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La téte, le cou, les mains et les pieds sont des localisations fréquentes de la dermatite atopique (DA)
au fort impact sur la qualité de vie, altération de I'image de soi et géne fonctionnelle se combinant.
Particulierement soumises aux facteurs aggravants mécaniques, chimiques et climatiques, ces loca-
lisations sont souvent difficiles a traiter.
Reso a organisé le 7 avril dernier un webinaire consacré a leur prise en charge a I’ére des nouveaux trai-
tements systémiques. Cet événement, intitulé “Dermatite atopique: les localisations difficiles a traiter
en pratique”, a recu le soutien institutionnel de Pfizer et des Laboratoires Dermatologiques d’Uriage.

D’apres la communication du Dr Claire Boulard, dermato-allergologue (Hopital Jacques Monod, Le Havre).

es lésions de la téte et du cou
L concernent en moyenne 1 patient

sur 5 atteints de DA [1]. Selon
I’6tude DAPHNE, il existe une forme
“téte et cou” isolée dans presque 1/4 des
cas chezl’adulte [2]. Leur prise en charge
passe par I’élimination des facteurs
aggravants etbénéficie, comme les autres
localisations, du progrés apporté par les
biologiques pour les cas difficiles.

1. Débusquer les facteurs aggravants

Il faut garder a l’esprit la possibilité
d’un eczéma de contact allergique
surajouté, notamment en cas de siege
palpébral ou de résistance au traite-
ment [3]. La moindre suspicion impose
le bilan allergologique. Les patch tests
sont pratiqués a distance de 1’applica-
tion des dermocorticoides (DC), de la

photothérapie et sur un dos aux lésions
contrdlées pour éviter un “angry back”
qui les rend ininterprétables. Ils sont
possibles sous traitement systémique.
Laréalisation de ROAT (repeated open
application tests) par le patient avec
ses produits personnels peut aussi étre
utile (application matin et soir sur la
face antérieure de I’avant-bras, dans les
conditions d’utilisation habituelles,
jusqu’aréaction ou J15) [4].

L’éventuelle influence défavorable de
I’exposition solaire sur ces zones décou-
vertes doit également étre suspectée. Une
étude menée au Japon chez des patients
atopiques souffrant d’'un érytheme facial
rebelle a montré un effet aggravant du
soleil chez la moitié d’entre eux, avec
des photopatch tests aux UVB positifs
dans 1 cas sur 2 [5].

Une head and neck atopic dermatitis
liée a une sensibilisation a Malassezia
est aussi a envisager (fig. 1) [6]. Elle
touche surtout I’adolescent ou I’adulte
jeune et se caractérise par un eczéma
cervico-céphalique prurigineux fine-
ment squameux, lichénifié et, au plan
biologique, par des IgE Malassezia fur-
fur spécifiques, dont le taux est corrélé
ala sévérité.

Enfin, il faut penser aux effets indé-
sirables liés a I'utilisation répétée et
prolongée des dermocorticoides sur le
visage, ou a leur interruption:

—une rosacée cortico-induite, notam-
ment sur les paupieres;

—un syndrome de sevrage des dermo-
corticoides (topical corticosteroid with-
drawal), plus souvent observé chez la
femme, qui se traduit par un érytheme
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Fig. 2: Syndrome de sevrage des dermocorticoides,
avec réaction érythémato-cedémateuse nettement
limitée a la zone d'application [7].

avec des poussées cedémateuses et/ou
papulo-pustuleuses quelques jours ou
semaines apres leur arrét, une sensation
de bralure et des flushes exacerbés par
la chaleur ou I’exposition solaire, ’en-
semble se résolvant dans un délai sou-
vent supérieur a 3 mois (fig. 2) [7].

2. Ajuster le traitement au cas par cas

En dehors de la prise en charge de
ces facteurs aggravants, le traitement

topique repose sur les dermocorti-
coides, avec les précautions adaptées a
lapeau fine de ces localisations, en asso-
ciation aux émollients et aux conseils
d’hygiéne.

