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ADN : acide desoxyribonucleique

AHA : acide alpaha hydroxyacide

CDE : complexe de difernciation epidermique
DLQI : dermatology life quality index

DP : desmoplakine

DSC : desmocoline

DSG : desmoglobine

EGF : epidermal growh factor

ENV : envoplakine

FC : fibrille de collagéne

FIC : filament intermédiaire de kératine

FLR : Fiessinger —leroy-Reiter

IFAP : protéines associees au filaments intermidiaires
JDE : jonction dermoepidermique

KGF : keratinocyte growth factor

KPP : kératodermie palmoplantaire

PL : plectine

PKG : plakoglobine

PPPD . porokeratose palmoplantaire disséminées
PRP . pityriasis rubrapilair

SLURP : proteines liees a LY 6A/ secrétée par les mamifieres
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Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

I. DEFINITION

Les Keératodermies palmoplantaires (KPP) sont un ensemble hétérogene de
maladies cutanées, caractérisées par une hyperkératose des paumes et des
plantes, parmi lesquelles on distingue trois groupes : KPP héréditaires,

génodermatoses avec KPP et KPP acquises [80].
Il. GENERALITE

Les KPP se basent sur des particularités physiologiques de I'épiderme

palmoplantaire.

La morphologie palmoplantaire est unique, avec des crétes interpapillaires
allongées, acanthose, hypergranulose et hyperkératose physiologiques et sans

follicules pileux, glandes sebacées et apocrines.

Cette morphologie se traduit dans un programme de différenciation propre

a I'épiderme palmoplantaire par rapport au reste du tégument.

Cette différenciation est déja réealisée in utero pendant le developpement
foetal qui inclut la formation des crétes inter papillaires caractéristiques et

I'expression specifique et exclusive de la kératine K9.

Les couches épineuses de I'épiderme palmoplantaire expriment aussi les
kératines K6a, K6b, K16 et K17 qui, d'autre part, ne sont retrouvées que dans les

structures annexielles ou I'épithélium stratifié des mugueuses.

Dans la couche granuleuse, on note de nombreuses granules de
kératohyalines bicomposées, riches en loricrine qui, autrement, sont treés rares

chez I'hnomme.
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La couche cornée palmoplantaire est riche en proline par I'expression
accentuée de protéine précurseur de I'enveloppe cornée. Finalement, la couche
cornée palmoplantaire posséde un profil lipidique qui differe du reste du
tégument et qui entrave une diffusion ou perte d'eau transépidermique

palmoplantaire accentuée.

Le savoir sur la physiologie et la génétique moléculaire de la peau nous
permet aujourd’hui de mieux expliquer I'étiologie de ces troubles de la
kératinisation et de nombreux défauts moléculaires a la base des KPP ont été

identifiés recemment.

Les mécanismes selon lesquels ces défauts moléculaires provoquent

I'nyperkératose restent encore a étre élaborés.

Il est possible que des anomalies de la structure des kératines ou d'autres
protéines impliquées dans la formation d'une couche cornée normale entrainent
I'nyperkératose qui est une réponse protectrice adoptée pour maintenir l'intégrité

mécanique et amoindrir la fragilité accrue de la peau. On distingue trois types :
e KPP acquis,
o KPP heréditaire, et
e (Génodermatose avec KPP.

III. UN PEU D’HISTORIQUE :

En 1880, Thost décrivit le premier cas de KPP héréditaire diffuse qu’il
considérait comme une forme d’ichtyose. Trois ans plus tard, Unna a séparé

clairement cette entité des diverse ichytoses.
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Dans cette maladie, la couche cornée palmoplantaires affectée présente
souvent des zones cireuses jaunatres d’hyperkératose, entouré d’un halo
érythémateux. Ultérieurement, d’autres entités ont été décrites, donnant lieu a la

classification clinique de la kpp diffuse, focale ou ponctue.
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I. Embryologie de la peau normale [84]
La peau a une double origine :

e La couche superficielle ou épidermique qui se développe a partir de

I’ectoblaste superficiel.

e La couche profonde ou dermique qui provient du mésoblaste sous-

jacent.

L’épiderme

Au début du 2™ mois de la vie intra-utérine, la couche monocellulaire
d’ectoblaste qui recouvre la surface de I’embryon va se diviser pour donner
naissance a une couche de cellules aplaties : le périderme puis a la couche
intermédiaire.

A la fin du 4°™ mois, I’épiderme acquiére sa disposition définitive et
comporte ainsi quatre couches : germinatrice, granuleuse, de Malpighi et cornée.

Les cellules aplaties du périderme s’éliminent habituellement pendant la

deuxieme partie de la vie intra-utérine et peuvent étre retrouvées dans le liquide

amniotique.
Le derme

Il provient du mésoblaste sous-jacent et se différencie au cours du 3"™ et

4*™ mois en tissu conjonctif contenant des fibres élastiques et collagénes.

Schématiquement les structures embryonnaires a 1’origine de la peau

peuvent étre présentées comme suit (Schéma 1):
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ectoblaste —— cretes neurales meésoblaste
! I '
1. kératinocytes 1. mélanocytes 1. cellules de
2. annexes 2. nerfs Langerhans
3. cellules de Merkel 2. derme/hypoderme
4. epiblaste

Schéma 1 : Les structures embryonnaires a 1’origine de la peau.
II. Histologie de la peau normale [13]
La peau est un organe composé de deux types de tissus :
e Un tissu épithélial: épiderme.
e Un tissu conjonctif : derme et hypoderme.

