'onde donnée et laissent passer le rayonnement de
longueur d'onde supérieure. Le verre 3 vitre coupe les UVB et laisse
passer les UVA et la lumiére vigible.

# Le monochromateur permet des études vprécises en

s&lectionnant des rales étroites.

3 -~ Techniques et résultats:

a — Notion de phototype:

Déterminé cliniquement, le photatype correspond a llaptitude a
1'¢rythéme actinique (ou "coup de soleil™ et & la pigmentation. IL
est relié avec plus au moins d'exactitude a ceriains caracieres
morphotypiques  tels que carnation ou couleur des @ polls.
Schématiquement, on distingue 7 phototypes, décrits

approzimativement dans le tableau de la page suivanie: (51)
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noire:’

I ! ] i | ] i
i PHOTOTYPE { CHEVEUX | CARNATICN | EPHELIDES | COUP DE SOLEIL | BRONZAGE |
I ! I | | i [
l I I [ I i i
[ 0 [ blancs | albinos | 0 I constant +++ | Q

| l | I ' ! !
! I | I I [ !
] I I roux i lalteuse | ++4 I constant ++ ! 0 I
| ] ! | [ ! !
! | i | i ! !
! [T ! blonds | «claire t ok i  constant + thale léger!
! ! ! ! ! ! f
f ! [ i i ! !
f IIT 4 [ blonds | <claire ! + i trés frégquent {hale clairl
f i I ! { ! i
[ I I [ i { l
[ [ blonds | I I I elair

| ITT B { ou ! mate | + | fréquent ! oy i
I lchatains | [ I I fongé ]
[ [ ! I i [ 1
[ I ! l I ! i
[ v | bruns | mate ! Q ! rare I fongé

i ! ! l ] | |
! | f I [ [ t
|V (méditer—-| Tbruns | mate ! 0 | excepticanel | treés

|  ranéen) | [ f ! | fonge i
! | [ ! ! i !
! ! I | ! ! |
! VI (race | noirs | noire ! 0 ! absent | noir

! f I ! ! | [
! ! ! [ ! ! I




b - Test de Saldman:
I1 consiste a administrer sur le dos du patient des doses
croissantes de radiations selon une progression arythméiique ou

géométrique, a l'aide d'un sensitometre.

NB: Le seunsitometre, inventé par Jean Saildman, esi un
appareil dont les fenéires laissant passer la lumieére sont obtu-
réss une & un=, manuellemsnt ou auvtomatiquement, selon des inter-—
valles de temps correspondant aux durées d'exposition (et danc

aux doses de rayonnement) souhaitées.

La lecture du test se fait 18 & 24 h plus tard, et les resultats

sont ainsi codifiés:

- absence de réaction:........ .. ... ... . ... 0

- réaction douteuse:....... ... .. oo t

~ érythéme a contours nets:.............. + (DEMXD

- érythéme rouge-violacé:................ ++ (DEX +H)
~ érythéme marquéd et oedéme:............. +++ (DOMD

On peut ainsi définir:

~— La DEN: abréviation de "doss érythémateuse minimale".

C'est la plus petite dose, exprimée en mJ/cmZ, donnant un
érythéme perceptible & la 24e h.

Du fait du simulateur solaire, qul irradie en spectre total, et du
dosimétre, qui mesure en UVE, on préfeére parler conveniionnellement
de DEMB.

L'étude statistique a montré gue dans la population normale, ce
paranetre s'étalait de 25 4 243 mJ/cm2 avec une moyenne a 863

mJ/cm2.
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Le test de saidman est dit positif lorsque la DEMB =st inferieurs

a 25 mJ/cm2.

- la DOM: abréviation de "dose oedémateuse minimale".
C'est la plus petite dose donnant un oedéme palpable en 24 h.
La DOMB est en moyenne de 270 mnJ/cmZ chezr le sujet normal et

peut &tre considérée comme pathologique au-dessous de 100 ml/crz.

- Le gradient érythemal: c'est le rapport DOM/DEN,(ou
DOMB/DEMB) allant de 2 & 12 chez le sujet normal avec une moyenne &
4.5, Inférieur & 2, 11 est pathologique.

Lorsque ls patient présente une sensibilité a la lumiére telle que
la réponse au test de Saldman est d'emblée ocedémateuse, la DEN et la
DOM sont alors confondues, et on dit, par convention, que le gradient

érythémal esi nul.

HB: Il est & noter que lz DEM peut varler selon certains

facteurs cliniques:

~ le phototype: plus il est &leve, plus la DEM est grands.

- l'age: la DEM diminue avec le vieillissemant.

- le site d'irradiation: la DEX est plus élevés au niveau
des reégions habituellement découvertes. les chiffres précédemmant
cités sont relevés au niveau du dos, zone en principe couverte socus
nns climats.

Le facteur de protection salaire (FPS) correspond au rapport DEN
d'une réglon découverte/DEM d'une région couverte et refleiz la

photaprotection secondaire 4 la pigmentation induite.
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¢ — Phototest:

I1 consiste en une irradiation dont la dose est un multiple
entier de la DEM. Son but est de tenter de reproduire les lésions
cliniques avec la lumiére seule. Il peut apporter des renseignements

dlagnostiques importants dans les photodermatoses idiopathigues.

~ Le phototest simple: consiste en uns seule irradiation.
Son seul intérét est le diagnostic immédiat de 1l'urticaire so-

laire.

-~ Le phototest itératif: est le plus utilisi,
I1 consiste & administrer sur un méme site cutané pendant 3
Joure de suite une dose totale correspondant a4 10 DEM, La lec-

ture se fait au de jour et au 7e jour.

Normalement, c'est a4 dire si le test est négatif, on observe une
réaction phototoxique avec érythéme et oedéme s'estompant en 2 a 3
Jjours, suivis d'une pigmentation résiduelle qui dure elle-méne
quelques jours.

Si on pratigualt un examen histologique de la zone irradiée, on

retrouverait des "sunburn cellis”.

HB: les "sunburn cells" sont les marqueurs histologiques
de l'arytheéme actinique, et donc de la réaction phototoxique. 11
s'aglt de kératinocyles & cytoplasme hyalinisé, écsinophile, con-
tenant de nombreuses vacunles, et & noyau dense, pycnotique, en-
touré dfun halo clair. Elles apparaissent fluorescentes en immu-

nofluorescence directe cutanée,

Si le phototest est positif, il reproduit les 1lésions cliniques

et/oun histologiques de certaines photodermatoses.
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d - Photopatchtest:

I tente de reproduire les lésions en présence de lumidre et d'un
agent supposé photosensibilisant. [1 cherche don: & confirmer le
diagnostic de photosensibilisation exogene.

Le choix des substances & tester est dirigé par l'interrogatoirs
et on ajoute en plus une Datterie standard de produits
habituellement photosensibilisants, dont 1l'intérat est de rechercher

une poly-photosensibilisation.

La batterie de tests est appliguée sur le dos en 3 axemplaires et
protégée par un écran opaque ou des cupules métalligues.

Au bout de 24 h, une des batteries est irradiée avec une dose
d'UVA et de lumiére visible équivalente a4 20 DEM, la seconde ast
irradiée en polychromatique a 0.75 DEN et la 3e, servant de témoin,
n'est pas irradiee.

La lecture se fait & la 72e h suivant la codification habituells

des épldermotests et en comparant tests irradiés et témoins,

51 tous les tests sont positifs pour une substance donnée, il

s'azit d'une senslbilisation de contact.

L'aggravation nette des tests irradiés par rappert aux iémoins

indigue une photosensibilisation surajouteée.

Bi seuls, les +tests irradiés sont positifs, il s'agit d'une

photosensibilization,

L'aspect clinique (et éventuellement histologique) du test permei
de différencier phototoxicité et photoallergie.

I1 est & noter que si la méthode des photopatchtests permet
d'affirmer la responsabilité d'un agent photosensibilisant de contact
(en cas de test positif), elle est peu filable en matiére d'agenis

photosensibilisants par vaie systémique.
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e — Etude du pouvoir phoiosensibilisant d'une

substance:

Son Intérét epidémiologique et pratique est evident.

De multiples tests sont possibles: étude des proprietés photo-
chimiques et photophysiques; tests biologiques in vitro; tests in
vivo chez l'animal et chez 1l'homme, mais aucune méthode ne semble
malkheureusement pouvoir démontrer formellement la potentialite

photosensibilisante d'un medicament, ou de tout autre produit...

4 - Anres investigations:

L'exploration photobiclogique peut etre utilement completée pars

- l'é¢tude histologique de I'éruption et/ou des lésions
provoquées, qui permet le diagnostic de certaines affections,
ainsi que la distinction entre réactions phototoxiques et photo-

allergiques.

- les examens biclogiques, demandeés en fonction de
l'orientation clinique, consistant en examens courants:
numération-formule sanguine; vitesse de sédimentation; étude
des protides sanguins; recherche d'anticorps anti—nucléaires;
etc...et en examens plus precis tels que le dosage des porpay-

rines ou l'étude du metabolisme du tryptophane,
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A — DEFINITION:

La PUVAtherapie est une méthode thérapeutique consistant a
adminisirer au sujet a traiter une substance photosensibilisarnte du

groupe des psoralenes, associée & une lrradiation en UVA.

B — HISTORIQUE: (5

iLes plantes photosensibilisantes étaient connues des anciens, qui
les utilisaient, combinees a la lumiére solaire, dans le traitement

des leucodermies,

Beaucoup plus pres de nous, apres les iravaux de Finsen, puis de
Saidman, Goeckermann, en 1925, a été le premier a mettre au point
une methode precise de photochimiotherapie en faisant précéder

l'irradiation d'une application de pommade au goudron.

Par la suite, d'autres substances photosensibilisantes ont eaté
utilisées: chrysarobine (Masson 1928, dioxyarthranol (Ingram).

A partir de 1940, des recherches, conduites par El1 HMofty au
Caire, se sont plus particuliérement inftéressées a l'anmi najus,
plante du groupe des ombelliféres, & partir de laquelle ont eté
isolés les psoraleénes,

Ces principes phoiosensibilisants, derivés de la familis chimique
des furocoumarines, ont finalement supplante toutes les autres

substances.

Le 8-methoxypsoraléne est utilise par Témine et coil. en 1967,

Finalement, en 1974, Parrish préconise l'utilisation exclusive des
UVA, 2 h aprés la prise orale de psoralene, et crée le terme

"PUVAthérapie”.

Biern que certains auteurs préconisent les applications lacales da
psoralénes, le ©protocele de Parrish est  actuellement le plus

comnunément utilisé.
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1 - Les psoraleénes:

les plus utilisés sont:

le 8—méthoxypsoraléne (B-M¥OP)

- le S5-meéthoxypsoraléne (G-MOP)

le 4,5, 8~triméthylpsoraléne (TKP?

-~ le 3-carbéthorypscralene (3-CPs)

Hétabolisme:

Apreés la prise orale, 90% des produits sont absorbes par le tube
digestif.

Le pic sanguin maximal et le taux cutané sont atieints en 2
a4 4 h. C'est a ce moment que doit aveir liew l'irradiation, 1la
phoicsensibilité étant alors maximale.

Celle~ci diminue ensuite progressivement et disparait en 8 a
12 h,

Le méme phénoméne se produisant au aniveau du cristallin, on
conseille aux patients le port de lunettes de soleil au cours de la
journée suivant la prise du produit.

Les psoralénes sont métabolisés par le foie et excretes par le
rein, Toute altération de ces organes contre-indigue donc la
PUVAthérapile orale, car le risque d'accident phototoxique augmente.

Par contre, il n'existe pas de thésaurisation hépatique, cutanee,

ou oculaire.
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Spectre d'action:
In viva, il se situe de 340 & 380 nm, avec un pic d'efficacite a

365 mm, donc dans les UVA, et correspond de fagon satisfaisante au

spectre d'émission des cabines de FUVAtherapie.

2 = Les sources de rayonnement UVA:

Cn utilise la plupart du temps les tubes fluorescents de haute
intensité, dont le rapport dose/temps d'irradiation permet un confort
satisfaisant du patient et une bonne efficacité.

Les cabines verticales sont préferees aux horizontales.

Il sera envisagée au chapitre V de cette thése.

E — IADICATIONS:

1 - Le pgoriasis:

C'est l'indication majeure de 1la PUVAthérapie depuls les travaux
de Parrish (1874).

Etant donné la lourdeur de cette méthode, obligeant le patient &
se libérer deux a trois fois par semalne, on réserve celle-cl aux
psoriasis étendus ou diffus, ou rebelles aux autres traitements. Par

ailleurs, i1 exisie des effets secondaires (of section F),

Le blanchiment des lésions est obtenu dans 80 a 90% des cas,
sauf lorsqu'elles sont situées au niveau du cuir chevelu, des plis ou

des ongles, régions plus difficilement accessibles au rayonnement.

Les lésions rhumatismales psoriasiques, lorsqu'elies existent,

semblent nettement molns influencées par cette thérapeutique.




Les resultats sont donc trés favorables dans l'ensenble, mnais le
terrain psoriamsique subsiste et de nouvellss poussées peuvent

survenir.

2 — le parapsariasis en grandes plaques:

[1 s'agit pour de nombreux auteurs d'une affection pré-mycosique.
La FUVAthérapie est efficace; le blanchiment est pratiquement

toujours obtenu, mais il ne s'agit que de rémissicns.

i - IE m:[QQEEjE ﬁmgﬂidﬁ:

La PUVAthérapie est regulierement efficace, méme au stade
tumoral, si les lésions sont uniquement cutanées. Dans le syndrome

de Sezary, les résultats sont cependant beaucoup plus inconstants.

L'adjonction d'etrétinate (RE-PUVA) permet d'améliorer encore ces
resultats, qui en deviennent parfois meilleurs que ceux obtenus par

la méchloretamine ou 1'é¢lectronthérapie.

Un traitement d'entretien avec ou sans étrétinate doit étre

poursuivi indefiniment, y compris pendant les remissions.

Bien que ce <raitement ne semble pas modifier sensiblement
l'évolution naturelle de 1la maladie, il permet une amélioration

certaine de l'expression clinique,

4 ~ le parapsoriasis en gouttes:

Les résultats, sont bons, entrainant souvent une rénmission, voire

une gueérisan.

Cette affection ne semble pas é&tre une indication majeure de la

PUVAthérapie.
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Certains atteurs rapportent dans leur expérience  70%
d'améliaration, mais les résultats esthatiquement valables paraissent

se chififrer a 40% maximum.

En tout éetat de cause, la nécessité d'un grand nombre de
traitements, l'instabilité et l'irrégularité fréquentes de la

repigmentation sont des limitations importantes de cette methode.

ﬁ — [ﬂﬁ pﬁ],agl,gﬁ:

Des résuitats favorables ont été observées a la suite
d'irradiations généralisees.

Ces amélioration semblent survenir dans 50% des cas.

2 —_ L% pEuIit;S:

L'irradiation généralisee parles UVA seuls, sans psoraléanes, peut
étre un traltement symptomatique intéressant dans le prurit

esgentiel et le prurit des insuffisants rénaux.

& ~ les photodermatoses:

La PUVAthérapie est utilisée depuis quelgues années dans le
traitement de certaines photodermatoses, selon des protocoles

divers,

Les modalités classiques de traitemeni (par exemple du ‘“type
psoriasis”) sont parfois inapplicables, sous peine de voir “"flamber"
I'affection.

Une grande prudence est alors de régle gquant aux doses d'attaque,
infimes, pourrait-on dire, et quant a l'augmentation de la posalogie,

guldée uniguement par la réponse clinique du patient.

A l'instar des désensibilisations pratiquées en allergologie, qui
visent a induire une tolérance immunitaire, la PUVAthérapie vise a

induire une tolérance solaire.




- 37 ~

* Dans l'urticaire solaire, un cas de résultat trés favorable a

été rapporté par Holzle {44),

* Dans les lucites polymorphes, des resultats favorables ont été

rapportés par Gschnait (33> et Parrish (77).

*# Dans les photosensibilisations  persistantes, affections
intéressant plus particuliérement cette étude, les résultats méritent
d'etre plus attentivement analysés. Ils seront détaillés au chapitre

V de cette thése,

9 - Indications plus rares:

Dans 1le lichen plan, la dermatite atopique, les mastocytoses
cutanees, 1a papulose  lymphomatoide, l'acné conglobata, 1la

PUVAthérapie a montré son erficacité dans queiques cas.

Le choix éventuel de cette thérapeutique dans ces dermatoses
releve donc de l'étude cas par cas et se pose surtout lors de

1'épuisement des traitements habifuels.

E_ - RISQUES DE LA PUVATHERAPIE:

L - Ri NP

I1s sont exceptionnels. Ce sont de rares vertiges et/ou céphalées,
des nausees et vomissements dus aux psocralénes, dont la fréquence
peut &tre réduite par l'absorption de ceux-ci avec un laitage.

Les paramétres biologiques ne sont geénéralement pas perturbes.
Tout au plus peut-on observer de discrétes augmentations de 1la
créatinine sérique et des phosphatases alcalines.

i1 n'y a pas d'apparition d'anticorps anti-nucléaires,
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Le risque de cataracte, 1ié a la diffusion des psoralénes dans le
cristallin, semble avoir éte beaucoup exageré. Chez 13 patients ayant
pris du 8-méthoxypsoralene pendant 2 a 12 ans sans protection

solaire, Back et coll. ne retrouvent pas d'anomalie oculaire (3).

3 = Accidents cutanés 3 court terme:

I1 s’agit d'érytheme phototoxigque ("coup de soleil"), en principe
évitable par une bonne methodologie.

Par aijlleurs, on peut observer rarement des efflorescences
d'éphélides ou de lentigines, ou plus souvent des signes subjectifs

variés, allant du simple prurit 4 la sensation de brulire.

4 - Accidents cutanés & moyen terme:

Ils sont tres variés , mals rares.

Des altérations unguéales peuvent survenir, a +Lype de photo-
onycholyse, de pigmentation ou d'hémorragies sous—-unguéales. Elles

sont tres rares.

Tegner <(cité in 512 rapporte un tableau clinique fait de douleurs
cutandes intenses limitées & certains territoires (fesses surtoui),

sans lésion objective, d'origine inconnue.

On a encore décrit quelques cas de pemphigoide bulleuse,
d'hypertrichose du visage chez la femme, d'acné, de granulome
annulaire, de porckératose actinique, de troubles de la pigmentation

et un cas d'exacerbation d'un lupus systemique latent.
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S - Accidents cutanés 4 long terme:

a — Elastose actinique:

D'apres Stiittgen (98), elle est présente chez 50% des patienis
traités par PUVAthérapie pendant au moins 5 ans, ce qui pour cet

auteur, correspond & une dose cumulative de 1500 J/cm2.

b - Taches dépigmentées ou hyperpigmentées:
Elles se voient chez las patients ayant eu de foris érythémes a
répetition. Elles peuvent persister ou disparaitre partiellement ou

totalement.

¢ - Risques oncogénes:

Sous l'action des UVA, les psoralénes se lient aux bases
pyrimidiques des acides nucleiques, en formant des camposés de
mono-addition et de bi-additiomn.