Le tacrolimus topique s’utilise plutét
en 20de intention du fait de son poten-
tiel irritatif et permet une épargne cor-
tisonique. L’application sur le visage
de tacrolimus a 0,1 % en monothérapie
2 fois par jour amontré son efficacité des
la 2¢ semaine, avec une diminution de
plus de 50 % des scores de lésions, prurit
et excoriations [8].

Les systémiques de 1™ ligne entrent en
jeuen cas d’échec:

—la photothérapie (UVB), en ’absence
de notion d’aggravation estivale, pour
passer un cap, avec ses limitations
connues [9];

—laciclosporine, aux doses de 2,5-5 mg/kg/j
en 2 prises, & posologie maximale d’em-
blée si besoin, en cure courte selon les
recommandations actuelles et en gardant
en téte la plus grande fréquence d’effets
indésirables apres 45 ans [10, 11];

—le méthotrexate hors AMM, seul pres-
criptible en ville, utilisé notamment chez
le sujet agé, a faible dose [12, 13].

Viennent ensuite les ressources de
2¢ligne. Le dupilumab (DUPI) (anti-IL4/
1L13) et le baricitinib (BARI) (anti-JAK1
et 2) ont fait I'objet d’évaluations spéci-
fiques pour les localisations téte et cou.

L’essai CHRONOS a mis en évidence
I’amélioration significative au niveau
de toutes les zones du corps, y compris
téte et cou, sous DUPI comparative-
ment au placebo, et ’analyse post hoc
des données selon les régions a mon-
tré une diminution de I’érythéme du
visage et du cou chez prés de 69 % des
patients sous DUPI versus 35 % sous
placebo a S16, avec maintien de la
réponse a S52 [14].

Dansune étude en vraie vie, ’association
DUPI-tacrolimus a permis une améliora-
tion significative de tous les scores cli-
niques objectifs et subjectifs (IGA, EASI,
DLQI, POEM) a S16. Ce travail a aussi
rapporté une diminution du taux d’IgE
Malassezia [15].

On peut rapprocher du DUPI le traloki-
numab, un anti-IL13 pour lequel une
ATU (autorisation temporaire d'utilisa-
tion) de cohorte est terminée. Utilisé ala
dose de 600 mg, puis de 300 mg toutes
les 2 semaines, il a fait preuve d'une effi-
cacité similaire sur les différentes zones
du corps, avec obtention d’un EASI 75
chez 56 % des patients a S16 [16]. Les
conjonctivites étaient moins fréquentes
que sous DUPI et I’absence d’inhibition
durécepteur de I'IL4 laisse anticiper un
risque plus faible de réaction cervico-
faciale paradoxale.

Pour le BARI 4 2 mg ou 4 mg, une amé-
lioration significative de ’'EASI 50 dans
la localisation téte et cou a été observée
dés la 1™ semaine et de 'EASI 75 dés la
ande[17]. A S16, 20 % des patients obte-
naient un EASI 75. Dans un autre essai
avec 2 mg, une amélioration de 'EASI50
et 75 pour ces zones était obtenue chez
1/3 des patients ayant un BSA initial
entre 10 et 50 % [18].

Un second membre de cette famille
thérapeutique, I'upadacitinib (UPA),
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Fig. 3: Dermatose faciale induite par le dupilumab. D'aprés Soria A et al. JAMA Dermatol, 2019 [28].

anti-JAK1, est actuellement en ATU de
cohorte. ’analyse des données de ’essai
Heads Up comparatif entre UPA et DUPI
amontré une amélioration de 'EASI 75
téte et cou significativement supé-
rieure sous UPA a 816 (64 % vs52,5%;
p <0,01), mais pas a S24 (89,7 % vs
85,7 %) [19]. Les effets indésirables oph-
talmologiques étaient beaucoup moins
fréquents sous UPA.

3. Débrouiller les réactions faciales
sous DUPI

Selon une méta-analyse portant sur les
données de plus de 2000 patients, la
fréquence des lésions faciales de novo
ou aggravées sous DUPI approcherait
des 6 % [20-22] (fig. 3). Une étude de
cohorte multicentrique menée chez
1000 patients indique quant a elle une
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prévalence de 4,2 % et apporte les pré-
cisions suivantes:

—lésions de novo pour 1/4 des patients,
aggravation pour 3/4;

—sexemasculin dans 2/3 des cas environ;
—association 1 fois sur 2 a des effets indé-
sirables ophtalmologiques;

—durée médiane d’apparition de 65 jours
apres l'initiation [23].