Ces deux tissus sont mis au contact I’un avec I’autre par un ensemble de

structures désignées sous le nom de jonction dermo-épidermique.

Le follicule pilo-sébacé et les glandes sudorales sont des structures

épithéliales spécialisées qui constituent les annexes de la peau.
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COUPE DE LA PEAU

pores 2 tige d'un follicule pileux (poil)

surface de la peau
pr..)re'de épiderme
transpiration
capiilaires
muscle érecteur
du poil
glande sudoripare _
exocrine

P

; /
réseau artériel — 2 N— ussu conjonctif
cellules adipeuses terminaison nerveusecellules matricielles
(graisseuses) P

v

Figure 1 : Une coupe schématique de la peau [95]

Figure 2 : Trois couches cutanées: épiderme, derme, hypoderme, bien visibles en
microscopie (HES x25) sur ce prélevement réalisé au niveau plantaire (importante couche de

kératine ou corne cutanée)
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1. L’épiderme

L'épiderme, partie la plus superficielle de la peau, est un épithélium de
revétement stratifié, pavimenteux et orthokératosique, constitué de quatre

populations cellulaires différentes : les kératinocytes, les mélanocytes, les

cellules de Langerhans et de nombreuses terminaisons nerveuses libres (Figure
3).

1. cellule épithéliale
2. mélanocyte
3. cellule de Langerhans

4, cellule de Merkel

Figure3 : Coupe de I’épiderme [94]

1.1. Les kératinocytes

Les molécules des filaments intermédiaires des kératinocytes sont des
kératines. Les filaments de kératines sont attachés aux desmosomes et aux
hémodesmosomes. Cette disposition indique un role de cohesion intercellulaire

pour ces structures.

Les kératinocytes subissent en permanence une évolution morphologique

témoignant de leur kératinisation. Cette évolution se fait de la profondeur vers la
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superficie et permet de distinguer sur une coupe d’épiderme quatre couches

superposees de la profondeur vers la superficie :

1.1.3. La couche germinative

Cette couche assure par les mitoses de ses cellules le renouvellement de
I’épiderme ; ses cellules, cubiques ou prismatiques, contiennent de nombreux
grains de mélanine phagocytés qui permettent a 1’épiderme d’assurer son role de

protection contre la lumiére.

1.1.4. La couche a épines

Les kératinocytes commencent a s’aplatir, mais le noyau et les organites
cytoplasmiques sont intacts, les filaments intermédiaires de kératine sont

groupeés en faisceaux denses et les desmosomes sont normaux.

Au niveau de cette couche, les tonofilaments de kératine commencent a se

grouper en tonofibrilles.

1.1.5. La couche granuleuse

Les kératinocytes sont trés aplaties, le noyau commence a dégénérer et
apparaissent au sein des tonofibrilles de kératines de nombreux grains de

kératohyaline et des keératinosomes.

Les grains de kératohyaline contiennent de la profilagrine, qui, dans la
couche cornée, se transforme en filagrine qui est la matrice du cytoplasme des

cornéocytes. Alors que la loricrine est dispersée dans le cytoplasme.

Les kératinosomes synthétisent une substance qui est déversée par
exocytose dans les espaces intercellulaires de la couche cornée pour former le

cément intercellulaire.

-10 -
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1.1.6. La couche cornée

Le kératinocyte est complétement aplati, le noyau et les organites
cytoplasmiques ont totalement disparu et le cytoplasme est rempli de trousseaux
fibrillaires formés a partir des filaments de kératine et des grains de
kératohyaline. Les membranes plasmiques sont devenues tres denses et épaisses

et les desmosomes sont profondément modifiés.
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Schéma 2 : La kératinisation [70]

Dans l'assise basale, certains kératinocytes (les cellules souches) (1)
peuvent proliférer. Les kératinocytes basaux expriment des paquets peu denses
de filaments de kératine K5 et K14 (2). Quand ils migrent dans la couche
épineuse, leur taille augmente, leur activité métabolique évolue : les synthéses
des keratines K5 et K14 sont réprimées alors que les kératines K1 et K10
s'expriment en abondance (faisceaux de filaments mieux organisés) (3). La
cohésion Kkératinocytaire est assurée par de nombreux desmosomes (4). Les

corps lamellaires (5) et les grains de kératohyaline (6) apparaissent dans la

-11 -
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couche granuleuse. Les kératinocytes commencent a perdre certains organites
cytoplasmiques, la perméabilité membranaire augmente, favorisant un afflux
intracellulaire de calcium et I'activation des transglutaminases pour former
I'enveloppe cornée (7). Dans la couche cornée, les cornéocytes (8) sont reliés
entre eux par des jonctions remaniées, les cornéodesmosomes (9), et soudés par
un ciment lipidique (10). Ces cellules s'‘éliminent par desquamation sous I'effet

d'agents lipolytiques et d'enzymes protéolytiques.
1.2. Les mélanocytes

Dans I’épiderme, les mélanocytes sont situés principalement dans la couche
basale. 1ls ont un aspect étoilé et leurs prolongements cytoplasmiques
s’insinuent entre les kératinocytes. Ils sont dépourvus de systéme de jonction

intercellulaire avec les cellules voisines (Schéma 3).

-12 -
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Schéma 3 : Un mélanocyte (ME) [96]

En microscopie optique, les mélanocytes ne sont identifiables qu’avec des
colorations argentiques ou par des techniques immunocytochimiques (anticorps

anti-protéine S100, par exemple).