Malgre la certitude de l'efficacité du sysiéme enzymatique d=
reparation de 1'ADN, sans lequel toute '"vie au grand alr" serait
impossible, ces effets potentiellement mutagenes entrainent ume

légitime ingquiétude.

En fait, si la FPUVAthérapie est capable d' induire des cancers
cutanés chez la souris albinos, ce risque n'est pas démontré chez
l'homme, sauf en cas de traitement antérieur par arsenic, radiations

ionisantes ou immunosuppresseurs.

Les lesicns les plus freéequemment rencontrées sont les kératoses

actiniques.
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G - MODALITES D'UTILISATION:

1 _— Contre—indications:

Ce sont: l'insufiisance hépatique, l'insuffisance rénale et la

grossesse.

La cataracte, les antécédents d'épitheliomas cutanes, les
traitements antérieurs 4 risque oncogene, les eniants, représentent

des contre-indications relatives.

a — Traitement d'attagque:

La dose initiale d'VA est {fixée de maniere empirique, en se

fondant sur le phototype:

Phototype I <+ 1 J/cm2
Phototype II 2 2 J/cm2
4 L i

Phototype VI 2 6 J/cm2

Un peut eégalement mesurer le seuil d'erythéme & 72 h aprés
l'absorption de 8-MOP et irradiations & doses croissantes, la dose
initiale se situant juste au-dessous de ce seuil. Cette méthode est

plus précise, mais necessite un équipement de photobiologie.

Le psoraleéne est adminisiré per os au cours d'un repas solide 2 h

avant la séance. Pour le 8-MOP, la posologie est de 0,6 mg/kg.

L'ajustement des doses d'UVA est guidée par les réactions
cutanées du patient. Lorsque la pigmentation est obtenue, on augmente
géneralement de 0,5 J/cmZ2 une a deux fois par semaine,

les doses de psoralene sont inchangées.
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Au cours de la seance, le patient doit porter des lunettes
spéciales protégeant parfaitement les yeux et les paupieres.
I1 doit ensuile porter des verres solaires et protéger ses

parties découvertes pendant les 10 h suivant la prise de psoralenes.

Ce tiraitement d'attaque est poursuivi jusqu'd disparition des

lésions clinilques.

b -~ Traitement d'entretien:

Son rythme est tres variable suivant le type de dermatose et la
reponse au traitement. Habituellement, on pratique 1 & 2 séances par
semaine pendant 1 mois, puis 1 & 3 séances par mois pendant

aquelques mois.




CHAP XY TRIE ITT:-

ILES PHOTOSENSIEPBILISATIONSS

PERSISTAIWNTES
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A — GENERALITES:

Le terme ‘"photosensibilisations persistantes” désigne trois
varigtés de photodermatoses chronigues dont les aspects cliniques,
paracliniques et thérapeutigues sont +tréds voisins. 11 existe
d'ailleurs des formes de passage de l'wme & l'autre de ces

aifections, en régle dans le sens d'une aggravation.

Ces trois photodermatoses sont:

- l'eczéma photosensible,

- les photosensibilisations remanentes,

- i'actinoréticuloss, <forme majsure de ce  graupe

dfaffections.

La présents étude ne s'intéresse qu'aux deux derniéres dermatoses,

B - ACTINQRETICULOSE:

En 1969, & partir de 10 cas personnels, Ive, Hagnus, Warin et
Vilson-Jones 48> individualisent une  photodermatose  rare,
d'évolution chronique, assoclant une érupiion eczématiforme des
régions exposées, un aspect histologique d'hématodermie et une
extreme photosensibilite.

Iis nomment cette affection "actinic reticuloigd”.

Auparavant, d'auvtres cas de photodermatoses avec infiltrat de

type hématodermique availent eété rappories (150,

Depuis, de nombreux auteurs Airaangers se sont intéreszés 4 cotte
maladi=(6,13,20,23,24,34,40 52,53 ,84 66 ,74,84,35,24 ,09,102)

ainsi que plusieurs auteurs francais. Citons en particulisr les




travaux de Heid et coll. 42>, Degos et coll. (16,17), ¥ma Schnifzler
at coll. (91.,92,03}, Texier (100>, M¥me Bioulac at <oll. 7y,

Jeanmougin (4£9,50).

Il s'agit d'une affection rare, survenant plus particulizrement
chez 1'homme ayant dépassé la cinquantains (5,17,24,48,49).

Les antécadents de dermatose sont relativement fraguenis, Il
s'agit principalement de sensibilisations cutanées de cantact; de
trés nombreuses publications en font état (en particulier 2449
Cet antécédent est retrouve dans un de nos cas.

Mais on peut rencontrer d'auires dermatoses:
- psoriasis (7,32,48,100),
- eczéma atopique cu ses équivalents allergigues
(15,17,66), retrouvés dans trois de nos cas,

- porphayrie cutanée tardive (927,

3 - QI i“iﬂ];ﬁ:

a — Stade de début:

Il est insidieux, mals relativement stéréotyps: il s'agit d'uns
dermite eczématiforme, ou érythémato—ocedémateuse, plus ou moins
desquamative, évoluant par poussées et localisée aux régions
découvertes: visage et parfiols cuir chevelu, nuque, areilles, faces
latérales du cou, décolleté, dos des mains et avant-bras.

1

Le prurit est constant,

& ce stade, le diagnostic précils est itrés difficils, et toui au

plus peut-on avancer le terme général de lucite.

Cependant, 11 existe fréquemment des atyples séméiologiques:

i'affection déborde wvolontiers sur les régions non  exposges
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(17 42,48 ,49), et elle s'aggrave réguliérement (42), jusgqu'a aboutir &

la période d'atat.

b - Périnde d'état:

L'arythema initlal persiste, rebelle & tout trailtement. I1 devient
intense, violine, débordant souvent largement sur les zones couvertes
scus forme de taches ou de nappes, pouvanit au maximum comfluer en

érythrodermie (42,48,49),

La désquamation est constante, de type exfoliatif pour Hadd 422,

Des lésians papuleuses survisnnent plus ou moins précocement. Cas
papules sont ispolées ou groupées en placards, pilus ou moins
régulieres, de 3 & 15 mm de dizmétre, & contours nets, de couleur
érythémateuse ou violine.

Elles représentent l'élément caractéristique de la maladie, hien
qu'elles puissent parfols faire évoquer un lichen actinique 49), des
papules dysmétaboliques, voire une hématodermie dans les formes

séveres (16,17,74,103}.

Enfin, la peau est constamment lichénifiée, infiltrée, au point de
quelgquefols  rappeler le syndrome de  Sézary (48 ou la

pachydermopériostose de Touralne (48,495,

C'est généralement A& ce stade que l'on constate l'effet aggravant
des expositions solaires (parfols méme & f{ravers les vitres) et
1l'effet bénéfique d'une mise & l'abri du patient, suivie plus ou moins
rapidement d'une régression de l'érupition. La réexposition provoque
immanquablement une rechute.

¢ — Signes d'accompagnement:

D'autrec types de lésions cutanees ont eté rapportés:

~ troubles de la pigmentation, sous forme de plages ou de
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taches pigmentéss ou depigmentées, soulignées par Ive 48), Degos

A7) et Mme Biculac (73,

~- purpura lichénoide, survenant en zone couvertse ou dfcou-

verte (66),

- dystrophies unguéales diversss (16),

- ectroplon avec hyperhémie conjonctivale (531, qui peut
d'ailleurs étre retrouvé dans la plupart des cas oo la peau du
visage s'épaissit et perd sa souplesse, quelle gqu'sn soit 1'étio-

logie.

D'autre part, le prurit persiste, devenant intense, voire

intolerable.

d - Signes viscéraux:

On trouve Ifréquemment des adeénopathies périphérigues, axillaires
et Inguinales (42,49), dont le caractere non spécifigue a é&té prouvé

par la biopsie.

L'examen somatique est par ailleurs normal; en particuliar, il n'y

a pas d'hépato-splénomégalie.

4~ Exameus complémentalres:

La vitesse de sédimentation est normale ou peu augmentée.

L'hémogramme ect normal, en dehors parfois d'une éosinophilie
modéree (17,32).

Cependant, quelques auteurs (03,74 ont découvert des cellulss
sanguines semblables aux cellules de Sézary et confirmé ce fait en
microscople électronique. Ces cellules dépassent parfois des taux de

10%, mais toujours de facon transitoire.
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Le taux d'anticorps anti-nucléaires est normal, ainsl que le taux

de complénment.

L'slectrophorése des protides sanguins est normale,

Les dosages et tests explorant l'immunite humorale ou cellulairs

sont normaux, & quelques exceptions pres:

- l'épreuve de transfert passif de l'immunite de
Prausnitz-Kistner est positive pour ur patient de Degos (162 =t pour

Binazzl (6,

- Vestey (105>, sur une série de 30 cas
d’actinoréticulose, retrouve 20 fols un taux 4'IgE supérienr a la
normale, et cecl en l'absence des causes classlques d'éiévation de
cette immunoglobuline. Cet auteur pense que ce trouble est dd soit 2
un deéficit de ia fonction T-suppressive, soit a des contacts répstés

avec de multiples allergénes;
- l'étude du métabolisme des porphyrines est négative;
- enfin, le métabolisme du <ryptophanse est parfois

perturbe (51), sans que la correction du trouble ameéene une

amélioration clinique.

% ~ Etude histologigue:
Elle est essentielle au diagnostic. Elle a permis, avec la
clinique, d'individualiser I1'actinoréticulose et de faire entrer cette
affection dans le cadre des pseudo-lymphomes.

a — Aspect en microscople optique: (17,42,48,49)

La couche cornée présente des foyers de squames parakératosigues,




fu-dessous, le corps nuqueux ast le siégs d'une hyperacanthose

et, fréquemment, d'un2 discrets spongiose.

L'infiltrat dermique est 1'slément caracieristigus:

- 11 est dense, disposé en bands continue ou nom, ou en

nodules périvasculaires, av niveau du derme superficiel;

~ 11 est souvent séparé de l'épiderme par uns bande der-
nigue sous-basale, trés vascularisés, mais est cependant épider-
notrope, avec fréquente exocytose 3 cellules isoides ou en petites

theques qui évoquent les micro-abcés de Pauirier (17,420

- il g'étend dans le derme moyen et peut gagner l'hypo-

derme par des coulées périvasculaires ou périsudorales;

- 1l existe parfois une reéaction conjonctive-vasculaire,
sous forme de néo-vaisseaux en candélabres qui perforent 1'infil-

trat, ou de travées de collagene qui le dissocient (42),

Du point de vue cytologique, cet infiltrat est principalement
lympho-histiocytalre, mais peut contenir également d'auires types
cellulaires, et devenir au maximum franchemant polymorphe.

On a pu mettre en évidence:

- des macrophages,

- des plasmocytes, & la Illmite inférieure de 1l'infiltrat

427,

- des polynucléalres éosinophiles, plutét péricapillaires,

dans le derme moyen (423,

- des mastocytes sous—épidermiques (42}, et pénétrant

parfois dans 1'épiderme (7)),
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~ des cellules géantes, trés rares,

~ des cellules en mitose, ou présentant des anomalies
nucléo-cytoplasmiques, rares éSgalement, ne dépassant jamais 10 a

15% des cellules de 1'infiltrat, selon Ive (48>,

les coloraticns spéciales ne font apparaitre aucune surcharge

177,

b - Immunofluorescence directe: (68D

Elle ne retrouve aucun dépét d'immunogleobuline, ni & la jonction
dermo-épidermique, ni dans le derme.

Blle retrouve par contre des dépéts de fibrine & la Jonction
dermo-épidermique, semblant témolgner de l'atfeinte de cetlie zone

trés probablement secondaire aux phénoménes d'exocytose.

¢ — Etude ultra-structurale:(7,53,64,31,91,92,63}

Elle permet de préciser le type des cellules de 1'infiltrat.

On retrouve en particulier de nombreux lymphocytes activés, irés
proches de la petite cellule de Sézary par lsur morphologie, ainsi
que quelgues cellules plus grandas, quil semblent s'apparsnter aux

monaocytes.

Par ailleurs, Mme OSchnitzler <(91,92,83) observe des histiocyles
contenant des corps vermiformes et des granules de Langerhans
typiques. Ces cellules (probablement de Langerhans) sont également

trouvées dans l'épiderme (©3).
d - Etude immuno-histologique:
Par les technigques de marquage immuno-enzymatique, Mme Ralfkiaer

(80) é&tudie les sous-populations lymphocytaires sur les biopsies de

¢ing cas d'actinoreticulose.
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Cette étude confirme el compléte les données de la microscopie

électronique, En effet, elie met en é&vidence dans las cing cas:

- de nombreux lymphocytes OKTS- dont une partis réagit
positivement aux marqueurs indiquant l'activation ou la proli-

fération cellulaires,

- des cellules dendritigues qui sont d'une part des
cellules de Langerhans (HLA DR+, OKT6+), et d'autre part des

macrophages dermiques,

- quelques granulocytes.

Dans 2 cas sur 5, 11 existait une nettie prédominance du type
"helper" par rapport au type "suppressor®.
Enfin, dans les cing cas, i1 n'y avalt ni lymphocyte B, ni cellule

"killer®.

6 — BEtude photobiologique:

Elle monire l'extreme photosensibilité liée A l'actinoréticulose,
et apporte ainsi la "derniere touche" & l'individuvalisaticn de cette

affection.

a — Test de Saidman: (51)

La DEM est considérabliement abaissée., Dans la plupart des cas,
elle est inférieure au tiers de la valeur seull.

La DOM est effondrée également, et de ce fait, ls gradient
érythémal est proche de 1. La réponse clinigue est donc d'emblde
érythémato-ocedémateuse,

Parmi les photodermatoses, seule 1'actinoréticulose provoque da

telles perturbations,
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b ~ Phaototest polychromatique: (9L

Qu'il soit simple ou itératif, il est constamment positir.
La lésion induiie est érythémato-oedémateuse, d'apparition précoce
(2 a4 3 h) et persiste plus longtemps que chez ur sujet normal (E &

3 semaines contre 2 a2 3 jours normalement).

Il peut exister une diffusion des Ilésions hors de la zomne

phototestée.

La biopsie du phototest, pratiquée & la 48e ou la 7Ze heure,
retrouve dans tous 1es cas 1'aspect histologique das lésicns
spontanéss. Des biopsises successives ont montré que les lymphocytes
commencaient & apparaiire au bout de 2 h et que 1l'infiltrat se

constituait totalement en 24 h {497,

¢ — Phototest UVA:

[1 est souvent positif, expliquant les possibles poussées

éryptives aprés exposition derriére vitres ou pare~brise de volture.

d — Etude du spectre d'actiom:

Cette étude, réalisee & l'aide d'un monochromateur, montre:

- dans tous les cas une réaction pathologique auz UVB

(42,48,459,53?

- treés souvent une réaction anormale aux UVA (42,48,40,53)
et 4 la lumiére visible, allant parfois Jusqu'au jaune-orange

48,533,

D'autre part, les lumieres émises par les tubes flucrescents
blance sont susceptibles de provoquer des poussées (34,42,53).
Les éclairages classiques (lampes &  filament) sembleat

inoffensives (497,
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e — Enquéte allergologique et photo-allergologique:

¥ Les photopatchtests montrent des résultats variables:

- Ils sant parfois négatifs (34,53,64,65,04)

C'est le cas pour deux des patlents de cetie étude.

- Le plus scuvent, 1ls sont positifs pour une ou plusieurs
substances photosensibilisantes, dant les plus fréequemment

responsables sont:

bithionnl {45,51)

- TACS (tétracklarosalicylanilida? (25,51)
- TBS (tribromosalicylanilide) (11,25,34,45)
— fentichleor (11,137

- TCC (trichlorocarbanilide) {(25,51)

— hexachlorophéne (26

- frullania 42,51)

- prométhazinre (42,51

— chlorpromazine (42,51)

~ procaime (42,51)

~ PPD (paraphényléns diamine> (42,51

* Les tests épicutanés sont souvent positifs. On observe des
réactions allergiques de cantact & de nombreuses substances, qui
peuvent Atre parfois photosensibilisantes.

Citons entre autres: le chrome, le nickel, la lancline, lz= groupe
para, la colophane, le goudron de bois (liste non limitative?

(6,11,16,23,24 ,42,51,64 ,84>.

Frain-Bell souligne la fréquence des allergies de contact aux
oléo-résines de diverses planies de la familile des composées
(23,24). Cependant, les photopaichiests réalisés avec ces mémes
extraits sont negatifs. On ne peut se défendre d'évoquer une relation

de cause & effet si 1l'on considére la relative fréquence de
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l'actinoréticulose chez das professions telles que agriculteurs,

jardiniers ou fleuristes (23,45,51).

7 - Magnostic différentiel:

a - A la périnde de début:

[1 est tres difficile, car la causallté des expositions selaires
n'apparalt pas toujours nettement.

4 ce stade, le diagnostic s'orientera le plus souvent vers une
allergie de contact (d'austant que cette dernidre touchs volonilers
les zones découvertes) et c'est le caractére rebelle de la maladie

qui fera reconsidérer ce point de vue.

b - A la péricde d'état:

La photosensibilité davient é&vidente et le diagnsstic da
photocdarmatose est porté.

11 faudra éliminer:

- le lichen actinique: les papules de cetie dermatoss
peuvent préter & confuslon avec celles de Yl'actinoreticuleose. Dans un
tel cas, l'examen hisiologique redresse le dlagnostic en montrant les

lésions licheniennes,

~ les lucites polymorphes: elles peuvent faire évoguer
l'actinoréticulose lorsqu'elles sont eczématiformes et qu'zlles
surviennent chez 1'homme d'age moyen. MNais leur evolution est
nettement moins séveare, 1'histologie nontre un infiltrat
périvasculaire lymphocoytaire, et de plus, l'examen photoblologique

retrouve une DEM normale ou trés peu abaissée (22,512,

- les photodermatoses par photoallergie: elles sont en
tout point comparables aux eczémas de contact, mais ne peuvent

s'exprimer que sous l'action de la lumieére.




En effet, l'énergie photonigue peut provoquer la dégradation au
niveau de la peau de certaines substances exwogénes 2t transformer
celles~ci en photor-allergénes (¢'est & dire gu'elles acquierent sous
l'effet de la lumidre un pouvoir allergisant).

De tels produits sont dits photosensibilisants, et las plus
souvent en cause scont les salicylanilides halogénés, les sulfamides,

les phénothiazines, tant par vole locale que générale.

Aprés une premiére phase de photosensibilisation, chez des sujeis
prédisposés, un secand contact avec la substance en cause et la

lumiére provoque l'apparition de la dermatose, qui se manifeste:

-+ cliniquement, par unme éruption eczématiforme des
zones découvertes, pouvant déborder sur les zones cou-

vertes,

-+ histologiquement, par une image de type allergique
(infiltrat dermique lymphocytaire avec exocytose et speon-

giose épidermique pouvant entrainer une vésiculation),

+ photobiologiquement, par la positivité des photo-
tests et, fréquemment, de photopatchtests,

L.a s'arréte la ressemblance avec l'actinoréticulose, car la DENM
est normale et l'affection guérit aprés éviction de 1l'agent

respansable.