Leffetest dit paradoxal car les autres zones
du corps sont généralement améliorées.

Au plan physiopathologique, I’hypo-
these est celle d’'une modulation de la
voie de signalisation des T helper par
blocage durécepteur alpha del’IL4, avec
plusieurs conséquences possibles:
—inhibition de la voie Th2/activation de
la voie Th17 favorisant la prolifération/
colonisation fongique (Malassezia):
head and neck dermatitis [24];
—inhibition de la voie Th2/activation de
lavoie Th1 et Th17 facilitant la proliféra-
tion/colonisation de Demodex: rosacée
induite [25];

—inhibition dela voie Th2/activation de
la voie Th1 démasquant un eczéma de
contact allergique sous-jacent [26];

— poussée de DA lors du sevrage des
dermocorticoides apreés initiation
du dupilumab avec des facteurs favori-
sants [27].

Une publication de 2020 propose un
algorithme diagnostique et thérapeutique
(fig. 4) [28]. Lorsque les lésions cervico-
faciales sont isolées, ’analyse sémiolo-
gique guide vers différentes étiologies
relevant de prises en charge distinctes,
qui recoupent celles des facteurs aggra-
vants sus-mentionnés. En cas d’échec du
traitement, I’étape suivante est d’espacer
le DUPL Son arrét est le dernier recours.

Dans une revue portant sur 101 cas, les
traitements utilisés ont été les suivants:
—dermocorticoides: 43 % ;
—tacrolimus: 32 % ;

—antifongiques topiques ou oraux: 18 %.

La majorité des patients s’est améliorée
et le DUPI n’a di étre interrompu que
dans 10 % des cas [22].

En ce qui concerne les effets ophtalmo-
logiques du DUPI, une étude en vraie vie
du GREAT (Groupe de recherche sur’ec-
zéma atopique) arapporté une incidence
des blépharo-conjonctivites d’environ
19 % a S16, survenant majoritairement
de novo, tandis que les patients avec des
lésions préexistantes dans cette locali-
sation étaient plutot améliorés [29, 30].

Avant mise en route du traitement, il
faut:

—informer le patient de ses possibles
effets indésirables;

—demander éventuellement une consul-
tation ophtalmologique, surtout en cas
d’antécédents ophtalmologiques;
—prescrire préventivement des larmes
artificielles;

—indiquerles signes devant faire consul-
ter 'ophtalmologue en urgence: baisse
d’acuité visuelle, douleurs, photophobie.

La prise en charge des manifestations
oculaires est la suivante:

—en 1™ intention, tacrolimus en pom-
made a 0,1 % sur les paupieres;
—éventuellement, collyres antihistami-
niques;

—si besoin, consultation ophtalmolo-
gique pour prescription d'un corticoide
en collyre, voire dela ciclosporine ou du
tacrolimus pour les formes séveres.
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es lésions des mains et des pieds

sont fréquentes au cours de la DA

et constituent une grande source de
géne fonctionnelle. La difficulté est de
démeéler ce qui revient a I’atopie, I’aller-
gie etl'irritation. De nouvelles molécules
sont spécifiquement étudiées pour leur
action sur ces localisations.

1. Des extrémités souvent touchées

Une fréquence de 14 % des lésions
manuelles estrapportée chez’enfant [1].

Chez ’adulte, selon I’étude DAPHNE,
19 % des patients présenteraient un
eczéma chronique des mains (ECM) et
4 % une forme dyshidrosique [2]. Le
risque de développer un ECM est 2 a
4 fois plus élevé sur terrain atopique [3].
L’atteinte des pieds pourrait concerner
jusqu’a 1/4 des patients.

2. Une allergie de contact ?

En pratique, il convient de considérer
I’origine atopique comme un diagnos-

tic d’élimination. La recherche d’agents
sensibilisants par ’interrogatoire et
les patch tests doit étre systématique.
L’allergie de contact surajoutée est par-
ticulierement fréquente aux savons
liquides (parfums, conservateurs).