La mélanine est le pigment produit par les melanocytes au niveau
d’organites cytoplasmiques, les mélanosomes, ovoides mesurant 0.2 a 0.6 pum.
les mélanosomes résultent de la fusion entre des vésicules, contenant de la
tyrosinase, de la dopachrome automeérase et de la DHICA oxydase, déerivées de
I’appareil de Golgi et des vésicules contenant les composants structurels des
mélanosomes produits par le réticulum endoplasmique granulaire. Ces organites
contiennent un matériel fibrillaire ou lamellaire présentant une périodicité

caractéristique.

-13 -
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Quatre stades de différenciation sont classiquement décrits pour les
mélanosomes : les stades 1 et 2 correspondant a des organites non mélanises.
Les mélanosomes du stade 1 ont un contenu dont la structure filamentaire est
encore assez mal deéfinie. Au contraire, les mélanosomes du stade 2 se
remplissent d’une structure interne filamenteuse. La mélanine commence a
s’accumuler dans les mélanosomes de type 3. Dans les mélanosomes de type4,

I’accumulation de pigment est telle que la structure interne n’y est plus visible.

La synthése de la mélanine est soumise a des régulations complexes, en
particulier par des hormones et des cytokines (alpha-MSH, FGF basique, HGF,
insuline) ainsi que par certaines prostaglandines. La mélanine est, en grande

partie, responsable de la couleur de la peau et des phaneres.

Les mélanocytes synthétisent de nombreuses cytokines (il1-alpha, il1-beta,
i3, il6, TNF-alpha, GM-CSF). Le nombre de mélanocytes varie selon la
localisation des regions cutanées chez un méme individu. Par contre, leur
nombre est sensiblement identique dans toutes les populations humaines
(caucasiennes, négroides et mongoloides), la différence de couleur s’explique

par la qualité et la quantité de pigments que ces cellules produisent.

-14 -
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Schéma 4: Pigmentation de 1’épiderme [96]
1.3. Les cellules de Langerhans

Ces cellules font partie du groupe des cellules dendritiques. Elles dérivent
des cellules souches hématopoiétiques situées dans la moelle osseuse et sont en

particulier dispersées entre les kératinocytes de la couche a épine de 1’épiderme.

La microscopie électronique permet de distinguer les cellules de
Langerhans des mélanocytes, en mettant en évidence dans leur cytoplasme
d’une part, I’absence de prémélanosomes et de mélanosomes et d’autre part, la

présence de petits organites discoides pathognomoniques (granules de Birbeck).

Les cellules de Langerhans initient et propagent les réponses immunes
dirigées contres les antigénes appliqués a la peau. Aprés avoir capté 1’antigéne,

les cellules de Langerhans activées quittent 1’épiderme et gagnent les ganglions

-15 -
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lymphatiques satellites ou elles présentent les déterminants antigéniques aux
lymphocytes T. le GM-CSF induit la proliferation et la différenciation des

précurseurs des cellules de Langerhans, ainsi que leur activation.
1.4. Les cellules de Merkel

Elles sont situées de fagon dispersée dans la couche germinative, entre les
kératinocytes basaux, au contact d’une terminaison nerveuse libre. Ces cellules
sont caractérisées en microscopie électronique par la présence dans leur

cytoplasme de trés nombreuses vésicules a centre dense entouré d’un halo clair.

Ce sont des cellules neuroendocrines qui expriment des marqueurs
neuronaux (chromogranine, synaptophysine, nombreux neuropeptides) et des
marqueurs épithéliaux (nombreuses kératines, notamment la K20, qui, au niveau

de la peau et de ses annexes, serait spécifique des cellules de Merkel).

Les cellules de Merkel sont des mécanorécepteurs qui auraient également
des fonctions inductives et trophiques sur les terminaisons nerveuses de

I’épiderme et sur les annexes cutanées.
2. Lederme

Le derme est un tissu conjonctif habituellement lache en periphérie et plus
dense (fibreux) en profondeur. Il contient de nombreux vaisseaux sanguins et
lymphatiques, des nerfs et des terminaisons nerveuses sensitives libres et
corpusculaires, ainsi que diverses annexes cutanées derivées de 1’épiderme et
prolongeant dans le derme. On peut lui distingué schématiquement deux

couches :

-16 -
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++ La couche papillaire :

Elle se compose essentiellement de tissu conjonctif et d’une quantité

importante de fibre élastique et comprends :
= La boucle papillaire : « papille du derme ».
= Le corpuscule de Meissner : se sont les récepteurs du touché.

= Les terminaisons nerveuses libres: elles permettent de percevoir

certaines sensations : le chaud, le froid, la douleur et les démangeaisons.
+¢ La couche conjonctive :

Elle est formée par du tissu conjonctif tres dense avec des fibres de

collagéne et des fibres élastiques. On y trouve :
= Les follicules pileux
= Les glandes sébaceées

» Les glandes sudoripares

Astérisque blanc : créte épidermique.
Fléches noires : papilles dermiques.

Fléche bleue : unité sécrétant.

-17 -
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Figure 4: coupe du derme [96]
3. L’hypoderme

Constituant le derme vers la profondeur, I’hypoderme est un tissu
conjonctif lache richement vascularisé qui, selon les conditions de nutrition et

les régions de la peau, contient plus au moins du tissu adipeux. IL comprend:
= Des septums ; travées de tissu conjonctif délimitant les lobules.