Toutefois, deux types de photoallergie pesuvent oposer des

problemes diagnostiques sérieux:

- les photosensibilisations rémanentes: =lles foat
sulte & un eczéma photoallergique, qui semble alors persister et
s'aggraver malgré 1'éviction du produit reconnu  initialement

respansable.
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Elles présentent un tablaau clinique, histolagique et
photobiologigue tres proche de l'actinoréticulose, dont ellies ne se
difféersencient que par des nuances:

- aspect histologique plus "allergique" que pseudo-hématodermique
537,

- sensibilité solaire moins narquee, mais augmentant
régulierement,

-  positivité de  nombreux  paitchtests et de  plusieurs
photopatchtests.

En fait, pour de nombre=ux auteurs, l'actinoréticulose constitue le
stade ultime d'évolution des photosensibilisations rémanentes

(11,13,22,45,46,51).

2 l'eczéma photosensible: cette affeciion que Ramsay
a voulu individualiser (87) carrespond & une phoioallsrgie chronique
survenant chez l'homme de plus de 50 ans, se manifestant par une
éruption eczématiforme des paumes, puis des zones decouvertes.

L'image histologique est lichenoide.

La DEM est basse dans 1/3 des cas; le phototest est positif en
uva,

De nombreux patchiests sont positifs, mals les photopatchtesis
sant négatifs.

Cette affection évogue une photosenzibilisation rémanente pour
laquelle on n'a pas trouvé d'agent responsable, et comme telle,
parait étre une forme mineure cu debutante d'actinoréticulcse.

Cette notion est renforcée par le falt que ces deux dermatases

peuvent se succéder chez un méme patient(11,39,403.

Ainsi, on sera tenté d'appliquer talle ou telle étiquette en
fonction des données cliniques opu biologiques que 1'on découvrira,
mais en sachanat que ces trols affections (actinoreticulose,
photosensibilisations rémarentes et eczéma photosensible) sont tres
voisines.

De fait, de nombreux auteurs (11,40,45,51,85) sont en accord avec

Frain-Bell z5) pour les regrouper  Sous le  terme d=a
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photesensibilisations persistantes (chronic photosensitivity

dermatitisy.

¢ -~ Porme érythrodermigue:

I1 faut éliminer le syndraome de Sézary et ls mycosis fongoids
dans sa forme érythradermique de Hallopszau-Besnier, d'autant gue ces
affections présentent de grandes similitudes sur 1le plan

histologigque.

En effet, les lésions mycosiques sont définies par la présence
d'un infiltrat riche er lymphocytes T helpers distribués autour des
plexus vasculaires superficiels, dans les papilles dermiques et
focalement au sein de l'épiderme.

Les cellules composant cet infiltrat peuvent se presenter sous
i'aspect de cellules de Sérary, ou sous celui de petits lymphocytes
nOTHAUY,

L'épidermotropisme se manifeste par la presence de cellules
isolées au sein de l'épiderme ou sous la forme de micro-abcés da

Pautrier.

le syndrome de Sézary peut présenter une image histclogique
identique, mais dans d'autres cas, la biopsie sera peu significative,

comnme d'ailleurs dans les autres érythrodernies.

On sait que l'actinaréticulose peut é&tra accompagnés de cellules
de type Sézary circulantes dépassant parfols des taux de 10%
{53,74>, mais toujours de fagon transitoire.

Pour Toonstra (103}, cet argument n'est toutefols pas formel et
cet auwteur, ayant recours aux techniques d'immunomarquage et
d'analyse chromosomique, note dans 1l'actinoréiiculose l'inversion du
rapport helper / suppressar et l'absence de proliferation maligne
clonale, &léments qui ne sont pas rencontrés dans le syndrome de

Sezary.
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D'autre part, le nycosis fongoide est parfols photo-sensible
(105>, mais sans cormune mesure avec l'zziréme phoiosensibilité de

l'actinoréiiculose, véritable marqueur de cette atffection.

Les autres causes d'srythrodermie de l'adulte <(eczéma, psoriasis,
lichen plan, pempkigus, etc...) sant plus facilement éliminés, soit au
vu de leur aspect histolegique propre, soit par l'absence de

sensibilité sévere a la lumiére.

Elle se fait vers la chroniclté avec aggravation proggressive,
poussées de 7plus en plus rapprochées survenant & la moindre
exposition lumineuse et devenant parfols subintrantes, atteinte des
zones couvertes pouvant aller jusqu'a l'érythrodermie.

Le prurit persiste et devient intense, s'accompagnant de
sensations de cuisson, et est rebelle & toute thérapeutique (5,49).

Seul, le séjour =n chambre npoire améliore les lésions, mais la
récidive survient inexorablement & la moindre tentative d= repriss

d'une vie normale.

Cet état est irés mal supporté psychologiquement et entraine des

syndromes dépressifs pouvant conduire au suicide (42,43).

Le déces peut survenir par complications d'un état

érythrodermique (423.

I1 n'a jamals été observé d'atteinte sanguine ou viscérale par une
prolifération cellulaire analogue & celle trouvée dans la peau (493,
mais cing cas d'hémopathies malignes survenant au cours de

1'évolution ont été rapportés:

- un réticulosarcome inguinal survenu au bout de 9 ans

d'évolution dont 5 ans sous corticothérapis générale (52);
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- un sarcome ganglionnaire genéralisé apres 7 ans
d'évolution et traitemeni par cortlcothérapisz générale et vinblastine

813,

- deux cas de maladie de Hodgkin apres 12 ans et & ans
d'évolution, et  traitements respectifs par chlorambucil et

corticoides (68,102},

- un cas de syndrome de Sézary (110).

Pour Meynadier <(68), la survenue de ces affections procéderait
plus des effets carcinogénéiiques des traitements que de 1'histoire

naturelle de 1l'actinoréticulose.

9 - Etiopathogénie:

Elle reste imprécise et mystérieuse.
Plusieurs hypothéses ont &té proposées, mais aucune d'entre elles

n'a, jusqu'a ce jour, apporiée d'explication convaincante:

a — Rdéle de la lumiére:

I1 est indiscutable: début de l'affection sur les régions
exposées, pousséas rythmées par les expositions, amélioration par
1'éviction solaire, photolests positifs sont autant d'éléments en sa

faveur.

b ~ Persistance d'allergénes dans la peau:

Cette hypothese, évoquée par quelques auteurs (11), est
aujourd'hui difficilement dJdéfendable, bien que 1l'on ait avancé que
certaines substances pouvalent rester assez longtemps dans le derme
(46>, En effet, comment expliquer agu'un produit appliqué dans la
majorité des cas sur des zones limitées pulsse entrainer des
réactions etendues & tout le tégument, et ce pendant de nombreusss

années? Dem photosensibilisations persistantes localisees ont eéta
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décrites (11) gqui peuvent procéder de ce mécanisme, mais il semble

s'agir de photpallergies "simples" (104).

¢ ~ Réle des allergénes et des photo—allergenes

de contact:

On sait que les dermites de contact peuvent s'accompagner d'une
image histologique du type pseudo-lymphome.

D'auire part, les tests éplcutanés classigues et les photo-
patchtests sont souvent positifs & diverses substances au cours
de l'actinoréticulose (cf. enquéte allergologiqua et photo-
allergologique). Cecl suggere un réle probable des mécanismes
allergiques et photoallergigues dans la genese de la maladie.

Néanmoins, l'exposition lumineuse seule peut déclencher les
poussées, en l'absence de tout allergéne incriminé,

Pour Burry <il), les nombreuses sensibilisations croisses =t
l'environnement  quotidien  "multi-allergénigque”  expliquerait la
chronicité de la maladie,

Mais la genése reste aobscure...

d — Troubles immunologiques:

L'épreuve de transfert passif de Prausnitz-Kistner s'sst révélée
positive pour plusieurs auteurs: Degos et coll. (17), Binazzi et coll.

(&), ce qul suggere l'existence d'un fachteur sérique..

Vestey retrouve une augnmentation du taux d'IgE totales (1037,
mais d'autres études mne révélent aucune anomalie ayaat trait aux

immunoglobulines ou aux fractions du complement (B8).

e — Troubles métaboliques:

Swanbeck et coll. (99) ont chsarvé dans le cytoplasme de cellules
sudorales d'un patient atteint d'actinoréticulose des particules
fluorescentes reproduisant le spectre de l'acide =xanthurénique. Le

spectre d'action de la maladie était identique.
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Binazzi et coll. (B ont mis en evidence, chez un patient atieint
de la méme affection, une augmentation de 1l'sxcrétion urinaire de

cette substance.

Auvcune autre perturbation du métabolisme du tryptophane n'ayant
été observée par les autres auteurs qui ont etudié l'actinoréticulose,
l'action photosensibilisante de l'acide =xanthurénique au cours de

cette affection reste a définir.

f -~ Auto-sensibilisation aux protéines de la peau:

Cette hypothése  pathogénique  est  actuelliement la  plus

communénent admise.

On sait que les hapténes ayanit peénétré la peau ne sont pas
directement allergisants, mals le deviennent apres s'2tre liés a une
protéine porteuse,

Or, certaias hapténes, sous l'action de la lumiére, provoquent une
dénaturation de la protéire porteuse, ce qui la transforme elle-méne
en allergens.

Ainsi, Johnson (cité in 104> a montré que des subsiances tzlles
que oléorésines de plantes composées, extraits de parfums et acide
wanthurénique peuvent pravoquer une photo-oxydation de l'histidine
in vitro. Il est & noter que ces mémes prodults sont fréquamment
responsables de  patchtests positifs au cours des  photo~

sensibllisations persistantes.

Ainsi, ces affections pourraient é&tre causées par une réacticn
allergique & une protéine photo-oxydée par une substance endogéne

(acide xzanthurénique?) ou exogeéne,

Hals comment expliquer gue la protéine dénaturée puisse rester
dans l'organisme pendant de nombreuses années, ou que l'oxydation de
nouvelles protéines perdure malgré 1'4viction des allergenes

reconnus? Ce point reste & eclaircir.
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g — Sensibilité cellulaires aux uliraviolets:

Récemment, Glanelli et coll. (8,30 rapporient l'existence d'un
effet cytopathogére avec inhibiflon de la synthése de 1'ARN provogué
par l'irradiation en UVA de cultures de {fibroblastes provenant d=
patients atieints d'aciinoréticulose, Ils n'obtlennent aucun effst sur
les fibroblastes issus de sujets normaux.

Ces auteurs sugzarent qu'unz difficulté & épurer les radicaux
libres pourrait expliguer cette phatosensibilité. Le chimiotactisme
de ces radicaux libres seralt a l'origine de 1l'infiltrat lympho-
bistiocytaire de l'actinoréticulase. Ceci expliguerait également
pourquol cetie affection survient chez das sujets ayant souvent 50

ans et plus, la production de radicaux libres augmentant avec l'dgs.

Au total, l'actinoréticulosa semble &tre d'arigine multifactaorizlle.

Certains  sujets  probablement  prédisposés (fréguence  des
antécédents allergiques) s'autosensibiliseraient 4 une protéine de
leur organisme dénaturée par un allergéne sous l'action d= la
lumiere.

Pour des ralsons encore inconnues, cefte photo-allergie continue
a2 évoluer en l'absence de l'allergéne, sous le seul effet des
expositions lumineuses: c'est la photosensibilisation rémanente.

Enfin, aprés un certain temps d'evolution et probablement sous
l'action des radicaux Iibres, un iInfiltrat pseudo-hématodermique

apparait, caractérisant avec la photosensibilité l'actinoreticulose.

10 - Traitement:

Il est tres décevant.

L'éviction lumineuse drastique permet de notables amélioratioans,

mais le sejour en chambre nocire est ires mal supporte.
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Les autres thérapeutiques utiliseées ont un erfet médiocre ou nul:

- corticothérapie génerale: elle est souvent utilis2e =t
permet de soulager les patients érythrodermiques, nais n'a gqu'un

effet suspensif;

antipaludéens de synthése (16,42,48,64,68,542;
~ antihistaminiques (5,342;

- vitamine PP (17);

- beta-carotene &7,64,107);

- ssculaside (32);

- imMInROSUPPresseurs:

*# cyclophosphamide (42);

% chlorambucil (17,32,68,103);

¥ méthotrexate (17,32,48,04);

* azathioprine 417

¥ méchloréthamine en applications localas (B3)

~ essals de désensibilisation a la lumiére par irradiation

aux UV =euls 42).

- les cremes écran sont peu efficaces 3)

Il faut cependant signaler gquelques exceptions:

- un cas d'actinoréticulose traité avec succés par une

association de beta-caroténe et de cantaxanthine (2);

=~ un autre cas itraité avec succés par azathioprine (58);
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- un cas de photosensibilisation rémanente traitée avec

succés par cyclosporine A (18).

Toutefols, le manque de recul & propos de ces trois cas na perust
pas de juger de l'efficacité & long ou moysn terme des itraitements

entrepris.

La PUVAthéraple a été tentée par la plupart des autsurs.

Dans la majorité des cas, 1a photosensibilite des patients est
telle que ce traitement ne peut étre poursuivi.

Les seuls succés concernent des  sujets  ayant  bénéficié
d'irradiations irés Taibles au début du traitement, puls d'une
augmentation trés progressive des doses d'UVA (44,60), et des sujeis
qui ont regu concommitamment aux irradiations des cortvicoldes par

vole locale (43) ou générale (70,103),

Ce dernier point renvoie a la cortico-PUVAthérapie, cbjet da cette

thase.

.~ PHOTOSENSIBILISATIONS RENANERTES:

Ces affections sont cliniquement et biologlquement tras proches
de l'actinoréticulose, dont elles semblent représenter une forme
moins sévére. De fait, la piupart des auteurs sont an accord avec
Frain-Bell (23,24,25), qui regroupe ces deux affections scus le fermne
"photosensitivity dermatitis and actinic reticuleid syndrome”.

Les auteurs francophones parlent de ‘photosensibilisations
persistantes" (50,51).

Ce point de wue est renforcé par le fait que les
photosensibilisations rémanentes peuvent évoluer vars

1tactinoréticulose 4TS},
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1 - Bistorigue:

Wilkinson (108> fut 1e premier & décrirs, en 1982, la persisiancs
de réactions photoallergiques cutanses malgre 1l'éviciion des
allergénes reconnus responsables. Sor étude  portait  sur les
salicylanilides halogénes, produits bacteriostatiques qui entraient

dans la composition de nombreux savons de tolletie aux U.5.4.

Depuis, de nombreux autres photoallergenes ont &té studiés (of.
actinoréticulose; étude allergologigue et photoallergologiquer.

Frain—-Bell (23,24} insiste sur la fréquence des photo-
sensibilisations aux ocléorésines de plantes de la famille des
COmposées,

Actuellement, le nusk ambrette semble &tre un des principavy
photoallergénes de notre environnement, et plusieurs publications
rappertent des cas de photosensibilisation rémanente & <e produit
(12,18,86,109), qui entre dans la composition de nombreux parfums at

cosmétiques.

L'age de survenue et le début de 1'affection sont comparables A

ceux rencontrés dans lfactinoréticulose.

Plus tard, l'aspect est celui d'une photoallergie persistante,
caractérisée par une éruption érythémato-cedémateuse des reégions
découvertes, souvent lichénifiée, infiltrée et désguamante, trés
prurigineuse, pouvant déborder sur les zones couvertss jusqu'a
1'érythrodermie.

Sur le dos des malns, les lésions sont parfols papuleuses,

rappelant celles de l'actinoréticulose (B1).

L'affection évolue par poussées nettement rythméass par las
expositions lumineuses, et peul s'aggraver progressivement jusqu'a

I'actinoréticulose.




On trouve un Infiltrat polymorphse du derme superficiel, sn bande
continue ou en nedules périvasculaires, avec Ifréquente exocytose
(81>, L'aspect est parfois pseudo-bhématodermiqus, et la distinction

avec l'actinoréticulose est alors quasi-impossible.

4 - Aspect photubiclogique:

La DEM est d'autant pius basse que l'affection évolue depuis plus

longtemps.

D
o

Les phatotests reproduisent 1'éruption, cliniquement
histologiquement.

Les photapatchtests sont souvent positifs pour une ou plusieurs
substances photoallergisantes (42,51,86).

Les tests éplcutanés retrouvent unz allergies de contact a des
degrés variables, notamment aux oléorésines des composdes (24) 1

souvent a plusieurs des allergénes des photopatchtestis 42).

5 - Etiopathogénie:

Elle rejoint celle de l'actinoréticulose (cf. supray, et reste donc

nystérieuse.
6 — Traitement:
i1 est pratiquemant aussi décevant gue-  celui de

l*actinoréticulose, ce qui n'a rien de surprenant sl 1'on considére
que les deux affections procedent +trés probablement du méne

mécanisme pathogénique.

Toutefois, la PUVAthérapie sembls pouvoir donner des résultats

satisfaisants lorsqu'szlle est trés progressive (44,60),

La cortico-PUVAthérapie semble plus prometteuse st sera détailles

en fin de ce itravail.
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1 — Population traitée ei paramdires photobioclogiques:
{tableaux 1 etll)

Dix patients ont é&té& traités par cortico-PUVAthérapie.
Ils sont séparés en sept photosensibilisations rémanentes et

trois actinmreticuloses selon les critéres suivants:

# l'actinoréticulose est caractérisée:

- c¢liniquerment, par l'existence de placards papuleux des

régions exposées;

- histologiquement, par la présence d'un infiltrat lympho-

histiocytalre dermique dense, pseudo-hématodermique;

- photobiologiquement, par un effondrement de la DENM, la
positivite das phototestis, de nombreux patchtests et
photopatchtasts.

t+ les photosensibilisations rémanentes sont caractérisées:

~ cliniquement, par une éruption eczématiforme persistante

debutant sur les régions découvertes;

- histologiquement, par un infiltrat lympho-histiocytaire

du derme superficiel pouvant s'accompagner d'exocytose:

- photobiologiquement, par une DEM d'autant plus bassz que
l'affection évolue depuls plus longtemps, une positivite des

phototests et de plusieurs patchtests et photopatchtests.

Aucun de ces patients =ne prenait de wmédicament réputé

photosensibilisant.
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Les différents traitements systémiques A visée photoprotectrice

étaient tous inefficaces (tableau 1),

L'exploration photobiclogique a été réalisée & l'aide d'an
simulateur solaire comprenant une lampe OSRAM & vapeur de xénon des
2500 ¥ de puissance et d'un dosimetre UV CENTRA OSRAM,

Le spectre d'action a £té précisé par l'interposition d'un filtre
SCHQTT WG 345 de 2 mm permettant de sélectionner ies UVA et la
lumisre visible.

Cette exploration a permis de dégager les critéres suivants:

- confirmation de la photosensibilitée par l'effondrement

de la DEM et de la DON,

- mise ean évidence du mécanisme photoallergique par la
positivite du phototest polychromatique iteratif, verifide
histologiquement 72 h apres l'irradiation,

- spectre d'action intéressant toujours les UVB et atendu

avz UVA dans B0% des cas.

-~ existence d'une photoallergie & wune ou plusiesurs

substances dans 7 cas sur 19.