Par ailleurs, les sujets atopiques ont
jusqu’a 8 fois plus de risques de déve-
lopper un eczéma des mains profes-
sionnel (par exemple, sensibilisation
au paraphényléne-diamine et al’ammo-
nium persulfate chez les coiffeurs) [3].

o W

Fig. 5: Eczéma de contact dyshidrosique (A), en poussée (B) suite au port de chaussures en toile noire malgré sa sensibilisation au textile dye (photos du Dr C. Boulard).
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Le port de gants est aussi une source
fréquente d’allergie de contact, en parti-
culier chez les professionnels de santé,
avec sensibilisation aux agents vulcani-
sateurs du caoutchouc et possiblement
au nitrile ou au vinyle [4].

Auniveau des pieds, les allergénes sont
contenus le plus souvent dans les chaus-
sures (chrome du cuir tanné, agents
vulcanisateurs du caoutchouc, résines
adhésives, teintures de textile. ..) et parfois
dans des cremes (parfums, conservateurs,
propolis des cosmétiques bio) (fig. 5) [5].

3. Des phénomeénes irritatifs ?

La dermite irritative des mains, trés fré-
quente, est devenue plus courante encore
avec la pandémie de SARS-CoV-2, leur
lavage ayant considérablement aug-
menté, notamment chez les profes-
sionnels de santé, allant parfois jusqu’a
30 fois par jour en unité COVID [6, 7].

Leslésions sont plus souvent érythémato-
squameuses et bilatérales qu'unilaté-
rales. Elles affectent le dos des mains, les
espaces interdigitaux, les faces latérales
des doigts et leur pulpe (fig. 6).

Les gels et lotions hydroalcooliques ne
provoquent pas de dermite irritative et
ne majorent pas la xérose cutanée [8].

Mais ils sont mal tolérés sur une peau
abimée et aggravent les lésions d’eczéma.
Il convient de les appliquer sur une peau
saine, séche, sans se laver les mains
avant ou apres.

4. Comment traiter 'eczéma atopique
des mains ?

La premiere étape est 1’éviction des
allergeénes et irritants identifiés, la dis-
pensation de conseils quant au lavage et
a l'utilisation réguliére d’émollients, en
plus du recours aux dermocorticoides.

Le traitement systémique est envisagé
en cas de résistance ou dépendance aux
corticoides. L’alitrétinoine, indiquée
pour les eczémas chroniques séveres des
mains, se montre efficace chez 75 % des
patients, avec de meilleursrésultats dans
les formes hyperkératosiques (49 %) et
les pulpites (44 %) qu’en cas de dyshi-
drose (33 %) [9]. La ciclosporine est aussi
utilisable. Son efficacité dans I’eczéma
sévere vésiculeux récidivant des mains
est en cours d’évaluation comparative-
ment a l’alitrétinoine.

En ce qui concerne les deux biologiques
indiqués danslaDA, unerevue de séries
de castraités par dupilumabaconcluason
efficacité sur ’'ECM souvent dés S4 [10]
etquelques observations publiées d’ECM

4

Fig. 6: Dermite irritative chez une infirmiere, atteinte pulpaire et du dos des doigts.

sous baricitinib ont aussi montré 1’obten-
tion d’'une amélioration [11].

Enfin,leMTX hors AMM peut permettre
une amélioration modérée de ’ECM a
faibles doses, selon quelques cas publiés
[12,13].

Actuellement, 2 nouveaux anti-JAK sont
al’étude pour 'ECM :

—le delgocitinib (inhibiteur pan-JAK) en
topique montre dans des études de phaseIl
unebonneefficacité versusplaceboa S8[14]
etun effet dose-réponse [15] ;

—le gusacitinib (inhibiteur JAK et SYK)
per os, évalué aux posologies de 40 mg
et 80 mg versus placebo dans un essai
de phase IIb, a aussi fait preuve d’une
bonne efficacité, mais avec quelques
effets secondaires (céphalées, nausées,
diarrhées, HTA modérée, lymphopénie).
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