= Des lobules; formés par un groupe de cellules graisseuse : les

adipocytes.

= La jonction dermo-épidermique (JDE) :

Kératinocyte basal

Membrane
basale

Sublamina densa

v Nrc

Schéma 5 : Organisation moléculaire de la jonction dermoépidermique [70]
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FIC : filaments intermédiaires des cytokératines; PL: plectine; FC:

fibrilles de collagene .

la JDE constitue une zone d’adhésion entre le derme et 1’épiderme.les
complexes hémidesmosomes /filaments d’ancrage permettent ’ancrage des
kératinocytes basaux a la membrane basale composée de 2 lames : la lamina

lucida et la lamina densa.

Les protéines intracellulaires et la plectine, interviennent dans la fixation
du cytosquelette (filaments intermédiaires de cytokératines (FIC) aux

hémidesmosomes.

Les plectines qui sont des protéines transmembranaires, réalisant ainsi
I’ancrage, via leurs interactions avec la laminine 5 ; principale composante des
filaments d’ancrage .Cette derniere interagit dans la lmaina densa avec le
collagene de type VII constituant majeur des fibrilles d’ancrage, qui se projette
dans la sublamina densa, permettant ainsi la fixation de la membrane basale au

derme soujacent.
4. Les jonctions

Bien que la couche cornée soit considérée comme responsable de la
fonction de barriére de 1’épiderme, il est important de noter que différents types
de jonctions sont responsables de 1’adhésion et de la cohésion intercellulaire
dans 1’épiderme et participent donc a des degrés divers au maintien de cette

fonction de barriéere.

Ce sont les jonctions serrées, les jonctions communicantes, les jonctions

adhérentes et les desmosomes.
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lencaeon adherente

Jonction serres

Tonction communicants

Schéma 6 : Les différents types de jonctions cellulaires présentes dans 1’épiderme [97]
4.1. Les jonctions serrées

Ce sont des jonctions intercellulaires qui permettent de connecter les
cellules entre elles, de contrdler le transit moléculaire entre ces cellules et de

séparer les lipides des p6les apicaux et basolatéraux.

Dans I’épiderme, ces structures sont localisées dans la couche granuleuse et
ont également un réle dans le maintien de la fonction de barriére entre I’intérieur

de ’organisme et I’extérieur en évitant les pertes hydriques [28].
4.2. Les jonctions communicantes (gap junctions)

Elles sont constituées de protéines transmembranaires, les connexines, qui
s’organisent en complexes hexameriques (les connexons) afin de former des
pores de 2 nm entre deux cellules adjacentes. Elles permettent le passage
intercellulaire d’ions et de petites molécules, mais assurent €galement un

couplage électrique entre les cellules.

-20 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

La connexine 43 est la plus fortement exprimée dans 1’épiderme. Des
souris invalidées pour le géne codant pour la région « C-terminale » de cette
protéine présentent des déficits de barriére épidermique et une altération du

métabolisme de la filaggrine [58].
4.3. Les jonctions adhérentes (zonula adherens)

Elles sont formées d’une protéine transmembranaire, la cadhérine et de
différentes protéines adaptatrices associées au cytosquelette d’actine. Ces

jonctions assurent 1’étanchéité entre les épithéliums.
4.4. Les desmosomes (macula adherens)

Comme les jonctions adhérentes, les desmosomes appartiennent a la
famille des jonctions d’ancrage. Ils permettent de fixer solidement deux cellules
épithéliales adjacentes et participent a la cohésion tissulaire en permettant
I’ancrage des filaments intermédiaires de kératines de deux kératinocytes voisins
en un méme point d’adhésion. Ils sont présents dans toutes les couches
épidermiques, et prennent le nom de cornéodesmosomes dans la couche cornée
[40].

Les desmosomes sont des structures moléculaires complexes organisées
autour de glycoprotéines transmembranaires et les cadhérines desmosomales.
Les domaines extracellulaires des cadhérines sont situés dans 1’espace
intercellulaire desmosomal pour assurer 1’adhésion entre les cellules voisines. La
partie intracellulaire de ces protéines est associée aux plaques desmosomales ou
sont présentes de nombreuses protéines cytoplasmiques et ou s’inseérent les

filaments intermédiaires de kératines.
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Les principales proteines de la plague desmosomale appartiennent a deux

grandes familles : la famille armadillo et la famille des plakines.

e Les membres de la famille armadillo sont la plakoglobine (PKG), une
molécule adaptatrice liant les cadhérines, (desmocollines (DSC) et
desmogléines (DSG) qui sont des glycoproteines calcium dépendant.), a

des protéines de plaque, et les plakoglobines (PKP).

e La famille des plakines est principalement représentée par les
desmoplakines (DP), responsables de la liaison entre les protéines
armadillo et les filaments intermédiaires de kératines, 1’envoplakine et

la périplakine [40].

Desmaglie

Membranes
keratinocyfaires

Schéma 7 : Organisation moléculaire d’un desmosome[61]

ENV :envoplakine ;PPL :periplakine ;DSC :desmocolline ;DSG :desmogoleine; PG: plakogloine ;
PL :plectine ;FIC :filaments intérmidiaires de cytokératines .
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5. Les annexes
5.1. Les follicules pilosébaceés

Le follicule pilosébacé comprend la tige pilaire, les enveloppes épithéliales

qui lui donne naissance et la glande sébacée annexée au poil.