2 — Protocole de cortico-PUVAthérapie:

(tableau [ID)

a — la corticothérapie générale:

Elle est administréee sous forme de prednisone per os a la doss

de 1 mg/kg/24 h et débuitée 8 Jours avant la premiérs séance de

PUVAthérapie.
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Elle est maintenue a cette dose d'attaque jusgu'a 1l'cbtention d'une
pigmentation notable (en moyennz pendant 4 semaines), en l'absence
de paussée éruptive de l'affection sous traitement.

Sa diminution est ensulte progressive, étalés sur une péricds ds

2 moils environ, jusqu'ad son arrét fotal.

b - Traitement d’attaque de la PUVAthérapie:

I1 débute au 8e jour de la corticoibérapiie.

Le corps entier est irradié 2 h apres administration per os de
8-méthoxypsoraléne (Méladinine ® 2 la posoclogie moyenne de 0,6
mg/kg.

La périodicité est de 4 séances par semaine en moyenne, chiffres

pouvant varier selon la réponse clinique au iraitement.

La dose iInitiale d'UVA est itres faible: 0,25 J/cm2. Elle east
augmentée de 0,25 J/cm2 toutes les deux & trols séances jusgu'a
1 J/cm2, puls de 0,5 J/cm2 toutes les deux seances jusqu'a 6§ a 7
J/cm2 par séance.

En dehors de cette progression théorigque <{(cf. tableau IID,
I'ajustement des doses 4'UVA est également guidéd par les réactions
cutangées du patient et 1'apparition des signes de tolérance
(pigmentation). Ces facteurs Iindividuels expliquent que, pour unsz
méme durée de cure, la dose totale d4'UVA delivréz ne soit pas

identiqua pour tous les malades (cf. tableau IV).

Aprés une trentaine de séances, une fols la pigmentation cbienuse,
le vpatient pratique des épreuves d'exposition solaire naturelle,
d'abord sur un segment de membre et pendant un temps tres court
pour progressivement exposer itout le corps pendant des durées

croissantes.

Une fois constatée la restitution d'une tolérance sclaire normale,

la dose totale d'UVA est comptabilisée et le rythms des séances est
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espacé, correspondant au passage au traitemsnt d'entretien.

¢ - Traitement d'entretien de la PUVAthérapie:

Le rythme habituel est ds 1 & 2 séances par semaine pendant 1
mois, puis de 1 4 3 séances par mols pendant guelques mois,

Ce rythme est variable pour chaque patient, compte tenu de
1'élpignement du sujet par rapport & l'unité de photothérapie, et de
la pratique d'activités de plein air pouvant enirstenir la

pigmentation.

d - Cures de réinduction:

La reéalisation de nouvelles cures de cortico~PUVAthsrapie n'sst
pas obligatoire. Celles-ci peuvent 4&tre pratiquées au cpours de

1*avolution:

- scit a titre systématique & l'approchz d'une périgds
ensoleillée, quand on estime que la pigmentation protectrice est
insuffisante (estimation pouvant é&tre objectivés par la surveillance

de la DEM),

- soit en cas de récidive de la photodarmatose.
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CAS n*1: GQU, C.: honme 78 ans.

Photosensibilisation rémanente ayant débuté en mars 1982 et
ayant nécessité plusieurs hospitalisations. L’affection a foujours

récldivé des la sortie des l'hopital.

Clinigue:

Eruption apparaissant 12 h aprés exposition (pendant 1 h sous
soleil brillant, voilé ou couvert). Catte éruption est déja survenue

apres exposition & travers des vitres ou un pare-brise.

L'aspect est ceiui d'un érythéme +trés prurigineuxz atisignant
toutes les régions découvertes: visage, nuque, décolleié, dos des
mains et avant-bras, eczématiforme, suintant, Ilichénifié par
endroits., L'épaississement cutangd est trés important au niveau ds lia

nuque et du dos des mains.

On ne retrouve pas d'antécédent particulier, ni de prise d'agent

réputé photosensibilisant par contact cu vole interna.

Examens complémentaires:

Sont normaux:
~ numération-formule sanguine,
~ vitesse de sedimentation,
- sérologle de la syphilis,
~ lipides sanguins,
-~ lonogramme sanguin,
- créatininémie,
- glycénie,
- bilan hépatique,
- coagulation sanguine,
- protéinurie des 24 h,

~ tests épicutanes,




- immunofluorescence directe cutanse,
- recherche d'anticorps anti-nucleaires,

- étude des porphyrines sanguines et urinaires.

On retrouve par contre:
- une discreéte hypogammaglobulinémie (9,5 g/l1),
- une discrete carence en vitamine BS,
- une augmantation des taux d'acide glutamique plasmatique
et urinaire,
~- une élévation du taux d'IgE totales a 860 U/ml,

- ua kyste rénal polaire supérieur droit, asymptaomatigue.

Histologie:

Blle confirme le diagnostic d'allergie cutanfe: épaississement de
la couche cornée et du corps muqueux; sponglose; iafiltrat dermique

lympho-histiocytaire périvasculaire avec exocyiose.

Exzamen phatobiglogique:

~ Phototype: III B

-~ Tegt de Saildman:
Effondrement de la DEM et de la DOM A 2,5 mlJ/cm2 et donc

gradient érythémal nul.

— Phototest polychromatique itératif: (8 + 3 + 4 DEID
Aspect allergique avec oced2me, érytheme +++ et microvésicules ++.
La biopsie du phototest montre un infilirat lympho-histiocytaire

périvasculaire avec exocytose, donc un aspect de photoallergie.

~ Phototest UVA: (800 J/cmZ2 d4'UVAD

Positif avec plage érythémateuse,
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- Enquéte photoallergologique:

les patchiests, photopatchtests UVA (750 mi/cm2 d'UVA) et
photopatchiests a dose infra-DEM sont négatifs pour: bithiomol, TES,
hexachlorophéns, pulpe de iomate, peau de tomate, olgnon, parabens,
chlortéiracycline, oxytétracycline, Dermophile Indien ®, quinidine,
cinnamate, benzophénone, Bactrim ®, Tranxéne @,

Les photopatchtests UVA sont positifs pour: Septivon @ (+++) at
Phénergan ® 2 5%.

Les photopatchiest UVA et & dose infra-DEM sont positifs pour:

chlorpromazine et frullania.

Au total:

Fhotosensibilisation rémanente dont ie spectre est UVB ot UVA,

probablement étendu & la lumiédre visible.

Une photoprotection interne par nilcotinamide (Wicobion @),
hydrozychloroquine <(Plaquénil @) puis B-caroténe et cantaxanthine

(Phénoro @) s'est aveérée inefficace.

Cortico-PUVAthérapie:

- Début:
Novembre 1982,

-~ Trailtement d'attaque:
Prednisone 1 mg/kg puis PUVAthéraple perndant 8 semaines ayant

délivré une dose totale de 80 J/cn2.

— Traitement d'entretien:
Diminution progressive de la corticothérapie sur 3 mois ainsi que
de la PUVAthérapie (3 seances par semaine puis 2, puis 1 & ia dose

de 6 J/cm2 par séance).




- 76 -

— Résultat a court terme:
Disparition des lésions; pas de pcussée éruptive sous traitement.
Exposition solaire rmaturelle aprés traitement: normale.
DEM apres traitement: 50 mJ/cmZ,
DOY apres traitement: 100 mJ/cm2.

~ Evolution:

La PUVAthérapie a été poursulvie jusqu’en juin 1983 2 raison d'uns2
séance de 7 J/cm2 par semaine.

Le patient n'a présenté aucune racidive jusqu’en décembre 1084,
date & laquelle un accident vasculaire cérébral sevére a motivé une
hospitalisation en service dz médecine, puis de long s&jour, oo M.
GOU n'a plus jamails Dbénéficis de conditions d'enscleillement

narmales.

Résultat_global:

I1 est excellent: l'arffection a été totalement contrélée par le
trajtement. La PUVAthérapie d'entretien a pu éire stoppée pendant un
an et demi sans aucune récidive de la maladie et on peut donc
raisonnablement parler de guérison pour cette période.

¥alheursusement, 1l'éviction solaire inhérente a 1'hospitalisation
qui a fait suite fait obstacie a une évaluation objective de

1'évolution a long terme.
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CAS n*2; PET. E.; bomme 67 ans.

Photoseunsibilisation rémanente depuis 1974,

Clinique:

¥. PET. est hospitalise en 1975 pour une dermaiose eczématiforme
du visage et du dos des mains.

On élimine alors une porphyrie et une collagénaose. On suspecte
une actinoréticulose, mais il n'existe pas & l'époque de certitude
histologique ou photobiologique.

Un retrouve un test epicutané positii au Phénergan.

Un traitement par Collagénan est institué qui améne une petite
amélioration, mais la rechute est rapide.

Les corticoldes en application locale ne sont pas plus efficaces

et le patient en est reéeduit & l'aviction sclaire,

La persistance de 1la photodsrmatose motive une nouvelle
hospitalisation en février 1982,

L'éruption est aggravée en saison ensoleillse, Elle debute 3 &4 4 Lk
apres exposition soclaire, quelle qu'en soit l'intensité, y compris 2
travers vitres ou pare-brise de voiture.

L'agspect est celui de petites papules érythémateuses confluant =n
larges plaques, non suintantes, {trés prurigineuses, strictemant
limitées aux réglons découvertes: front, ponmettes, oreilles, nez,
décolleté, cou, dos des mains, avant—bras et bras.

Qualques Jjours plus tard, cette érupiiorn s'éitend au dos {(que le

patient n'expose jamais).

L'examen reléve en ouire: un purpura des ©paupiéres, une
erythrosis interfollicularis colli, une atrophie utanée avec
hématomes et pseudo—clcatrices stellaires vraisemblablement dus a
l'abus de corticoides en application locale (Topsyne @), seul

traitement partieilement efficace.
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1'examen somatigue est normal par ailleurs.

Il n'existe pas d'antécédent particulier.
On peut par contre suspecter quelques substances potentiellement

photosensibilisantes: Phénergan ©, Nobacter @, Mogadon @, Séresta @,

Examens complémentaires:

sont normaux:
-~ lipides sanguins,
=~ bilan hépatique,
~ radiographisz pulmonaire,
- glycémie,
~ coagulation sanguine,
=~ ionogramme sanguin,
- électrophorase des protides sangulns,
- sérologie de la syphilis,
- taux d'IgE totales,
- protéinurie des 24 h,
- étude des porphyrines sanguines et urinaires,

~ épreuve de charge en L-tryptophane.

On retrouve par contre:

— une vitesse de sédimentation & 19 4 la le h, 45 & la
2e h,

- une €osinophilie &4 610/mm3,

- une créatininémie & 118 umaol/l,

~ une carence =n vitamine Bl, en pyridoxal-5-phosphate et
en vitamine B6,

- une recherche d'anticorps anti-nucléaires positive au
100e, douteuse au 500e, avec aspect de fluorescence

mouchetée,




Histologie:

La biopsie pratiquée au niveau d'une leéesion de la main ne monirs
qu'un discret infiltirat polymorphe du derme superficisl. Cetie image

non spécifigue ne permet pas de poser de diagnostic précis.

Examen photobiglogique:

— Phototype: IV.

- Test de Saidman:
Effondrement de la DEM et de la DOM &4 3 mJ/cm2 et donc gradient
érythémal nul. L'aspect a=si celui d'une lésicn photoallergiques avec

érythame, cedéme et vésicules.

L'examen  histologique pratiqué au niveau de la lésion
correspondant & une irradiation de 5 DEM montre une spongiocse, un
infiltrat dermigque dense, périvasculaire, lymphocytaire avec quelques
polynucléaires écsinophiles. Il existe également au niveau du derme
quelques fayers de nécrose fibrinoide.

L'immunoflucrescence directe est négative (pas d= surburn cells).

Cet aspect est en faveur d'un processus photoallergique.

L'examen  histologique  pratiqué au niveau d= la Iésion
correspondant A une irradiation de 60 DEM montre des sunburn cells,
une sponglose tres importante avec nombreuses wvésicules contenant
de la sérosité et des lymphocytes. Il existe un infiltrat dermique
massif de lymphocytes 2t de polynucifaires 4osinophiles avec un
certain degré de Iragmentation nucléairs et des foysrs de nécrose
fibrinoide,

il s'agit donc d'un aspect d'eczéma, particulier par l'existence de
polynucléaires éosinophiles, de leucocytoclasise et de foyers da

nécrose,

— Phototest UVA:

Positif avec érythéme,
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— Enguéte photoallergologique:

Les  photopatchtests  UVA (1920 wmJ/cmZ2  4'UVA) et les
photopatchtests 4 dose infra-DEM sont négatifs pour TBS, Bactrim @,
PPD, Auréomycine, hexachlorophéne, frullania, cinnamate, Solubacter @.

Le test épicutané témoin est positif pour le Phénergan @ et ceite
positivité est considérablement augmentée aprés irradiation en UVA
ou & dose infra-DEM.

L'histologie de ce test montre 1A encore une spongiose, un cedene
dermique, un infiltrat lymphocytaire périvasculaire modéré, quelques
zones dermiques trés £osinophiles et <fibrillaires évogquant une
nécrose fibrinoide, et quelques débris nucléaires.

Le test épicutané au Septivon ® est négatif et le reste aprés

irradiation er UV4, mais devient positif aprés irradiation infra-DEM.

Ay _total:

Photosensibilisation rémanente avec photoallergie au Septivon @
de spactre UV, allergie cutanse au Phénergan @® avec probable

photosensibilisation surajoutée, de spectre UVB el UVA.

Un traitement par nicotinamide, puis B-carotene et cantaxanthine
s'est avéré inefficace. La PUVAthérapie a provagqué un prurit difius
intense, sans lésion apparente, & la deuziéme séance, et a de ce fait

été interrompue.

Cortico-PUVAthérapie:

- Début:
Avril 1983,

~ Traitement d’'attague:
Prednisone 1 mg/kg puis PUVAthérapie pendant 7 semainss ayant
délivré une dose totale de 5€ J/cm2.
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- Traitement d'ertretien:
Diminution progressive de la corticothérapie sur 2 nols et
PUVAthérapie poursuivie & 1 séance par semaine & la dose de 4 J/cmz

par séance.

- Résultat & court terme:
Digparition des lésions; pas de poussée éruptive sous traitement.
Exposition solaire naturelle aprés traitement: plusieurs heures
par jour,
DEX aprés traitement: 95 mJ/cm2.
DOM aprés traitement: 100 mJ/cmZ.

— Evolution:

A la fin de 1'é¢té 1983, & la suite d'un épisode de prurit dess
zones découveries, le patient décide de ne plus s'sxposer au solail
2t d'interrompre les séances de PUVAthérapie., Un traitement par -
carcténe et cantaxanthine est alors instituéd pour 1'hiver. Le patient
ne présente alors aucune lésion clinique.

En février 1984, une récidive survient, sous la forme d'un eczéma
des régions exponsées. Une corticotherapie isolée a la dose de 1
mg/kg, rapldement dégrassive permet de faire disparaitre rapidement
1'éruption.

En aoht 1984, la survenus d'une discrete sensibilité solaire
motive l'augmentation des doses de corticoides de 5 mg/jour a 15
mg/jour. Il semble donc apparaitre une cortico-dependence da
I'affection.

I1 n'y aura pas de mouvelle récidive jusqu'en janvier 1986, date &
laquelle on diagnostique une polyarthrite rhumatoide. Etant donné
l'existence de la photodermatose sous—jacente (bien qu'en rémission
complete), on décide de poursuivre la corticothérapie en wue du
traitement des deux affactions.

En décembre 19388, une nouvelle tentative des sevrage provoque une
aggravation de la polyarthrite et de la dermatose. Le patient est
hospitalisé en mars 1989 au Centre Hospitaller de Compilégne, cu on

décide de reprendre la corticothérapie. Le {fraitement de sortie




compraend Diantalvic @ et Cortancyl ® & la posologie de 20 mg/jour, a
diminuer progressivement.

la photosensibilisation rémanente n'a pas reécidive & ce jour, ou
M. PET. reste sous 10 mg/jour de Cortancyl. Ce dernier sort de chez

lui sans inconvénient et mene une existence normale,

Résultat global:

I1 peut étre considéré comme bon, l'affection ayant bien reagi au
traitement dJ'attaque et au traitement d'entretien, et la recidive
ayant été facilement contrélée par la reprise d'une corticothérapis
isglée. On ne peut cependant parler de guérison, atant donneé le
maintien de cetfe corticothéraple , rerdu nécessairs par la

polyarthrite intercurrente.
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CAS 1°3: GRI. E.; homme 69 ans.

Photosensibilisation rémanente dapuis 10 ans.

Clinigue:

Hospitalisation en novembre 1981 pour une dermatoss chronigue
prurigineuse des régions découveries: cuir chevelu, décollete, cou,
nugue, front, pommettes, oreilies, nez, dos des mains.

L'affection est nettement aggravés en saisan ensoleillée apras 2
4 3 heures d'exposition, v compris & travers vitres ou pare-brise de

volture.

L'aspect est celuli d'une dermatose eczématiforne, erythémato-
pedemateuse et suintante. 11 existe quelques lésions A distance des

ZOnes exposeées,

I} n'ewiste pas d'antécédent notable, mise & part unz allergie
cutanée au bickromate. Les photosersibilisants potentiels sont:

Rythrodan @, Zyloric @, Valium @, Ataraz ®.

Examens complémentaires:

Sont normaux:
- numération-formule sanguine,
- créatininémie,
- protélnurie des 24 h,
- bilan hépatique,
- étude des porphyrines saaguines et urinaires,
~ test de charge en tryptophane,

~ immunoflucrescence directe en peau saine exposés.




On retrouve par contre:
- une vitesse do sédimentation a 35 4 la l2 Lk, 63 a
la 2e h,
- une glycémis post-prandiale a 8,2 mmol/l.

Histologie:

La bilopsie d'une lésicn de la nugue montre une image d'zczéna
chronique avec hyperkératose comportant quelques foyers de

parakératose, sponglose discrete et infiltrat darmique lympho-

histiacytaire tres dense évoquant une actinoréticulose.

Examen photgbiologigue:
- Phototype: IV.

- Test de SBaidman:

2

DEX abaissée a4 183 ml/cmZ2 et DOM a2 26 mJ/cmz.

Gradient érythémal = 2,

- Phototest polychromatique: (10 DEMD
Positif avec éryihéme, cedeme et vésicules.

L'examen histologique du test, mnontrant une spongiose et un

infiltrat dermique lymphocytaire avec exocytose, est en faveur d'uns

photoallergie.

~ Phototest UVA:

Positif avec érythéme.

~ Enguéte photoallergologique:
Les photopatchtests UVA (1090 mlJ/cm2 4'UVAY sont positifs pour

Phénergan ® (++), PPD (+++) et Sepltivan @ (+4).

Les photopatchtests & dose iInfra-DEM sont positifs pour

Phénergan ® (+), PPD (£} et Septivon ® (++),

Tous les tests sont par contre négatifs pour: TEBS, Bactrim 2,

auréonycine, hewachlorophéns, frullania, Rythmodan @ 2t Zyloric @,
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Au total:

Photosensibilisation rémanente avec phoitoallergie azu Phénergan ®,

au Septivon ® et 4 la PPD, de specire UVB ot surtgut UVA.

Un traitement par hydroxychloroquine, puis caroténcides s'ast

avéré inefficace.

Cortico-PUVAtherapie:

-~ Début:
Juillet 1982.

— Traitement d'attague:
Prednisone 1 mng/kg puls PUVAthérapie pendant 7 semalnss ayant
délivré une dose totale ds 68 J/cm2.
Ce traitement est interrompu, car on n'obszervea AUCUTS
amélloration c¢linique d'une part, et d'autre part, i1 survient une
septicémie & staphylocoques secondaire 2 une infection cutanée da la

Jambe dreoite.

— Traitement d’entretien:

Non institue,

— Résultat & court terme:
Persistance des lésions sous traitement.
Expositior solaire naturells aprés traitement non améliorés.
DEX aprés traitement: 25 mJ/cm2.
DOX aprés iraitement: 46 ml/cmzZ.
Ces deux darnigres valeurs restent inférieures & la normale pour

un phototype IV.

~ Evoiution:

Pas d'amélioration de 1l'état clinigque.
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Une nouvelle photoprotection interne par =wicotinamide, puis
thalidomide a été insfficace également.

En décembre 1982, un nouveau bilan biologique décale une carence
en vitamine B6. Un traitement par ce produit est alors institue et
amene une discrate amélioration, mais 1'affection recidive
franchement en mars 1983. On décide d'entreprendre un +traitement
par predniscone 70 mg/jour & diminuer progressivement associse a
azathioprine 100 mg/jour. On observe alors une régression de
1'éruption.

La carticothérapie, aprés diminution progressive, est intsrrompus
au bout de 2 mols 1/2. 1! azathioprine est maintenue aux mémes doses
sous surveillance régulidre da la numération-formule sanguins.

Adu bout d'environ 1 an, le patient peut & nouveau (quoiqusa
prudemment) s’exposer a la lumidre.

Ce traitement est +irés bien supporté et la dernierse NFS,
effectude en décembre 1989, reste normale.

Depuis l'année 1983 jusqu'a ce jour, M. GRI. ne se protaége du
soleil que pendant la saison chaude, ot la photosensibilisation se
manifeste par de petites poussées eczématiformes qui, de son praopre

aveu, restent peu génantes.

Résuliat global:

Malgré 1'obitention d'une certaine photoprotection, objectivée par
l'augmentation de la DEM et de la DOM, il faut conclure & un écheac,
l'affection n'ayant pas é&té améliorde c<liniquement par la coriico-
PUVAthérapie.

Le  traitement par  azathieprine  semble  représenter uns

intéressante alternative,
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CAS nt4: RIC. L.; femme 57 ans.

Photosensibilisation rémanente depuis & ans,

Clinigue:

Hospitalisation en mars 1977 pour une éruption érythémato-
vedémateuse  des régions  découvertes qui  s'sst  gensralises
secondairement.

les médicamentis pris alors étaileni: Noctran ®, Stédiril @, Emgé
Lumiére @ injectable.

Le bilan biologique standard était narmal.

Untraitement par corticoides en application locale, anti-
histaminiques et nicotinamide a amené une amélioration des lesions,
mais plusieurs récidives au cours de 1'4té obligent & ume éviction
solaire.

Au <cours d'une nouvelle hospitalisation en juillet 1978, on note
un2 DEM a 10 secondes (pas d'indication quant a la dose 4'UV
délivrée), un test & 1a lumieére visible négatif et un phoirtest
polychromatique positif avec érythéme, nedéme ot végicules.

L'image histologique combinait les aspects d'un eczema 2t d'uns
réactlon phototoxique.

On notalt par ailleurs uns positivité des tests épicutanéds a
l'arnica et au baume du Pérou ainsi gu'une forte pasitivité dhun
photopatchtest 4 la chlorpromazine.

Un traitement par chloroquine,nicotinamide, caroténoides =t
photoprotection externe sg'est avéré inefficace, de méme qu'un

traitement par acupuncture en 1980.

L'apparition d'une sensibilité a la lumiére des tubes fluorescents
oblige la patlente & arréter son travail et motive une nouvells
hospitalisation en avril 1981,

H¥me RIC. se proftégeant solgneusement de toute lumieére, son état
clinique est alors normal, mais les lésions qu'zlle décriti semblent

correspondre a des placards suintants, érythémato-ocedématevx d=




toutes les réglons exposéss, accompagnés d'un prurit  intense.
aggravés  pendant l# printemps =t l'atée  quel que soit
l'ansoleillement. Les 1lésions peuvent également curvanir apras
exposition 4 travers une vitre ou un pare-brise. Elles disparaissant
totalement en 15 jours & 3 semainss au prix d'une éviction lumineuss

draconienne,

On note également l'existence de sérisux antécédents allergiques:
asthme, rhinite, allergie & la pénicilline et choc anaphylactique

apres plgire de guépe.

Examens complémentaires:

Sont normaux:
- glycémie,
- lipides sanguins,
—- bilan hépatique,
- electrophorése des protides sanguins,
- vitesse de sédinentation,
- creatininémie,
- protéinurie des 24 h,
- etude des porphyrines sanguines et urinaires,
- radiagraphie pulmonaire,
-~ ipnogramme sanguin,
- coagulation sanguine,

- sérplagle de la syphilis,

On retrouve par contre:
- un taux d'éosincphiles & 500/mm3,
— une augmentation des taux urinaires de tryptophane et
de lysine. L'épreuve de charge en tryptophans est non

significative.

Histologie:
La biopsie n'a pas é&té pratiguze, la patiente ne présentant pas

de lésion suffisamment évocatrice.




Ezamen photobiglogique:

~ Phototype: IV.

~ Test de Saidman:
DEM abaissée & 21 mJ/cm?2 et DOM & 42 mJ/cmz.
Gradient érythemazl = 2.

~ Phototests polychromatigues:

Un test & 15 DEN est posiilf avec erytheme et ocedéne.

L'examen histologique de la zone testée montrz une spongilose sans
vésiculation et un discret infiltrat dermigque lymphocytaire.

L'immunoflucrescence directe cutanés est négative.

Un test & 40 DEM est positlf avec érytheéme et oedéme.

L'examen histologique ne mnontre pas d'image de phototoxicite,
mais la encore une sponglose et un infiltrat desrmiqua relativement
dense, périvasculaire, de lymphocytes et quelques polynucléaires
neutrophiles. L'immunofluorescence directe est négaiilve.

I1 s'agit donc d'un aspect phatoallergique.

— Phototest UVA:
Hegatif,

- Enquéte photoallergologique:

Les tests épicutanés sont fortement positifs pour: baume du
Pérou, chlorpromazine et écran solaire ROC 5 A+B (une exploration
plus poussée permet de découvrir que la substance responsable est
l'ester cinnamiquel.

Ces tests sont par conire négatifs pour: TBS, Bactrim ©,

auréomycine, Phénargan @, heyxachlarophene, PPD et fruliania.

Les photopatchtests sont positifs pour FPPD (+4), Phénergan @

(+++> et chlorpromazine (++++).
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Un second bilan photobiologique est pratiqué en juin 1982 et
montre un effondrement de la DEX et de la DOM & 5 mJ/cm2.

Un phototest itératif (4 + 4 + 4 DEM) apparait phototoxique
cliniguement, mails photoallergique histologiquement, avec
immunoflucrescence directe nsagative.

Les photopatchtests ne retrouvent pas l'allergie au cinnanmate,
mais sont toujours positifs a la chlorpromazine, ainsi qu'au groupe
para et au Septivon @.

Le phototest UVA est toujours négatif.

Au_total:

Photosensibilisation rémanente avec allergie cutange aux terpénes,
au groupe para, probablement aux cinnamates, et photoallergie au

groupe para et au Septivon ®, de specire UVB.

Des trailtements successifs par PUVAthérapie, plasmaphérases
(dans  l'hypoth2se de 1l'sxistence d'un  allergéne circulant),
photoprotection externe sans cinmamates, puis thalidomide n'ont pas

amené d'amélioration.

Cortico-PUVAthérapis:

Début: Juin 1983.

Traltement d'attaque:
Prednisone 1 mg/kg puls PUVAthérapie peandant 8 semaines ayant
délivré une dose totale de 110 J/cmZ.

Traitement d'entretien:
Diminution progressive de la corticotherapie sur 1 moiz et de Ia
PUVAthérapie sur 2 mois jusqu’d 2 séances par semaine & raison de

7 J/cmZ par séance.




Régultat & court terme:
Disparition des lésions; pas de récidive sous traitement.
Bxposition solaire naiturelle aprés traitement: plusieurs heures
par jour.
DEX aprés traitement: 50 mJ/cm2,
DOM aprés traitement: 100 mJ/cm2.

Evolution:

La patiente reste & 2 séances par semaine jusgu'da 1l'hiver 1084,
sans aucune rechute, &t on décide de diminuer la PUVAthérapie & 1
séance par semaine.

Une petite récidive survient en février 1985 et on repasse & 2
séances par semailne. L'affection regresse.

Cette posologie est maintenue et permet A la patiente de mener
une existence normale,

En mars 1987, on se puse le probléme de la poursuite de la
PUVAthérapie, la dose cumulative étant de 2000 J, ou de
l'instauration d'un traitement par azathioprine. Clinlguement, il
existe quelques lentigines mals or ne décéle aucune lésion pré-
épithéliorateuse. Un nouveau bilan photobiologique est pratique, qui

montre les résultats sulvants:

phototype V (pigmentation induite par la PUVAthérapis),
DEM > 160 =mJ/cm2,

phototests UVA (3 x 10 J) et polychromatique négatifs,

- photepatchtests négatifs pour: bithionol, TBS, hexachlorophene,
chlortétracycline, Exoseptoplix @®, PPD, Phénergan ©, para-
aminobenzoate , musk ambrette, frullania, géranium, céleri,
chrysantheme, TCC, Sclubacter ®, sulfate de quinine, Diurilixz @,
quinidine, baume du Pérou.

~ on retrouve par contre une allergie de contact au Septivon ® et

une photoallergie & la chlorpromazine en UVA et UVE.

On décide de poursuivre la PUVAthérapie, compte tenu dz la
discrétion des signes d'imprégnation, au rythme d'une séance par
semaine en hiver et deux séances par semaine en été, en conservant

la dose de 7 J/cmZ2 par s=ance, et an se guidant sur 1'état clinique.
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Ce protocole a été maintenu jusqu'ad ce jour sans inconvenient ni
récidive de l'affection, excepiée une discreéte éruption sczématiforms

des paupiéres, que Mme RIC. protage facilement.

Résultat global:

I1 =2st excellent, La photodermatose est totalement contrdlée par
la PUVAthérapie seule (dont la posologie reste cependant assez

élevee),




CAS 1n"9: TAC. A.: homme §5 ans,

Photgsensibilisation rémanente depuis 18 mois.

Clinique:

Hospitalisation en novembrs 1980 pour photodermatose.
Les antécédents soni charges:
-~ désintoxication éthyligque il y a eaviron 20 ans, Le
patient est traité par disulfirame de facon discontinue;
- gastrectomie des 2/3 en 1968 pour ulcére perioré-
bouché;
- asthnme ancien, surtout esiival, evoluant progressivement
vers la bronchite chronique;

- maladie de Dupuytren des dsux index.

Sur le plan cutané: dermatose des regions exposées (visage, cuir
chevelu, décolleté, oreilles, mains? ayant débuté en péricde
ensoleillés, érythémateuse, suintante, prurigineuse, &voluant vers umn
état érythemato-squameux avesc crevasses.

Une corticothérapie locale, puis générale apporte une amélicration
transitoire, mais 1'affection récidive en aoit 1931 et persiste
nalgré des iraltements successifs par nicotinamide, caroténoidas,

antipaludéens de synthéese et vitamine BS.

On suspecte quelques photosensibilisants potentiels:
hexachloraphene, trichlorocarbanilide, frullania, onbelliféreas,
figuier.

On ne retrouve pas d= photosensibilisant par voie interne.

Examens complémentalres:

Ils montrent d'assez pombreuses anomalies:
- yitesse de sédimentation 4 38 4 la le h, 40 & 1a Z2e h,
-~ @éosinophilie a4 1530/mm3,
- phosphatases alcalines a 258 UI,




~ images de BPCO & la radiographie pulmonaire, avec ate-
lectasie de la lingula,

- carence en vitamine B6,

- anticorps anti-nucléaires positifs au 1/5002, avec
aspact de flucrescence mouchetée,

- anticorps anti—muscle lisse positifs au 1/900=,

- présence de complexes immuns circulants, avec comple-

mentémise normale,

Ces dernlers éléments bilologiques ne s'accompagnent cependant
d'aucun signe clinique en faveur d'un lupus érythémateux, en dehors
de la photosensibilité et, rappelons-le, les +fraitements par

antipaludéens et corticoides se sont révélés inactifs.

Histologie:

La biopsie montre wune hyperkératose, parakératosique par
endroits, parsemée de cellules mononuclaées. Le corps muqusux est
acanthosigue et présente une spongiose. 11 ewiste un infilfrat
dermique assez dense, lymphocytaire, périvasculaire avec exocylose.

Cette image est en faveur d'une photoallergie.

Ezamen photobiclogigue:
- Phototype: IV.

- Test de Saidman:
I1 nmontre une DEM abaissée a 18 nlJ/cmZ2 et une DOM relativement
élevés, mais néanmoins pathologique, & 90 mwml/cm2. Le gradient

érythémal est normal: GE = D.

~ Phototest TVA: (43¢ mJ/cm2 d'UVA)
I1 est positif avec érytheme,
Le  contréle  histologique  montre un infiltrat  dermique
périvasculaire, lymphaocytaire avac quelques polynucléaires

nevtrophiles, et avec exocytose. L'aspect est donc photoallergique.
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L'immunoflucrescence directe est positive: fluoraescence granuleusa
des vaisseaux du derme superficiel en fraction C3 du complément et

plus discréte en IgM.

- Phototest polychromatique:

Il est positif & 10 DEM avec érythéme, cedeme at vésicules. Le
contrdle histologigue montre une image da phototoxicité avec
exocytose trés importante et infiltrat dermigue tres modére.

LYimmunofivcrescence directe est positive, montrant des sunburn-—

cells marguées en IgG, Igh, Igl et C3.

- Enquéte photoallergologique:
Un test épicutane montre une farte positivite au Septivon ®. Les
autres tests sont négatifs.

Les photopatchtests sont tous negatifs.

An_total:

Photosensibilisation reémanente avec allergie cutanée au Septivon,

de spectre principalement UVA,

Cortico-PUYAthérapie:

Dabut: Aot 1981.

Traitement d’attaque:
Prednisone 1 mg/kg puls PUVAthérapie pendant & cemainss ayant
délivré une dose totale de 112 J/cmZ2.

Traitement d'entretien:
Diminution progressive de la corticothérapie sur 2 mois, puis de

la PUVAthérapie jusqu'd 1 séance par semaine et 6 J/cmZ2 par séance.




Resultat a court terme:
Disparition des lésions; pas de récidive squs traitement.
Exposition soclaire naturelle aprés traitsment: normale.

DEX et DOM apres traitement non mesuress.

Evclution:

La PUVAthérapie a été progressivement espacée, puis totalement
arrétée en décembre 1083. Aucune récidive n'est survenue depuis cefte
date. Cet excellent résultat doit cependant &tre tempére par deux
faits:

- le patient reste irés prudent vis & vis des expositions
solaires: il ne s'expose pas plus d'uyne heure d'affilée, tout en étant

vétu d'un couvre~chef et gardant le plus possibls les mains dans le

0}

poches, Il sort néanmoins plusieurs fois par jour.

- de temps & autre survient une discréte é4ruption érythémateausa
et prurigineuse du visage, que le patient contréle parfaitement &
l'aide de quelques applicatians de Tridésonit &,

Il semble que ces inconvénients aient disparu au cours des annges
sulvantes, car lors d'ure consuliation en février 1987, M. LAC. ne
présentait ni ne  signalait plus aucune manifestation de
photosensibilité.

11 a été revu pour la derniere fois en juillet 19885 et menait

alors une existence normale.

Résultat global:

I1 est excellent: l'affection semble &tre guéris.
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CAS n™6; JOS. H.; homme 76 ans.

Photosensibilisation rémanente depuis 3 mois.

Clinique:

Hospitalisaiion en octobre 1983 pour une éruption arythémateuse,
suintante et prurigineuse des régions exposees: visage, avant-bras,
dos des mains.

Une corticotherapie geénérale parvient 2 contrdler 1'affection,
mais lors de la deécroissance des doses, une récidive rapida avec
évplutior wvers un état erythrodermique motive une aouvelle
hpspitalisation.

Les agents photosensibilisants éaventuels sont: Septivon @,

Dacryosérum @, shampooing Nivéaa.

Examens complémentaires:

Sont normaux:
- numération-formule sanguine,
- glycénie,
- lipides sanguins,
- protidémie,
- enzymes hépatiques et bilirubinémie,
- ionpgramme sanguin,
- créatininémie,
- protéinurie des 24 h,
- coagulation sanguins,
- sarologie de la syphilis,

- radiographie pulmonaire.

Cn retrouve par contre un taux d'igE tolales superiesur a 1000 UI.
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Histologie:

La biopsie n'a pas até pratiquée d'emblése.

Ezamen_photoblologigue:

— Phototype: II,

— Test de Saidman:
Il montre un abaissement de la DEX & 23 mi/cm2 et de l1la DOK &
32 mJ/cm2. Le gradient érythémal est abailssé & 1,4,

- Photatest UVA:
Il est négatif a 3,3 J/cm2 4'UVA.

— Phototest polychromatique: (2,8 + 6,3 + 3 DEM)
I1 est positif avec une lésion éryihémato-opedémateuss, pigmentée
et légerement deésquamative. Le contréle histolagique, montrant une
spongiose, un infiltrat dermique Iymphocytaire avec exocytose, est

en faveur d'un processus photoallergiqua,

- Enquéte photoallergologique:

Les patchtests, photopatchfests UVA (340C nl/cm2 4'UVAY et
photopatchtests & dose infra-DEM sont négatifs pour: bithionel, TBS,
hexachlorophéne, Exoseptoplixz ®, PPD, Phénergan ®, TCC, Solubacter @,
triéthanolamine, Pommade Anti-Hémorroidaire Midy, frullania,
géranium, céleri, chrysanthéme.

Par contre, on découvre un eczéma de contact a I'Hexomedine
Transcutanée, une photoallergie de spectre UVE a la
cklortetracycline, la chlorpromazine, ie paraamirnobenzoate, ainsi qu'a

un parfum de toilette (Eau Précieuse).




Au_ total:

Photosensibilisation rémansntie de spectre principalement UVE avec
allergie cutanee a 1'Hexomédine Transcutanée et photoallergies a la
chlortétra-cycline, la chlorprcmazine, le paraaminobenzoate et 1'Eau

Précieuse.

Un traitement par caroténoides est institué, mails 1'affecton

récidive en avril 1984, L'adjonction de chloroguins est sans etfifet.

Cortico-PUVAtherapie:

- Début: Avril 1984,

~ Traltement d'attaque:
Prednisone 1 mg/kg puis PUVAthérapie pendanti 8 semaines ayant

délivré une dose totale de 87 J/cnZ2.