POR. PROPREMENT OIT 4

PO | N‘Nf])‘,v .‘““

e .0‘&
e ‘-.

i f5f ®
GAINE r‘;‘ -'.-.“'
EPITHELIALE | #3 (/a3
EXTEANE PV
' - Caat by,
¢ g Gionde
&/ ,"'.’ ‘73/_ sdbacde
‘ é y 3 v\‘o
7 /4 'ol“ H
4 5 f '. k &
! B taree,
GAINE
g EPITHELIALE
ol INTERNE
hia 2
e d .
ic;..

Schéma8 : schéma d’un follicule pilo-sébacé [96]
5.2. Les glandes sudoripares

Se sont des glandes exocrines, tubuleuses simples pelotonnées secrétant la
sueur. Leur portion sécrétrice (épithélium cubique simple) entouré de cellules

myoépithéliales, siége dans le derme profond.

Leur canal excréteur (épithélium cubique bistratifié) gagne la surface de

I’épiderme par un trajet hélicoidal.
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Fléche jaune : cellules myo-épithéliales.

Fléche noire : canal excréteur
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L’épiderme étant constamment soumis a des agressions extérieures, son
intégrité  est assurée grace a un équilibre entre différenciation,

prolifération/desquamation.
I. La différenciation épidermique

1) Formation de la matrice fibreuse

La différenciation épidermique recouvre I’ensemble des phénomenes
moléculaires, biochimiques et morphologiques finement régulés qui
transforment les kératinocytes basaux, cellules nuclées et mitotiguement actives,

en cellules mortes, cornifiées et anucléées ou corneocytes .

Les étapes ultimes de ce programme correspondent a la kératinisation ou
cornification. C’est précisément cette étape de cornification qui sera détaillée

dans ce chapitre.

La cornification se traduit par la mise en place de structures visibles en
microscopie électronique : le cytoplasme est transformé en matrice fibreuse et
amorphe constituée de macrofibrilles de kératines, la membrane plasmique est
remplacée par une coque protéique rigide appelée : enveloppe cornée, 1’espace
intercornéocytaire est rempli de lamelles lipidiques et les desmosomes

deviennent des cornéodesmosomes.

Les cornéodesmosomes sont progressivement dégradés, au fur et a mesure
que les cornéocytes progressent vers la surface de la couche cornée, ce qui

permet finalement leur libération au cours de la desquamation.
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Chaqgue stade de la différenciation épidermique et les structures qui les
caractérisent, sont sensibles a des défauts moléculaires a 1’origine de multiples

dermatoses.

Une liste des dermatoses connues, pour lesquelles un locus chromosomique

ou un gene ont été identifiés, a eté récemment établie.

Desquamation
Shedding of dead corneocytes

stratum Cornification
corneum Formation of the cornified envelopes
Lipid extrusion
stratum Expression of late differentiation markers
o granulosum e.g. filaggrin and loricrin
T
20
>
h]
S Reinforcement of
S stratum the cytoskeleton
spinosum
Exit from
the cell cycle
o
£
Ty stratum Constant cell renewal
e basale by proliferation
©
. 4 -
. lamina
basale
e Keratohyalin granule B Corneodesmosome { Desmosome |/ Hemidesmosome

Schéma 10 : Les principales étapes de la différenciation épidermique [15]

Les kératines sont les composants des filaments intermeédiaires des cellules
épithéliales, elles sont les protéines structurales principales de 1’épiderme

constituant jusqu’a 85% des protéines totales des corneocytes [11].

-27 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

Elles possédent toutes la méme organisation structurale avec un domaine
central en hélice d’environ 310 acides aminés encadré par un domaine amino
terminal et un domaine carboxy terminal de taille extrémement variable et de

structure non hélicoidale.

Les keératines représentent plus de cinquante protéines regroupées en deux
familles sur la base de leur séquence protéique : les kératines acides de type |
(K9 a K28) et les keératines basiques de type Il (K1 a K8 et K71 a K80).

La polymérisation des filaments de kératines s’effectue grace a
I’assemblage d’hétérodimeres de kératines acides et basiques. Les hétérodimeres
s’assemblent dans un deuxieme temps en tétrameres qui s’associent a leur tour

par leurs extrémités pour former un protofilament.

C’est Dl’association et la compaction de plusieurs protofilaments qui
donnent naissance aux filaments intermédiaires de kératines de 10 a 12 nm de
diametre Ceux-ci s’organisent dans la cellule en un réseau qui permet de relier la
membrane nucléaire a la membrane plasmique ou ils sont liés aux protéines

desmosomales.

Les cellules épithéliales coordonnent ainsi I’expression d’au moins deux

genes pour produire un réseau de kératines.

Les kératinocytes de 1’épiderme expriment différents hétérodimeres de
kératines, selon leur degré de différenciation. En effet, les kératines K5 et K14
sont exprimées dans les cellules non différenciées de la couche basale alors que
leur expression est inhibée dans les couches supérieures. Les kératines K1 et

K10, elles, sont caractéristiques des couches suprabasales. Les kératines K6,

-28 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

K16 et K17 ne sont exprimées que par les kératinocytes des épithéliums

hyperprolifératifs et lors de la cicatrisation cutanée.

Enfin le réseau de filaments intermédiaires de Kkératines est hautement
dynamique et n’aurait pas seulement une fonction de protection de la cellule
mais serait également impliqué dans d’autres fonctions régulatrices et voies de
signalisation intracellulaires comme la protection contre le stress, la cicatrisation

cutanee et I’apoptose.