- Traitement d'entretien:
Diminution progressive de la corticothérapie sur 2 mois.
PUVAthérapie maintenue en juillet 1984 a4 3 séances par semaines &
raison de 7 J/cmZ par séance, puls interrompue totalement en aodt
(le patient désirant passer des vacances sans contrainte) puis
reprise & paritir de septembre par prudence, malgre l'absence da
récidive, & 1 séance par mois au cours de 1'hiver,

La dose d'UVA par seéance reste fixée a 7 J/cmz.

Résultat & court terme:
Disparition des lésions; pas de pousses éruptive sous traitement.
Exposition solaire naturelle aprés traitement: normale.
DE¥ apres traitement: 120 mJ/cmz.
DOM aprés traitement: non obtenue (aucun oedeme & l'irradiation

naximale),
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Evalution:

Reprise de la PUVAthérapie & 3 séances par semaine en mai 1985,
4 titre préventif avant un séjour au soleil. Pas da récidive au cours
de 1l'été. On conseille amors le protocole suivant: 1 séance par mois
au cours de l'hiver et 3 séfances par semaine avant les péricdes
ensnleillées., Ce traitement est poursuivi jusqu'a 1'été 1987,

A cette date, devant l'absence totale des récidive de 1'affection,
on décide d'interrompre la PUVAthérapie. Depuis, ¥. JOS. sz contente
de se protéger plus soigneusement du sgleil au cours de la saison
chaude, par simple prudence car la photosensibilité n'est jamais

réapparue.

Resultat global:

I1 est excellent: l'affection semble é&ire guérie.
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CAS n°7: AMB. 1,.; homme 72 ans.

Actinoréticulose depuis 10 ans.

Clinique:

Hospitalisation en décembre 1932 pour une photosensibilité des
régions exposées, évoluant depuls le mols de mars jusqu'a la fin de
1'été, et ce depuis dix ans.

Depuis deux ans, l'affection est en nette aggravation, avec
poussées éruptives en hiver. L'apparition de la dermatose est de
plus en plus précoce dans la saison et la durée d'evolution de plus
en plus longue. Il n'y a cependant pas d'extencion 3 de nouveaux
territoires cutanés. Le patient n'a jamais noté de rapport avec
l'exposition & travers les vitres ou un pare-brise.

L'aspect est celui d'une éruption atteignant toutes les =zones
exposées: visage, cuir chevelu, cou, décolleté, nuque, dos des mains.
11 s'agit de placards pruriginsuxz, érythémato-oedémateux et papuleux,
dont certains sont rscouverts de wvésicules Iréquemment rompues et
suintantes.

L'interrogatoire ne  retrouve  pas d'agent  potentiellement
photosensibilisant par contact. Les médicaments pris par vole
générale sont: Catapressan @, Aldactone @, et Modurétic ® depuis
trois mois.

A noter des antécédents d'atople: eczema des creux poplités dans

l'enfance et asthme chez un fils.

Ezxamens compilémentaires:

Sont normaux:
- ionpgramme sanguin,
- lipides sanguins,
- glycénmie,
- enzymes hépatiques e bilirubinémie,

~ coagulation sanguine,
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- sérologie de la syphilis,
- protéinurie des 24 h,
- radiographie pulmonaire,

- électrophorese des protides sanguins=.

Quelques anomalies sont retrouvees:
-~ une éosincphilie & 774/mm3,
- une vitesse de sédimentation & 42 a la le heure,
- une créatininémie & la limite supérieure de la normale,

a 16 umol/l.

Histologie:

Une premiére biopsie montre une lichaénification  presque
verruqueuse avec infiltrat de densité modérfe contenant des amas de

petites cellules cérébrifornmes.

Une seconde biopsie réalisés au niveau de la nugue montre une
hyperkératose parakératosique, une discréte hyperacanthose avec
papillomatose. Les cellules malpighiennes ne sont pas nécrotiques. Il
existe une spongiose modérée sans vésiculation ainsi  qu'uns
exocytose Importante d'éléments mononucléés remontant assez haut
dans le corps muqueux., On note un infiltrat dermique superficiel et

moyen de densité modérées, périvasculaire, lympho-histiocytaire.

Examen. photobiologique:

~ Phototype: IV.

- Test de Saidman:
11 montre un effondrement de la DEM a 3 mJ/cm2 et de la DOH & 6

mni/cm2. Le gradient érythémal est & 2.

— Phototest UVA:
Il est négatif pour 1 J/cm2 d'UVA.
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- Phototest polychromatique: (14 + 3 + & DEHD

I1 est positif avec érytheme, cedéme et désquamation.

Le contréle histologique montre une hyperkeratose
parakératosique, une acanthose sans cellule nécrotigue, une exocytose
modérée d'éléments mononucléds, sans spongiose. Dans le derme
superficiel existe un Infiltrat dense, périvasculaire, composé de
lymphocytes, d'histiocytes et de quelques polynucléaires
neutrophiles.

Cet aspect est évocateur d'un processus photoallergique.

- Enguéte photoallergologique:

Les patchtests, photopatchtests UVA (1 J/cm2 d4'UV4), et
photopatchtests a dose infra-DEM sont négatifs pour: bithionnl, T3S,
Phénergan @, chlortétracyciine, Exoseptoplix @, hexachlorophéne, TCC,
Catapressan &, PPD, frullania, paraaminobenzoate, cinnamaie,
Modurétie @, griséofulvine, quinine, quinidine, phénylbutazone,
geranlum et céleri.

Un photopatchiest UVA est posiiif pour la chlorpromazine.

Au total:

Photosensibilisation persistante trés évacatrice d'une
actinaréticulose par:

- la présence de papules de la nuque et du dos des mains,

- la trés grande photosensibilité,

- la présence sur une bilapsie de cellules cerébriformes (aspect
pseudo-hématodarnique).

Le spectre est esseniiellement UVB, mais on retrouve une

photoallergie & la chlorpromazine en UVA.

Dez traitements par caroténoides puis antipaludéens de synthése
sont inefficaces. Une corticothérapie geénérale n'apporte qu'une

amélioration transitoire.
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Corticao-PUVAtherapis:

Début: Décembre 1082,

Traitement d'attaque:

Prednisone 1 mg/kg puls PUVAthérapie pendant 7 semaines ayant
délivré une dose totale de 32 J/cm2.

En fin de traitement d'attaque, au cours de la phase de
diminution de la corticothérapie, 1'affection récidive. On est obligé
de suspendre la PUVAthérapie.

Curleusement, une amélioration survient quelque trois mols plus
tard, avec disparition des lésions et possibllité dlexposition
solaire de quelques heures par jour.

L'¢tat clinique est jugé assez satisfaisant en juillet 1983,

moyennant une sérieuse protection sclaire.

Traitement d'entretien:

¥on institué.

Résultat 4 court terme:
Récidive de l'affection saus traltement, puls ameélioration
retardee.
Exposition solaire naturelle aprés traitement: plusisurs heures
par jour.

DEX et DOM aprés traitement: non mesurées.

Evolution:

Une récidive de 1'affection est survenue & la fin de 1'été 1943,
obligeant le patient & une éviction sclaire sévere. Moyennant cette
protection, l'éruption cutanée est restée madérée et supportable.

L'apparition d'une démence en 1986 a fait ohstacle 2z toutse

nouvelle tentative de cortico-PUVAthérapie.




Résultat _global:

11 est trés médiocre. La curieuse amélioration survenue apres
l'arrét du traitement laisse & penser que la poursuite de la cortico-
PUVAthérapie aurait peut-&tre pu gs'avérer nécessalre. 11  esst

malheursusement impossible de se prononcer objectivement,
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CAS n°8; BRI. R.; homme 57 amns.

Actinoréticulose depuis 1978.

Clinigue:

Das 1078, le patient comnsulte pour des lésicns papuleuses des
régions découvertes. Des patchtests sont realisés ot mettent en
évidence une allergie aux poils de lapin et de vache.

L'éviction des allergénes ainsi qu'un traitement par hydroxy-
chloroquine sont inefficaces. L'aggravation de l'affection condult &
une hospitalisation en juin 1979.

Le patient présente alors dse lésions assez diffuses, prédominant
aux réglons exposées: visage, cuir chevely, décolleté, mains, avani-
bras. Aux cuir chevelu, décolleté et wvisage, la peau est Touge-
viplacée, finement squameuse, épaissie; les plis frontaux sont tres
marqués. Au cou existe un quadrillage cutane tres marqué, avac
petites papules de 3 A& & mnm, roses, brillantes, infiltrées. Aux
mains, la peau est fissurés et infiltrée. On note également des
lésions des avant—-bras, mollets et dos des pieds, ainsl que des
adénopathies péripheriques multiples cervicales, axillaires,
inguinales.

L'examen est normal par ailleurs et il n'existe pas d'antécedent
particulier,

On ne retrouve pas d'agent réputé photosensibilisant par voie

interne ou extermne.

Examens complémentalres:

Les examens du bilan biolagique siandard ( glycémie, enzymes
képatiques, bilirubinémi=, ionogramme sanguin, créatininémie, lipides
sanguins, électrophorése des  protides, coagulation sanguine,

radiographie pulmonaire, protéinurie des 24 h) sont tous normaud.
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Les seules anonalies notables sont:
- yne vitesse de sadimentation & 23 & la le h, 54 & 1la Ze h,

- une épsincphilie &4 1240/mn3.

On a également pratiqué un myélogramme ot une lymphographie,

dont les reéesultats étaient normaux.

Histologie:

La biopsie montre une image d'eczéma lichénifie, avec infiltrat
dermique lympho-histiocytaire assez dense, compatible avec le

diagnostic d'actinoréticulose.

Examen photobiolpgigue:

— Phototype: IV.

—~ Test de Saidman:
I1 montre un abaissement de la DEM et de la DOX & 13 nl/cm2.

Le gradient érythémal est donc nul.

— Phototest UVA:
I1 est positif avec érythéme.

— Phototest polychromatigue:
I1 est pesitif avec érythéme et oedéme. Le conirdle histologiqus
montre un discret infiltrat lymphocytaire du derme superficiel avec
exocytose et spongiose modérées. L'immunofluorescence directe monire

quelgues sunburn-cells marquées en IgG, IgM et C3.

— Enquéte photoallergologique:
Les photopatchtests UVA (2,4 J/cm2 d'UVA) et les photopatchtests
a4 dose infra~-DEM sont tous mnégatifs pour: bithicnol, TBE,
hexachlorophéne, Solubacter @, PPD, parabens, Phénergan ©, chlor-

promazine, paraaminobenzoate, tétracycline, chlortétracycline,
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oxytéiracycline, quinine, bizulfate, cinnamate, benzophénone,

fruliania, Bactrim @.

Au_total:

Photosensibilisation persistante évocairice d'une actinoreticulose
du point de vue clinique, histologique et photobiclogique, mais pour
laquelle on n'a pu trouver d'agent photosensibilisant responsable,

Le spectre est UVA et UVE.

Des traitements par nicotinamide, carcténoidess, antipaludéens da

synthese et vitamine B6 ont tous eté inefficaces.

Cortico-PUVAthérapie:
Debut: AoGt 1970,

Traitement d'attaque:
Prednisone 1 mg/kg puils PUVAthérapis pendant 6 semainss ayaat

déelivré une dose iotale de 72 J/cnZ.

Traitement d'entretien:
Diminution progressive de la corticothérapie sur 3 mnois et

PUVAthérapie maintenue & 1 =éance par semaine & raison de & J/cm2

par seance.

Résultat a court terme:
Disparition des lésions; pas de poussée éruptive sous traitement.
Exposition solaire naturelle aprés traitement: normale.

DEX et DOM aprés traitement: non mesuress.

Evolution:
L'affection récidive modérément en janvier 1950 et est conirdiés

par une augmentation du rythme des séances de FUVAtharapie.
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Aprés retour & un rythme de 1 séance par semaine au bout d'um
mois, 1'affection ne se manifeste pius jusqu'en janvier 1932, date a
laquelle une récidive sévére eptraine une nouvelle hospitalisation.
Le patient présente alors de nombreux placards érythémato-squameux,
lichénifiés et craquelés, prurigineux sur la totalité du visage, les
autres zones é&tant intactes.

Une réinduction est décidée, avec le protocole suivani: prednisone
0,5 mg/kg et PUVAthérapie 5 séances par semaine. Les doses 4'UVA
sont progressivemsnt augmentées de 0,8 J/cmz jusqu'a 6 j/cm2 sur 3
mois. Parallélement, la corticothérapie est progressivement diminuss
et arrétée sur la méme période. On revient alors a 1 seéance par
semaine,

Ce rythme est naintenu jusqu'er février 1983, ot survient une
troisieme rechuts, modérée. On décide alors, empiriquement, de tenier
une cure courte dfune association de corticoidas et d'anti-
histaminiques sans modifier la PUVAthérapie: Célestamine # 3 cp/jour
pendant & jours, puis 2 cp/jour pendant § jours.

L'affection régresse.

Deuz ans plus tard, en l'absence de récidive, le rytime des
séances de PUVAthérapie est abaissé & 1 séance tous les 15 jours.

Ce rythme est maintenu jusqu'en 1088, année a laguelle on décide
d'interrompre la PUVAthérapie, car M. BRI. présente une lentiginose
diffuse importante.

Depuis, le patient est obligé de se protéger soigneusement du
soleil, sous peine de poussées éruptives qui, heursusenent, restent
modérées et relativement contrélées par de courtes cures ds

Célastamine et des applications de topiques corticoides.

Résultat global:

11 peut &tre considéré comme bon. L'affection a &té bien contrilée
par le traitement; las récidives ont cédé {facilement lors da
réinductions a doses modérées ds corticoerdes; enfin, il n'y a pas eu

de sévare rechute tant que la PUVAthérapie a été poursuivie.
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CAS p°9: LEG. A.; homme 55 ans,

Actinoreticulose depuis 8 ans.

Clinique:

Eruption survenant 23 1a moindre exposition solaire,
érythémateuse, prurigineuse, associée & de petites papules rosées du

dos des mains, de l'abdomen et du décollesta.

Histologle:

Une premiére biopsie montre un infiltrat cellulaire polymorphe,
assez dense, du derme papillaire et du derme moyen, en bands,
gpldermotropsa.

Une seconde biopsie montre un infiltrat dermique périvasculaire,

lympho-histiocytaire, epidermotrope avec exocytose.

Examen photobioglogique:

~ Phototype: non noté dans le dossier.

— Test de Saidman:
I1 montre une DEN basse a 10 mJ/cm2 =t une DOM a 20 nl/cm2.
Le gradient érythémal sst a 2,

— Phototest UVA:

J1 est positif avec érytheme.

— Phototest polychromatigue:
I1 est positif avec érythéme et oedéme. Le contrdle histologique
montre une image de photoallergie (pas de description détaillées dans

le dossier:.
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- Enquéte photoallergologique:
Touse les  tests sont asgatiis, sauf un  photopatchtast

polychromatique, positif pour le coaltar.

Au total:

Photosensibilisation persistante & type d'actinoréticuloss, de

spectre UVA et UVR, avec photoallergie au coaliar.

Des traitements locaux successifs par corticoides at
méchloréthamine, puis des traitements généraux par Collagénan @ puis

chlorambucil n'ont amenz que des ameéliorations transitoires.

Cortico-PUVAthérapie:
Début: Mars 1980.

Traitement d'attaque:
Prednisone 1 mg/kg puis PUVAthérapie pendant 10 scmaines ayant
délivré une dose totale de 78 J/cm2.

Traitement d'entretien:
Diminution progressive de la corticothéraple sur 4 nocis puis
diminution de la PUVAthéraple ires lente jusqu'da 1 séance fous les 2

mois A raison de © J/cm2 par séance, ceci au bout de 2 ans.

Résultat a court terme:
Disparition des lésions; survenue de poussées d'érythéme & la Z2e
et & la lle séances, rapidement régressives.
Exposition solaire maturelle aprés traitement: normale.

DEM et DOM aprés traitement: non mesurges,
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Bvolution:
Le patient a été suivi pendant trois aps et demi a compter du
début de la cortico—FiUVAthérapie. I1 n'a présenté aucuns rtécidive da=

sa maladie au cours de cetfe période, en sulvant une PUVAthérapi

b

dentretien de 1 séance icus les 2 nois.

Résultat global:

11 est excellent: 1l'affection a été parfaitement contrélés par uns
PUVAthérapie continue dont les séances sont treés espacees.

Ce résultat doit cependant &tre tempéré par le manque de recul,
qui empéche de se faire uns juste idée de l'efficacité a long terme

du traitement.
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CAS 0°10; GAC. G,; homme 71 ans.

Photosensibilisation rémanente depuis 1973.

Climigue:

Depuis  juillet 1973, le patient  présente une  éruption
eczématiforne du visage, de la nugque et du dos des mains & laquelle
se surajoutent parfols des lésions papuleuse.

Cette  éruptiomn  régresse en une  semaine  environ  Sous
corticothérapie locale et générale (paraméthasone cu bétaméthascnel,
mais elle récidive chaque année entre avril et juin.

En 1974, une biopsie montrant un infiltrat dermique lympho-
histiocytaire trés dense avec exocytose failt éveoguer le diagnostic
d'actinoréticulosa.

Liaffection é&tant blen contrdlée par la corticothérapie en cures
courtes, rien d'autre n'est entrepris,

En avril 1880, l'apparition de douleurg gasiriques oblige a
interrcmpre c¢e traitement. On essaie alors les antipaludéens da
synthése, puis les caroténoides, sans résultat.

En juin 1983, une récidive plus séveére motive une hospitalisation.

Le patient présente alors des 1lésions érythémato-squameuses
couvrant le wisage, les arellles, la nuque et le dos des mains, sans
intervalle de peau salne. Au fromt 2t a4 la nuque, ces lésions sont
infiltrées, Le prurit est intense el permanent.

L'examen somatlique est normal par ailleurs, en particuller ns
décelant pas d'adénopathis ni de splénomégalie.

Les antécédents sont chargas:

- tuberculose pulmonaire ancienne, traitée en 1940 par
pneumothaorax gauche,

- amputation de 1'index droil en 1950 pour gangréne faisant suite
a4 une blessure septique,

- angor d'effort apparu en 1673,
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- occlusion intestinale sur diverticulite aigie en 1981, traitee

chirurgicalement par resection et cclestemie, puis rétablissement de

continuité 1 an plus tard.

Le +traitemert habituel comprend: trinitrine, dipyridamols et

phénobarbital

Examens complémentaires:

Sont normaux:

numération-formule sanguine,
lonogramme sanguin,
coagulation sanguine,
électraophorése des protides sanguins,
SG0T et SGPT,

cholestérol total,
bilirubinémie,

créatininémie,

proteinurie des 24 b,
sérologie de la syphilis,
étude des porphyrines,

test de charge en tryptopkane.