Au cours de la cornification, les filaments intermédiaires de kératines vont
s’agréger, grace a I’intervention d’un polypeptide de la famille des protéines
associees aux filaments intermediaires (IFAP) la filaggrine (filament
aggregating protein) ; afin de former la matrice fibreuse intracornéocytaire

indispensable a la résistance mécanique de 1’épiderme [27].

Tableau 1: La répartition des kératinocytes dans | épiderme

Kératine de type |

Kératine de type II

(acide) (basique)
Kératinocytes basaux K14 K5
Kératinocytes K16 K1
suprabasaux K2
Cellules K10 K6

hyperprolifératives

Des mutations peuvent perturber 1’assemblage des kératines et causer de

nombreuses affections cutanées in vivo. L’étude de ces pathologies a permis de

mettre en évidence le role cohésif du réseau de kératines.
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En effet, un défaut de kératinisation entraine une fragilité cellulaire pouvant
conduire a une lyse des kératinocytes spontanément ou sous 1’influence d’un

stress mécanique.

Cela se traduit au plan clinique par une fragilité cutanée, conduisant a la
formation de clivages ou «bulles» épidermiques. C’est le cas lors
d’épidermolyses bulleuses simples provoquées par des mutations dans les genes

codant pour K5 et K14 entrainant une lyse des kératinocytes basaux.

Une mutation des kératines suprabasales K1/K10 est a 1’origine de
I’apparition d’une hyperkératose épidermolytigue ou  érythrodermie
ichtyosiforme congénitale bulleuse, ou d’autres formes d’ichtyoses comme la

kératodermie palmoplantaire striée.
2) formation de ’enveloppe cornée

Lors de la différentiation terminale, la membrane plasmatique des
kératinocytes est remplacée par une mince structure imperméable ou couche
cornée, constituée de précurseurs protéiques liées entre eux par des ponts

disulfures et d’autres liens covalents.

C’est une structure hautement insoluble, cette insolubilité est due a la
présence de liens covalents isodipeptides N _ (gamma_glutamyl) _lysine forme

entre des précurseurs protéique par les transglutaminases.

Les transglutaminases sont des protéines membranaires appartient a la
famille des proteases a cystéine présentes dans I’épiderme ayant un rdle

essentiel dans I’assemblage des composants de I’enveloppe cornée.

Seules les TGase 1,2 et 3 sont présentes dans la peau, alors que TGase 1,

3,5 sont exprimées uniquement dans 1’épiderme.
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La TGase 1 est une protéine membranaire qui joue un réle essentiel dans

I’assemblage des protéines de I’enveloppe cornée [51].

La TGase 3 et 5 sont cytosoliques, la TGase 3 permet d’oligomerisese des
précurseurs protéiques qui sont ensuite liées entre eux par la TGase 1
membranaire. La TGase 5 peut former des liaisons avec de nombreux
précurseurs protéiques et pourrait également jouer un role dans les stades
précoces de formation des enveloppes cornées au niveau des plaques

desmosomales pour maintenir 1’adhésion intercellulaire [7].

a) initiation de la formation de 1’enveloppe cornée :

L’étape initiale de la formation de la couche cornée a lieu au niveau de la
couche épineuse. Les deux précurseurs protéiques sont 1’envoplakine et la
périplakine. Sous I’effet d’une augmentation de la concentration calcique, ces
deux protéines vont s’hétérodimériser grace a la TGase 5 et s’accumuler au
niveau de la face interne de la membrane plasmique. Elles sont immédiatement
rejointes par une autre protéine, I’involucrine fixée par la TGase 1 membranaire
.alors que la concentration calcique continue d’augmenter, la TGase 1 forme des
liaisons entre 1’envoplakine et I’involucrine.ll se forme une sorte d’échafaudage
protéique particulierement résistante qui recouvre la face interne de la

membrane plasmique et incorpore la plague desmosomale.

Curieusement des souris invalidées des genes codants pour I’involucrine,
I’envoplakine ou la périplakine présentent des hyperkératoses, et une infiltration

des cellules immunitaires dans le derme [7].
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b) étape de renforcement :

Lors d’une étape suivante apres que les corps lamellaires aient déversé leur
contenu dans les espaces intekératinocytaires a la transition couche granuleuse
/couche cornée, les phospholipides de la membrane plasmique sont remplacés

par des hydroxycéramides qui sont liés par la TGase a 1’involucrine.

Parallélement, de nouveaux précurseurs protéiques s’accumulent dans le

cytoplasme des kératinocytes.

La loricrine est le composant principal de 1’enveloppe cornée. Elle est
exprimeée au niveau de la couche granuleuse est liée a d’autre protéines,
principalement aux SPRs grace a I’action de la TGase3 cytosolique [82]. Ces
complexes sont ensuite transloqués a la périphérie des keratinocytes et

incorporés a I’échafaudage protéique préexistant.

D’autres protéines sont finalement surajoutées a 1’enveloppe cornée comme

les kératines, et la filagrine [7].
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Figure 6 : modele de formation de la couche cornée [6]
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II. Régulation de la kératinisation

1) Principaux facteurs :

L’équilibre entre prolifération et différentiation des kératinocytes est
fondamental, il assure une architecture correcte a 1’épiderme et lui confrére une
fonction de barriere normale. Les études de transplantation, de cicatrisation et de
reconstructions épidermiques in vitro sur diverses matrices ont permis
d'apprécier les effets de ces facteurs, qui peuvent agir de maniére autocrine ou
exercer des effets paracrines afin de moduler la différenciation, en activant la
transcription de genes spécifiques. Les kératinocytes activés par des facteurs

environnementaux ont un programme de différenciation perturbe.