On retrouve par contre:

une vitesse de sédimentation a 20 & ia le h,

35 & la 2e L,

une discrete &iévation du taux de ¥-GT & 77 UI,
une hypertriglycéridémis & 2,23 mmol/l,

une discréte hypercomplémentémie: CH 50 a 92,5 UI

{pour un tauxz normal de 70 £ 10 UD

Histologie:

La biopsie d'une lésion Infiltrée montre une hyperplasie du corps

muqueux avec hyperacanthose et papillomatose. II  existe une

sponglose sans vasiculation ainsl qu'une petite exocytose d'élémants

moncnhuciéés,

Le derme superficiel est le <=iege d'un infilltrat




-115-

périvasculaire de densité mnodérée, lympho-histiocytaire, au s=in
duquel se trouvent quelques cellules plus volumineuses A agyau

nornmal.

b=
]

Cet infilirat n'est pas jugé ass=sz important pour poarter
diagnostic d'actinoréticulose.

L'immunofluorescence dirscte cutands est ndgative.

Examen photobiclogique:

- phototype: IIT 4,

- Test de Saldman:
I1 montre un abaissement de la DEM et de la DOM a 22 mJ/cm2.
Le gradient érythémal est aul.

~ Phototest UVA: (3,6 J/cm2 4'UVA}
il est négatif.

— Phototest polychromatique: (1,7 + 2,8 + 5,9 DEMD
Il est positif: plage d'aspect phototoxique avec éarytheme et
pigmentation. Le contréle histologique montre urpe spongiose et un
infiltrat lympho-histiocytaire du derme superficiel, donc une image

de photopallergie.

— Enquéte photoallergologique:

les ©patchtests, photopatchtests VA (3,6 J/cm2 4d'OVA) et
photopatchtestis & dose infra-DEX sont négatifs pour:
hexachlorophéne, TCC, Solubacter @, PPD, Phénergan 9@, chlorpromazine,
tétracycline, oxytéiracycline, chlortéiracycline, Exoseptopliz @,
paraaminobenzoate, benzophénone, furosémide, quinine, amiodarone,
cytropténe, Librium ®, phénobarbital.

On découvre une allergie de contact au parabens (3++) =2t una

réaction phototoxique au Septivon ® (+) en UVA =t UVE.




-116-~

Au total:

Photosensibilisation rémanente proche du stade d'actinoréticulose,
avec allergie de contact au parabens et réaction phototoxique au
Septivon ©, mais pour laquelle on n'a pu meittre en évidence de

photoallergene responsable.

On rappelle que les traitements successifs par corticoides locauz
et généraux, antipaludéens de synthéss et caroténoides ont é&té

inefficaces.

Cortico-PUVAtherapie:

Début: Aot 1684,

Traitement d’attaque:

Prednisone 1 mg/kg & laquelle on ajoute de la cimétidine en
raison des douleurs gastriques ainsi gqu'un traitement par INH, RMP
et ETA en raison de la tuberculose ancienne.

PUVAthérapie pendant 5 semaines ayant délivré une dose totale de

100 J/em2.

Traitement d'entretien:
Diminution progressive et arrét de la corticothérapie sur 4 mois.
Parallelement, diminution de 1a PUVAthérapie de 3 séances par

semaine 4 1 séance par semaine et de 9 J/cm?2 & 6 J/cmZ2 par séance.

Résultat a court terme:
Disparition des lésions; pas de poussés éruptive sous traitement,
Exposition solaire naturelle aprés traitement: normale,
DEX apres traitement: 84 ml/cm2.

DOM aprés traitement: non obtenue.
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Evolution:

En mai 1985, le traitement anti-tuberculeux est stoppé. La
PUVAthérapie est augmentée & 3 séances par semaine aux meémes doses
en prévision de la saisan chaude. Le patient jardine de 5 h 30 4 9 h
et fait ensuite ses courses. L'affection ne récidive pas au cours de
1'été, malgrs un séjour en Italie.

Pour les mois suivants, or prescrii une seance tous les 19 jours
de septembre & février, une séance par semaine 2n mars, deux par
semaine en mal et +trols par samaine en Juin. On stoppe la
PUVAthérapie en juillet et aqif, l'exposition naturelle semblant
suffisante au maintien de la pigmentation protecirice. L'affection ne
récidivant pas, le traiitement n'est pas repris.

En mars 1987, un bilan photobiclogique d= contrdle s'avire
acrmal. On décide donc de suspendre dafinitivement le traitement
(d'autant que D'apparition dea quelques kératoses Dré-
épithéliomateuses du nez et des oreilles fait émettre des réserves
quant a la poursulte de la PUVAtherapie).

La photosensibilité ne reéapparait pas Jjusqu’en sepienbra 1989,
date & laquelle une petite éruption eczémaitiforme du dos des mains
fait décider un bilan qul monire les résultats suivants:

- DEM & la limite inférieure de la normale: 23 ml/cmz,

- phototest polychromatique (3 + 3 + 3 DEM) ne provoguant qu'un
discret érythame,

~ phototest UVA (3 = 10 J/cm2 4'UVA) négatif,

- persistance de l'allergie de contact au parabens et découvarte
d'une allergie & 1'4cran total PARLIGHT, probablement & l'origine de

1'éruption.

Résultat global:

Il est ewcellent. L'affection, malgre la persistance d'une DEX

relativement basse, n'a Jamais récidivé,
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RESULTATS DES TRAITEHENTS SYSTEMIQUES A VISEE PHOTOPROTECTRICE.
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TABLEAU _1J1: PARAMETRES PHOTOBIOLOGIQUES.
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SCHEXA THEORIQUE DE LA CORTICO-PUVATHERAPIE

TABLEAU 111:
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TABLEAU 1V: HMODALITES DE LA CORTICO-PUVATHERAPIE,

TRAITEMENT D' ATTAQUE TRAITEXENT I ENTRETIEN

| f |
| i I
f i !
f | f i |
f DUREE | DOSE TOTALE | DOSE PAR SEANCE | DUREE |
| I J/cmz2 I J/cm2 i I
I | [ f |
[ I I I { I
IGOU.ClI 8 semaines | 3¢ I & i 6 mois |
I [ I | | I
I | I I [ |
IPET.El 7 semaines | 56 I 4 t 4 mois |
I I I I [ I
I I I [ I
1GRI.El 7 semaines | 68 |  échec du tt d’attaque i
| ] I I I
] i | I I I
IRIC.1L1 8 semaines | 110 I 7 | 6 ans |
| | I | _ I I
| | I I ! I
{LAC. Al 8 semaines | 112 I & | 2 ans |
! | I I I |
I i | I I I
| JOS. M1 & semaines | a7 ! 7 I 3 ans |
i i | I | |
1 I ] ! I
JA¥B.L! 7 semaines | 32 irécidive sous tt d'attaquel
] | i I |
| I | | | I
] | | | {2 ang + |
| BRI.R! 6 semaines | 72 | & i1l an +
| | | I IS ans ¥ |
| | I I | |
| | [ I i |
| LEG. Al 10 semaines | 78 I 5 i 3 ans |
I I I | ; {
I I I f { {
ICAC.Gl 5 semaines | 100 ! 9 puis & {2 ansl/21
I I I i |

* traitements séparés par des réinductions.
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TABLEAU ¥: EFFICACITE A COURT TERHE.

2

PARAMETRES CLIKIQUES

PARAMETRES PHOTCBIOLOGIQUES

I !
| !
i i
! | I [ i
| disp 1| pouss | exzpa scl nat | DEX t DOM
! des | sous | [ !
I lés 1 tt ! I I { f |
i | | av £t | ap tt | av tt | ap t+ | av it ! ap tt
f I I | ! i i I
! f 1 I I I ! I i
1 GOU. Ct + | - I <2k | Fale | 2 {50 I 2 i 100
] f i f I I | I [
! i | ! I | [ | [
| PET. EI + ] ~ f <2h1! PlL b | 3 [ 85 ! 3 100
I [ f { ! ! ! [ _l
| I i l ! I I f I
1GRI. EI - i + f ¢3h! ¢3h! 13 I 25 I 28 I 48
| | f I ! ! ! ! I
| ! I I ! ! ! ! |
{RIC. L + i - | gg mn { Pl b | 3 I 50 f 5 I 100
i ! I [ ! f J f [
i ! f I ! i ! i !
{LAC. Al + f - Il <2 h | Nale | 18 | NH I 90 | NH
{ ! [ J ! { | f |
i | I I i I ! | I
1708, Ml + [ - l gg h i Fale | 23 120 I 32 | WO
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disp des lés: disparition des lésions. av tt: avant traitement.

pouss sous tt: poussée sous traitement,

expn sol nat: exposition solaire naturelle.
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FM: non nesurés.

tt: apres traitement.

Nale:

qq mn: quelgques minutes,

NO: non obtenue.

Pl h: plusieurs
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TABLEAYU VI: EFFICACITE A LORG TERHE DE LA CORTICO-PUVATHERAPIE

f
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i 1° CURE | ] | DIVE | REINDUCTIQON! GLOBAL

j | sous tt ent | sans £t ent | I : I

| | } ] } b |
i I I i I ] | I
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tt ent: traitement d'entretien.

¥ Prurit des régions exposées sans signe physique.




D - AFALYSE DES RESULTATS




~126~

L'efficacitée de la cortico-PUVAthérapie doit 2tre apprécige a
court terme ei, dans la mesure du possible, & long fsrme apres

plusisurs années de recul,

1 - Bfficacité a court ierme: (cf TABLEAU V)

Elle correspand aux resultats obtenus 4 la suite de la premiére
cure de cortico-PUVAthérapie et est Jjugée au moyen de donnees

clinigues:

- disparition des lésions,
- persistance ou récidive de l1l'affection sous traitement,

- tolerance 4 l'exposition solaire natureile aprés traitement,

et au moyen de données photobiologiques: mesure de la DEM et de 1a

DOM apres traitement.

a — Disparition des lesions:

Elle est survenue dans 8 cas sur 10 & 1la fin du traitement

d'attaque.

b — Persistance ou récidive sous traitement:

Deux cas se sont présentés:

- dans le cas n'3 (GRL.E), la persistance de l'4ruption au bout de
7 semaines de traitement a conrduit & interrompre la PUVAthérapie et

a fait conclure & un échec;

- dans le cas n'7 (AMB.L)>, aprés une phase d'améliaration, une
récidive est survenue au bout de 7 semaines de traitement, au cours
de la phase de décroissance de la corticothérapie, et a obligé &

suspendre la PUVAthérapie. Bizarrement, les lésions cliniques ont
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disparu spontanégment quelque 3 mols pilus tard, sans qu'aucune
thérapeutiqua n'ait été instituee, et une tolérance & l'exposition
solaire naturelle de quelques heures par jour ast apparue.

D'autre part, il faut noter qus la dose totale d'UVA recue par le
patient était de 32 J/cm2, dose treés inférieure & celles reques par
les autres malades.

Ces faitis laissent a penser gue la posologie de la PUVAthérapie a
peut—&tre &té insuffisante, et gu'une nouvelle cure aurait pu s’avérer
neécessaire.

En tout état de cause, il est +tres difficile d= relier
l'amélioration de la photosepsibhilité & la cortlecp-PUVAtherapie, <e

qui conduit 3 consideérer le résultatl comme mediocre.

c - Exposition solaire naturelle aprés traitement:

La tolérance wis & vis de cetite exposition témoizne d'uns
rhotoprotectliaon efficace due & la cortico-PUVAthéerapis.

Avant traitement, la durés possible d'exposition solaire allait de
quelques minutes & quelquee heures. Ce parametre est difficile 2
apprécier abjectivement, les différents patients ne s= protégsant pas
tous avec la méme rigueur.

Cependant, les 8 sujets n'ayant pas é&té victimes d'une poussée
sous traitement ont vu leur tolérance solaire augmenter notablement
et ont pu reprendre des activités de plein air.

L'exposition solaire naturelle aprés iraitement peut é&tre

consldérée comme normale dans 6 cas sur 10.

d - DEH et DOH aprés traitement:

Elles opnt été mesurées dans § cas sur 10: 5 bons résultats et |
échec.

Dars les cing cas avec bon résultat, la DEM a é&ié normalisée.
Elle a été muliiplide d'un factsur allant de 3,8 jusgu'a 31,6 selon
les cas. le facteur moyenr de multiplication de la DEH est de 15,12,

ia DOM a eéte également normalisée, et multiplice d'un facieur

moyen de 34,4, Dans 2 cas (6 et n’l0), la DOM n'a pu étre obtenue,




l'irradiation maximzle du test de OSzidman ne parvenant pas A&
proveoquer un oedeme.
Dans le cas considéré comme echec (n°3>, la DEM et la DOM n'ont

pas été normalisdes, mais ont &té néanmoins prasqus donblées.

En conclusion, on peut donc remarguer gqua le retour a un &tat
clinique normal =est corralé a une restauration des paramétres

photobiologiques aprés la premiére cure de coriico-PUVAthérspise.

2 - Efficacité a long terme: (cf TABLEAU VI

Elle correspond au maintien d'une photoprotection suffisantie a
prévenir les récidives de 1l'affection.

Tout comme 1l'efficacite a court terme, zlle doit &tre evaluée au
moyen de données cliniques, recusillies lors du suivi regulier dss
patients, et dolt étre si possible chiffrée par des bilans

photobiologiques d= contrdle.

a — Domnées cliniques:

Plusieurs éventualités sont & envisagzar:

- contréle permanent de la maladie par un traitement d'entretien

ininterrompu;

- survenue de récidives nécessitant de =nouvelles cures de
cortico-PUVAthérapie ou de simples augmentations de posclogis de la

PUVAthérapie d'entretien, dites cures de réinductiam;

- possibilité d'interrompre le traltement d'eairetien, semblant

correspondre &4 une guérison de la maladie.
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¥ Arrét total du traitement:

Dans les 8 cas ayant bien reéagi au traitement d'atitaque, i1 a &té

possible d'interrompre toute thérapeutique dans 4 cas ’l: GOU.C,
n*5: LAC.A, n’6: JOSM =t n°l0: CAC.G). La photosensibilite de ces
patients n'est jamais réapparue, aprés des reculs respectifs de 1 an
1/2, 4 ans 1/2, 2ans 1/2 et 3 ans 1/2 aprés l'arrét du traitement, et
on peut raisonnablement parler de guérison,

ils sont considérés conmnme excellents résultats.

* Traitement d'entretien ininterrompu:
Dans 2 cas sur 8, la {raitement n'a pas &té suspendu malgré

l'absence de récidive:

- le cas n°0 (LEG.A) a suivi une PUVAtheérapie d'entretien
dont les séances étaient trés espacées (une tous les deux
mois), ceci pendant 3 ans 1/2. 11 n'a malbeureusemsnt pas
&té possible d'examiner lz davenir ds ce patient au-dala

de 1'année 1983, Malgré cez mangque de recul, 1l'absence to-
tale de récidive de l'affection nous font considérer l=

résultat comme excellent,

~ le cas n’2 (PET.E) est plus difficile a analyser.

Ce patient a decide d'interrcmpre la PUVAthérapie, aprés
4 mois de traitement d'entretien, & la sulte d'un &pisode
de prurit des régions exposéez. On ne peut considérer cet
incident comne une véritable rechute de l'affection dans
la mesure ok aucune lésion clinique n'a fait suite au pru-
rit. Une véritahle récidive est apparue quelques mois plus
tard et a été bien contrdlée par une corticothérapie iso-
lée, mais 1l'absence de PUVAthérapie associée fait ex-
clure ce iraitement du cadre des réinductions.

D'autre part,l'administration de corticoides au long
cours n2 peut pas etre assimilée & un ftraitement d'sntre-
tien tel qu'il a &ié définil dans cette &tuds. Neanmoins, le
résultat est jugé bon, au vu de l'efficacité du traitement

d'attaque et de l'absence de rechute sous corticothérapie.
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% Survenue de récidives:

Sur les & cas ayant bien réagi au traitement d'attaque, 2 sujst

vu

n

leur maladie récidiver malgré un traitement d'entratiesn

parfaitament suivi:

- 1le cas "4 (RIC.L) a présenté une récidive d'intensiteé
modéree Z ans environ aprés le traitement d'attague, et
gui a eté trés bhien contrdlée par une simple augmentation
du rythme de la PUVAthérapie. Le résultat est considére

conme excellent.

- le cas n'8 (BRI.R) a vu son affection récidiver trois
fois en guatre ans, toujours en hiver. La premiers rechute
& bien réagi & une simple augmeniation dz rythme de la
PUVAthérapie. Les suivantes ont cedé A des reinductions
comportant de faibles doses de corticoides.

La relative fréquence des récidives empéchs de considérer
ie résultat conme excellent, Celui-ci est néanmoins jugé

bon, l'affection ayant toujours bien réagi au traitement.

b - Données photobiologigques:

Un bilan photobiologique de contréle a été pratiqué dans 2 cas,

plusieurs années apres la cure de cortico-PUVAtherapie:

- dans le cas n’4 (RIC.L), ce bilarn a été réalisé aprés un
recul de 6 ans, sans que le traitement d'enftretien ait été
interrompu. Il montrait une DEM trés &levée, 4 plus de 160
nl/cnm2, et les phototests étaient négatifs, On ne paut en
tirer beaucoup d'enseignements, en dehors de la ires haule
photoprotection fournie par la PUVAthéarapie, objectivée

par la valeur elsvée de la DEM.
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- dans le cas n’l0 (CAC.G), le bilan a été réalise aprés
un recul de 5 ans dont 3 ans 1/2 sans aucun traiteament.
I1 nmontrait une DEN & 23 mJ/cm2, done & la limite infé-
rieure de la normale pour un sujet de phototype II, et
finalemeni quasi-idsntique 3 la DEM mesureée avant la cure
de cortico-PUVAthéraple (22 mJ/cm2), Cependant, le photo-
test polychromatigue ne provoguait qu'un discrei érythéme
pour une irradiation de 3 DEM x 3; il pouvait donc 2tre

considéré comme négatif.

Ce derniler cas permet de faire les remarques suivantes:

a: Aprés 3 ans 1/2 sans PUVAthérapie, la photoprotection a

totalement disparu et la DEX est revenue A son niveau antérisur,

b: XMalgré la relative photosensibilité prouvée par 1a valeur
basse de la DEM, l'affection ne récidive pas et le pholotest ne

parvient pas & en provoquer les lésions.

c: Biem que la photoprotection induite par la cortico-
PUVAthérapie et maintenue par la PUVAthérapis d'entretien représente
probablement le principal agent de cetie thérapeutique, on peut
suppuser que cette dernisre posséde également un certain effei

curatif, dont on ne conmnait pas pour l'instant les mécanismes.

3 ~ Synthese:

Ay terme de cette analyse, sur 10 cas de photosansibilisation

persistante, nous pouvons dégager:

excellents résuliats dont 4 guérisons,

bons résultats,

1
[T N A% I & 1]

régultat médiocre,

t
=

échec.
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I1 est plus difficile d'4valuer l'efficacité de la cortico-

PUVAthérapie par rapport au type de pathologie.

¥os cas se composent de 7 photosensibilisations rémanentes (n°1,
n°2, n'3, n°4, n°5, a6 =t n°10) et 3 actinoréticuloses (»°7, n°6 et
n'9r.

On peut remarquer gque sur les 7 photosensibilisations remanentes,
on totalise 5 excellents résultats, 1 bon résultat et 1 échsc, et qua
sur les 3 actinoréticuleses, on obtient 1 excellent résultat, 1 bon
résultat et 1 résultat médiccre. On pourrait étre tenté de penser qua
la traitement est plus efficace dans les photosensibilisations
rémanentes, ce qui pourrait sembler normal puisque ces aifections
représentent théoriquement un stade plus précoce.

En fait, le faible nombre d'actinoréticuloses é&tudiées ns permet
pas de dégager des conclusions objectives & ce sujet.

D'autre part, on peut remarquer gque nos cas n°l, 2 et 4, ftiquetes
comme photosensibilisations rémanentes, présentalent unz extréme
photosensibilité, objectivée par 1'sffondrement de la DEH, alors
qu'une seule actinoréticulose sur trois présentait une valeur aussi
basge.

Ceci semble prouver les faits suilvanis:

- l'actinoréticulose ne semble pas moins accessible av traitement
que les phoiosensibilisations réemanentes;

- l'existence d'un infiltrat pseudo-hématadermique, principale
distinction entre les deux affections, ne semble donc pas
représenter un facteur da graviteé supplementaire;

- la valeur de la DEM ne semble pas éire trés utile au proncstic,
car sur les 4 cas ayant les valeurs lss plus basses, on obtient 2

excellents réesultats, 1 bon et 1 médiocre.

Par ailleurs, sur le faible nombre da cas, on n'a pu observer de
différence significative d'afficacité ou de tolérance en fonction du

caractére positif ou négatif du phototest UVA initial.
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Bn conclusion, ces éléments consolident 1'opinion selon laquells
les photosensibilisations rémanentes et l'actinorsticulose sont daux
facettes tr2s voisines d'une méme pathologie.

7} nous semble donc raisonnable de pe pas tenter de faire de
distinction entre ces deux affections du point de vue de 1'étude
thérapeutique, et de conclure globalement a une réussite de la

cortico-PUVAthérapie dans 8 cas sur 10.
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CHARP I TR V:

DISCUSSION
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Dans les photosensibilisations perzistantes, l'inefficacite des
médicaments bhabiiuellement utilisés comms photoprotecteurs  est
quasi-constante, qu'il s'agisse:

- des antipaiundéens de synthése (16,42,48,64,68,04),

-~ des caroténoides (57,64,107),

-~ de la wvitamine PP (17>.

Notre étude ne fait pas exception a cette régle (cf TABLEAU I):

- les antipaludéens de synthése et les caroténoides ont éte
utilisés dans chacun des dix cas et n'ont jamais apporté de

photaprotection durable;

~ 1a vitamine PP a été utilisée dans six cas sur dix (Hicobion &)

et a été inefficace egalemant;

- par ailleurs, trois cas ont été traités par vitamine BO et deux

cas par thalidomide et se sont eux aussi soldés par un echec.

La plupart des auteurs ont usé des corticoides par vols genérale,
at certains d’entre eux ont tenté des trailtement par divers
immunosuppresseurs:

- cyclophosphamide (427,

- chlorambucil (17,32,68,103),
-~ méthotrexzate (17,32,48,04),
- azathioprine (41,58,

- méchloréthamine (537.

Un seul cas a pu étre considéré comme réussite, apres avoir éte
traité par azathioprine (36.

Le faible succés de ces traitements peut s'expliquer, & notre
sens, par leur absence de propriétés photoprotectrices. Ils sont en
effet associés & une éviction lumineuse et, s'ils permattent un=
régression des sympitomes non  négligeable, ils ne préviennant
généralement pas les récidives de la maladie lors de la reprise des

expositions solaires naturelles.
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Pour 2tre exhaustif, il faut signaler que Aratari et coll. (2) ont
traité avec succes un cas d’actinoréticulose par une assoclation de
B-carnténe et da canthaxanthine, et que récemment, Duschet et anll,
(197 ent obtenu la régression d’'une photeosensibilisation rzmanente
au moyen de la cyclosporine A.

Toutefois, nous éviterons de nous prononcer quant a l'efficacité
de ces traitements, car dans les daux cas, le recul wn'excéde pas

quelgques mois.

Les résultats de la PUVAthérapie dans le fraltement des
photosensibilisations persistantes semblent plus prometieurs.

Les modalités classiques de cette thérapeutique, telle qu'elles
sont appliquées par exemple dans le psoriasis, sont ici
impraticables, &tant donné la grande photosensibilité des patienis.

Liefficacité repose sur une irradiation trés faible au départ, da=
l'ordre de 0,25 a 0,5 J/cm2 et sur une augmentation trés prudente
des doses d'UVA, guidée essentiellement par la tolérance cutanée du

sujet traité (cf ETUDE CLINIQUE, &, 2 et TABLEAU III).

Le succés de cette méthode justifie de détailler les cas publiés:

- chez un patient de Morison (70, elle permet une aug-
mentation de la tolérance aux expositions solaires de 5
minutes & plus de 3 heures, avec rémission complete au

cours de l'été;

- dans deux cas de photosensibilisation rémanente. H3lzle
(44) obtient une restauration des activités de plein air
avec possibilité d’exposition solaire normale, confirmées
par une normalisation de la DEM. la PUVAthérapie a eté
débutés & trés faibles doses (0,1 & 0,25 J/cm2?, sur des
territoires cutanss localisés, puis étendue progressive-
ment & 1'ensemble du corps, cependant gue les doses d'UVA
gtaient peu & peu augmentées, jusqu'a atteindre 60 et 78

I/cm?2;
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- op 1882, CGalosl (28) ajoute une observation de phoio-
sensibilisation persistante ou la PUVAthérapie a permis
une reprise des activités extérieures pour une dose totale
de 255 J/cm2, La encore, la posologie a été tres prudsnte

et progressive.

Cependant, en dépit de la faible aggressiviié de cette mathods.
certains sujets volent survenir une ©poussée de la maladie

nécessitant un traitement adjuvant par corticothérapie:
2 P

- Morison (70> rapporte un cas d’actinoréticulose ayant
bien réagi & la PUVAthérapie (6 semaines de traltement
ont permis d'élever la tolérance solaire de moins da2 15
minutes A plus de & heures), mais qui a présenté une
importante poussée papulo-vésiculeuse aprés la premiere
séance. Cette éruption a cédé a une corticothérapie géné-
rale (60 mg/jour pendant 15 jours) et le traifement a pu

gtre poursuivi;

- en 1982, Hunziker (47 obtient un trés bon résultat
dans deux cas d'actinoréticulose, au moyen d'une irradia-
tion totale trés progressive. Pourtant, l'apparition d'une
poussée clinique des le début du traitement a naceccite

une corticothérapie générals & la dose de 1 mgrkg/jour;

- en 1985, Lindberg (60) rapports um cas da photosensibi-
lisation persistante au musk ambrette présentant un as-
pact clinique et biologique trés proche de l'actinoraticu-
lgse. Il traite ce cas avec succés en commengant par des
doses de 0,25 J/cm2, augnentées & 1 J/cm2 en 5 semaines,
puis & 3,5 J/cmZ2 au bout de 7 mois environ, avec une dose
totale de 117 J/cm2. Au cours des 7 premiéres semaines de
traitement, le patient a présenté apres chaque séance une
poussée érythémato-papuleuse gui a progressivement céde a

l'application de corticoides topiques;
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- enfin, Hindson (43) traite 4 cas de photosensibilization
persistante par une PUVAthérapie & doses rapidement pro-
gressives (0,25 a 10 J/cm2 en 13 zfdances) A laquelle il
ajoute une application de corticaides topiques sur les
zomes irradiéss aprés chacune des § premiéres séances. Il
obtient deux bons résultats, et dans les deux autres cas
une récidive limitée auz régions habitusllement les moins

exposees,

Au terme de cette courte revue, on peut constater que la
PUVAthérapie a doses trés progressives represente le traitement le
plus frequemment efficace des photosensibilisations persistantes, et
que l'association d'une corticothérapie semble en augmenter
notablement les bienfaits puisqu'zlie permet dans la plupart des cas

d'éradiquer les poussées éruptives induites par les irradiaticns.

Les résultats de notre étude nous semblent donc en accord avec
ceux de la littérature.

L'adjonction systématique de la corticothérapie & la PUVAthérapie
nous parait nécessaire. En effet, elle soulags rapidement les
patients de leur symptomatclogie et permet une meilleure tolérance
aux uliraviolets, en prévenant les poussées éruptives Ssous
traitement, qui de toutes fagons en nécessiteraient la prescription

sacondaire.

A quoi est due l'efficacite de la cortico-PUVAthérapie?

Le mécanisme d'action de cetie thérapeutique est assez difficile a
appréhender, car, d'vne part, la paysiopathologie des phoio-
sensibilisations persistantes n'est pas totalement <2lucidee, et
d'autre part, nous ne connaissons que partiellement les effets

celiulaires ot sub-cellulaires de l'association psoralénes-UVA.
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On =sait que les psoralsnes sont responsables, sous l'zetion da la

lumiere, de deux types de rsaction photechimique {82,101

- la réaction de type I se situs au niveau du noyau cellulaire:
1'irradiation UVA active la molécule de psoraléne jusqu'a un atat
triplet et celle-cl se lie alors & une base pyrimidigue de 1'ADN,
dont elle perturbe de fagon trapsitoire la synthese =2t la
réplication. Le résultat de cette réaction est donc une inhibition de

ia mitose.

- La réaction de type II est oxygéne-dépendante et se situs au
niveau des membranes des cellules ot de leurs organites: les
peoralénes dans leur état triplet réagissent avec 1lloxyzgans
moléculaire, les composants membranairas et certains composants
cytoplasmiques pour former de l'oyygéne singulet =t des radicauzx
libres, Ces prodults aggressifs provoquent, 4 leur ‘tour, des
altérations cellulaires. En particulier, l'oxygene singulet oxyde les
lipides des membranes lipoprotéiques et cause i'activation d= la vole
de la cyclo-oxygéenase conduisant & une syntbeéss accrue ds

prostaglandines.

Ces réactions simultanges sont a 1'origine des effeis biolagiques

de la PUVAthérapie:

- inhibition de 1'hypersensibilité retardée avec déplétion
des cellules de Langerbans (26,54,71,75), inhibiton ge la présen-
tation de l'antigeéne et réduction de l'activité de 1'ETAF (Epidernal
cell derived Thymocyte Activating Factor) (90,977

- inhibition de la synthese d'aDN lymphocytaira 27,302,
réduction du nombre de lymphocyies circulants <61,72) et de leur
activité fonctionnelle 69,827,

- raduction du chimiotactisme des polynucléaires par

dépression des facteurs leucotactiques épidermigues (82,1017
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Par ailleurs, les proprietés photoprotectrices de la PUVAthéraple

reposent sur:

- la pigmentation induite, due a une élévation de
activité fonctionnelle des mélanocytes avec augmentation en nombra
ot en taille des mélanosomes a tout stade de ileur maturation., sans

variation du nombre de cellules mélanigues actives (88),

~ l'épaississement d2 la couche cornse.

On voit donc gque ia PUVAthérapie posséde une double action
immuncsuppressive et photoprotectrice, et on pourrait penser qu'ells
représente la thérapeutique idfale vis & vig d'affections duss & des
réactions immunitaires provogquées par la lumigra...

Cependant, au cours des photosensibilisations persistantes, l1a
photosensibilité est souvent importante et conduit & des eifeis
pervers. En  effet, ia  PUVAthérapie constitue également et
paradoxalement une photoaggression, qui provoque la récidive de la
maladie et invalide les bienfaits du traitement.

On a wvu plus haut (cf page 61, g) que pour certains auteurs, le
chimictactisme de radicaux libres sarait un des facteurs de
constitution de 1'infiltrat dermique inflapmatoire des
photosensibilisations persistantes. Or la PUVAthérapis, par le biais
de 1la réaction photochimique dz <ype 11 des psoralédnes, est
productrice de ces ménes radicauz libres, Ce mécanisme pourralt

représenter un facteur de récidive non négligeable.

Ces dernieres remarques nous conduisent a examiner le réle de la
corticothéraple associee:

Le puissant effet anti-inflammatoire des corticoides ast bien
connu et repose, entre autres, sur une diminution de l'activité des
cellules immunitaires et sur une inhibition da2 la phospholipase AZ,
donc de la libération d'acide arachidonique, preécurseur des

prostaglandines et des leucoirienes.
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On peut remarguer que ce dernier mécanisme S'0pPESe a l'action
néfaste de lloxygene eingulet, libére sous l'action des psoralénes, et
qui est 3 l'origine de la production d= prostaglandines Pal

activation de la voie de ia cyclo-oxygénase.

Au total, la corticothérapie, loin de représenter un simple
traitement adjuvant, semble avair une varitable action synergique da

celle de la PUVAtherapie.

Au terme de <€ chapitre, i1 nous parait possible de dégager les

conclusions suivantes:

- Liefficacité de la cortico-PUVAthérapie dans le traitement des
phmtosensibilisations persistantes senble resulter dhup2 triple
action anti-inflammatoire, jmmunasuppressive et photcprotectrice.

Les deux premlers mécanismes paraissent prédominer ad début du
traitement, puis la pho’toprn'tecticm ipherente 2a la pigmentation
induite suffit ensuite & prévenir les récidives.

Dans quelgues Cas, 1'arrét du traitement est possible; ceite
guérison serait due pour certains auteurs a une déplétion en un
médiateur responsable de 1l'affection, et dont 1a libération serait

ngpuisee' par 1a PUVAthérapie (70,820

— En cas d'échec de cetie thérapautique, la meilleure alteraative
semble &tre le traitement par azathioprinz. En effet, un cas
d'actinaréticulose a sté traité avec succes par Kingsion en 1987
B6y. Il faut y ajouter notre cas n°3 (GRI.E), achec complet de la
cortico-PUVAthérapie, qui a vu sa tplérance solaire considérablement
améliorée au bout de 12 mois d'azathioprine 3 la dose de 100 mg/jour
et a %trés bien supporte ce principe actif. Toutefols, les affets
secondaires potentiels doivent, a notre sens, &1 faire réserver la

prescription au traitement de seconde intention.
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- Enfin, l'action de la cortico-PUVAthérapie, plus étendue que
celle des traitements sysiémiques classiques, photoprotecieurs, anti-
inflammatoires, Ou iENULOSUPPresSeuUrs pris isolément, la. bonne
efficacité associée a une faible +toxicité (la corticothéraple
n'sxcédant pas trols mois environ) nous conduisent & considerer
cettie méathode comme étant le meilleur traitement actusl des

photosensibilisations persistantes.
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Le <travall que nous avons réalisé avait pour Dbut d'atudier
1'efficacité de la cortico-PUVYAthérapie en tant que traitement des

photosensibilisations persistantes.

Ces photodermatoses chroniques sont fres invalidantes pour deux
raisons:

- leur symptaomatologie comporte une tras grande photosensibili‘té
rendant les conditions de la wie normale quasi—impossibles 2
supporter;

- les traitements habituels & visée photoprotectrice ou anti-

inflammatoires sont désespérément inetficaces.

Notre étude est basée sur l'analyse de dix cas cliniques.

Ces cas sont composés de neuf hommes et une femme, Ages de 53 &
78 ans (age moyen: 66,7 ans?.

Du point de vue nosologique, les dix patients sont sépares en
sept photosensibilisations rémanentes et trois actinoreticuloses.

La durée d’évolution des affections avant traitement atait de 3

mois & 11 ans, et d'une valeur moyenne de 5,8 ans.

1a méthode de traitement utilisée pour ces diz patients, dite
cortico-PUVAthérapie, consiste en l'agsociation d'une carticothérapie
par vaoie générale et d'une PUVAtharapie selon les modalités
suivantes:

- huit jours avant la premiere irradiation, chaque patient regoit
per os de la predniscne a la dose de 1 mg/kg/24 h; cette posologie
cst maintenue jusqu'au debut de la PUVAtheérapie, puis poursuivie
jusqu'a 1'obtention d'une pigmentation notable. Elle est ensuite
diminuée progressivement sur environ deux mOis.

- 1a PUVAthérapie debute au huitieme jour de la corticothérapie,
celon le schéma classique associant une prise de g-mé&thoxypsoralene
3 la dose de 0,6 mg/kg suivie deux heures plus tard d'une
jrradiation du corps entier. lLa périodicite théorique est de gquatre
céances par cemaine et peut eétre modulée selon la tolerance du
patient. Les doses initiales 4'UVA aont trés faibles (0,25 J/cm2), en

raicon de la grande photosensibilite des malades. Elles sont
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prudemment augmentées de 0,25 J/cm2 toutes les deux & trols S&ancas
jusqu'a 1 J/en2, puls de 05 J/cm2 toutes les daux séances jusqu'a &
a 7 J/cm2.

- une fois la pigmentation obtenue et la corticothérapie arratée,
des Epreuves d'exposition naturelle sont pratiquées et permettent
d'évaluer la tolerance solaire. Lorsdque celle-ci est normale, l1es

séances de PUVAthérapie sont progreasivement espacées.

La curtioo*PUVAthérapie, telle qu'elie a sté définie ci-dessus, 2

permis d'obtenir les résultats suilvants:

- huit patients Sur dix ont retrouve Uune tolérance solairs
normale leur permet‘tant d'affronter les ~onditions des vie exiérisurs
sans contrainte, ou avec une phato?rotection minime. Quatre d'entrs

eux ont pu arréter tout traitement ot semblent géfinitivement guaris.

- nous déplorons un résultat medigere chez un patieat qui. malgré
une certaine diminution de photmsensibilﬁé. n'a Ppu reprandre URe
existence normale, et un échec total de la cortiCD—PUVA“thérapie chez
un autre patient, daont l'affection a cependant pu étre blen contrdlée
par 1'azathioprine, NOUs faisant attribuer a cet immunosuppressain un

rale intéressant en tant que traitement de seconde intention.

La bonne efficacite de 1a cortiCD—PUVAthérapie nous semble liee
a un triple mécanisme d'action anti-inflamnatoire, {pmunosSupRTressaur
et photc}protecteur ainsi qu'a une synergie entre corticothérapie at

PUVAthérapie dans 1a phase de début du traitement.

Au total, du fait de l'effet médipere ou mul de la plupart des
médicaments dans je traitement des photosensibilisationg persis-
tantes, le succes de 1a ccxrtico—PUVAthérapie et =a faible toxicite
nous font considérer cette méthode comme Ul véritable Progras

thérapeutigue, permettant auz patienis de revivre "au grand jour™.

T
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Ie but de ce travail a été d'étudier 1'efficacité de la cortico-
PU¥Athéraple en tant que traltement des photosensibllisations
persistantes: actinoréticulose et photosensibilisations rémanentes.

Aprés un court exposé des techniques de 1'examen photobiologique
et de la PUVAthérapie, ainsi qu'ima présentation des maladies, dix
observations de photosensibilisations persistantes traltées par
cortico-PUVAthérapie ont été analysées.

De ces observations, 11 ressort que ce traitement a &té efficace
huit feis sur dix et a permis la guérison dans quatre cas.

Le bon résultat obtenu par cette méthode suggére une intéressante
synerglie entre corticothérapie et PUVAthérapie et permet de pemser
que la cortico-PUVAthéraple représente actuvellement le meilleur
traitement des photosensibilisations persistantes, affections trég
invalidantes et habituellement résistantes aux méthodes classiques
de photoprotection.
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