Les facteurs de croissance representent d'importants mediateurs de la
communication intercellulaire et exercent un role régulateur par le biais de
récepteurs membranaires qui ont une activité tyrosine kinase. Les epidermal
growth factor (EGF), keratinocyte growth factor (KGF) et transforming growth
factor (TGF) «et B sont actuellement les mieux connus. Parmi les dérivés
vitaminiques, les rétinoides (dérives de la vitamine A) sont d'importants
régulateurs de la prolifération et de la différenciation kératinocytaire. In vitro, ils
inhibent la différenciation terminale des kératinocytes par inhibition de
I'expression des kératines K1 et K10 et par réduction de l'expression de la

filaggrine et de la loricrine.

In vivo, ils régulent [I'expression des kératines associées a
I'nyperprolifération épidermique. Ils exercent des effets sur la glycosylation et

ont une incidence sur la cohésion kératinocytaire.
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Les dérivés de la vitamine D agissent aussi sur le cycle cellulaire en
diminuant les cellules en phase S et influencent la différentiation en augmentant

I’activité transglutaminase.

Le calcium crée un gradient au niveau de I’épiderme nécessaire pour

I’initiation de la différentiation kératinocytaires.

D’autres hormones sont d’importances variables: les hormones
thyroidiennes I’insuline [25].

2) Régulation génique [56]:

De nombreux génes codants pour des protéines de 1’enveloppe cornée sont
constitué au sein d’un complexe de différentiation épidermique CDE, on y
trouve plus de 50 geénes différents, exprimés principalement dans 1’épiderme, la

plupart codant pour des protéines impliqués dans la carnification comme la

filaggrine, la loricrine, I’'involucrine, la TGase ainsi que d’autre [56].

Le schéma de régulation est complexe, il peut étre modifié sous 1’influence
de nombreux signaux (d’ordre héréditaire), endogénes (auto-immuns
(interaction dermoépidermique, facteur d’origine endothéliale, infection) ou

exogene (stresse mécanique).
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Les probléemes génétiques en dermatologie sont plus fréguemment
diagnostiqués que dans d'autres systemes d'organes sans doute en raison de leur
simple visibilité a la surface de la peau. Cela concerne particulierement les
Iésions sectorielles qui dans d'autres organes passent souvent inapercues a défaut
de retentissement fonctionnel. Avec les progrés récents de la génétique
moléculaire, I'anamnése familiale et la connaissance des bases génétiques sont
devenues encore plus importantes pour une prise en charge adéquate des
patients. De plus, la loi suisse sur I'analyse génétique humaine (LAGH) impose,
des qu'une analyse de génetique moléculaire ou chromosomique est nécessaire
pour confirmer un diagnostic clinique, de revoir le patient pour l'informer du
résultat de l'analyse et de ses conséquences. En pratique clinique de la
dermatologie pédiatrique, une bonne notion des hyperkeératoses et des principes

génétiques est alors nécessaire.
I. Principes de base de la consultation génétique

La consultation génétique est principalement un processus de
communication dont le but est d'aider les patients a comprendre les données
médicales, I'hérédite, les risques de récurrence et les options disponibles. Il est
important de prévoir plusieurs consultations permettant: la recherche
approfondie d'information, de poser le diagnostic, d'estimer le risque de
récurrence, d'organiser la prise en charge du patient et son suivi a long terme. Il
est souvent aussi utile de remettre une copie des rapports médicaux aux patients

ou a leurs parents.

Il est important d’établir un arbre généalogique avec les noms et les

origines des apparentés. Pour I'examen clinique qui suit, il est conseillé d'établir
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une documentation photographique. Cela est particulierement utile en cas de
particularités clinigues ou de difficultés diagnostiques. La documentation sert
d'aide-mémoire visuelle, appuie la comparaison avec les livres, publications et
archives, est utile pour les études longitudinales. Au cours des consultations,
différents aspects sont presentés concernant le diagnostic évoqué, les
traitements, le pronostic, le risque éventuel d'invalidité, le risque de transmission
aux enfants. Un consentement éclairé est demandé lorsque des analyses

génétiques sont prescrites.
II. Modes de transmission

1. Transmission autosomique réecessive

O+ ‘
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Les alleles hérités de chaque parent sont touchés. Les deux mutations
peuvent étre identiques (on dira alors que le patient est homozygote) ou
difféerentes (on parle alors d'hétérozygote composite). Les parents sont des
porteurs obligatoires et chaque enfant a un risque de 25% d'étre atteint par la

maladie. (Exemple : syndrome Richnner hanrart).

2. Transmission autosomique dominante

H O

Tom

L'allele muté est typiquement hérité d'un parent atteint. Les enfants ont un
risque de 50% d'étre atteint par la maladie. Le cas du syndrome d’Unna ou les
mutations touchent surtout la kératine 1. La maladie est rare et sévere: la
kératodermie est tres importante, elle limite la vie sociale des patients et leur
procréation. Un diagnostic prénatal est possible pour les mutations des kératines
1.
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3. Classification des KPP

Actuellement, les examens génétiques moléculaires ne sont effectués que
pour la recherche scientifique. Leur place dans la démarche diagnostique
pratique des KPP reste a étre définie. Elle se fait selon 1’aspect clinique et la
distribution des plaques kératosiques (diffus, ponctué, focal) [79] et selon le

mode de transmission.
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Tableau 2: La classification des KPP héréditaires [83,45]
OMIM: Online Mendelian Inheritance

Transmission héréditaire OMIM Nom de la KPP
KPP diffuse
144200 KPP de Vorner
144200 KPP de Unna
133200 KPP de Greither
124500 KPP de Camisa
Autosomique dominante
Syndrome d'Olmsted
181600 Syndrome de Huriez
124500 KPP de Vohwinkel
129500 Syndrome de Clouston
248300 KPP type Meleda
245010 Syndrome de Papillon-Lefévre
Autosomique recessive 224750 Syndrome de Schopf-Schulz-Passarge
Syndrome de Bureau-Barriére-
Thomas
KPP focale
148700 KPP striée
600962 KPP focale en « flots »
_ _ 167200 Pachyonychie congénitale |
Autosomique dominante (Jadassohn-Lewandowsky)
oo | Peee gl
148500 Syndrome de Howel-Evans
Autosomique récessive 276600 Syndrome de Richner-Hanhart
KPP ponctuée
148600 KPP ponctuee
101850 Acrokératoélastoidose
Autosomique dominante
Hyperkératose focale acrale
175860 KPP épineuse

-41 -




Les hyperkératoses palmoplantaires chez I'enfant

g ey

=<1 >

DIAGNOSTIC POSITIF

<]

B . |

-42 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

Le diagnostic positif repose essentiellement sur les données de
I’interrogatoire, 1’examen physique, et les examens complémentaires. Ainsi, on

classe les KPP selon trois groupes :
o Les KPP héréditaires
e Les KPP acquis

e Génodermatose associée a une KPP
I. Diagnostic Clinique

1. Anamnese familiale

L'anamnese familiale permet souvent de distinguer les KPP acquises des
formes héréditaires ou associees a une génodermatoses, ainsi un arbre
généalogique détaillé permettra souvent de déterminer ou de suspecter le mode

de transmission, essentiel dans la classification des KPP héréditaires.
2. Anamnese personnelle

Les KPP héréditaires ou les génodermatoses avec KPP apparaissent le plus

souvent pendant les premiers mois de vie dans un contexte familial.

Les formes acquises et auto-immunes se développent a n'importe quel
moment dans la vie et sont souvent liées a un ou plusieurs facteurs externes, tels
qu'une : surcharge mécanique, des problemes orthopédiques, la prise de certains

médicaments et les carences nutritionnelles.
L'anamnese peut aussi réveéler :

e Une histoire d'eczéma allergique ou une prédisposition atopique ;
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e Un contact avec des personnes ou des animaux infectés ;
e La présence d'une tumeur entrainant une KPP paranéoplasique ;

e Signes fonctionnelle : sont a type de: Douleur modérée a sévere,

fourmillement, prurit, ou tension ;
e Mode de début souvent progressive ;
e Mode d’extension des Iésions sont soit diffuse, focales ou ponctué ;

e Traitement appliqué qui peut modifier I’aspect des 1ésions, et géner le

diagnostic.

L’interrogatoire recherchera également les facteurs environnementaux
susceptibles d’influencer tels les facteurs physiques (soleil, froid), chimique

(entourage professionnel, application de parfums ou cosmétique, 1’état vaccinal).
3. Examen physique
3.1. Examen des paumes et des plantes
Il repose sur :
e Inspection : sous un bon éclairage ;

e Palpation : par des mains protégées par des gants, pour apprécier les
reliefs des lésions et son infiltration : impression de dureté et de rugosité,

située sur une base érythémateuse.

Cet examen permet de Préciser le regroupement des lésions pour un
eventuel classement: 1’aspect clinique permet de classer les KPP,

particulierement les formes héréditaires, en : Des formes diffuses, focale, en

-44 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

ilots, striées, ou ponctuées, mais également d’évoquer 1’étiologie des formes

acquises (On va les voir dans les chapitres suivants).

Les mycoses, par exemple en montrent souvent une atteinte symetrique aux
bords marginés, avec une atteinte interdigitale et une dystrophie unguéale

associées.

Les verrues, avec une distribution focale, soit en « mosaiques », soit en
«myrmécie», sont caractérisées par une surface rugueuse et par des saignements

ponctiformes aprés parage.

La déformation des mains et des pieds indique la predisposition des

patients a développer des callosités mécaniques.
3.2. Le reste de ’examen cutané

L’examen clinique de I’ensemble des téguments, des phaneres et des
muqueuses est de premiere importance dans [’approche diagnostic des
hyperkératoses. L’absence d’autres signes cutanés permet déja de suspecter, soit
une KPP héréditaire, soit une KPP acquise mécanigue ou induite par un

médicament ou si elle s’insinue dans un cadre auto-immun.

Dans le cadre d’un psoriasis, des signes classiques mais aussi mineurs tels
qu’une atteinte des ongles, du cuir chevelu ou de la zone interfessiere doivent
étre recherchés. Le lichen plan montre des lésions des muqueuses et du
tégument trés caractéristiques. L’examen cutané complet est enfin essentiel pour
distinguer les différents KPP héréditaires et celle associés aux genodermatoses,
pour lesquelles 1’identification d’une anomalie annexielle permet souvent la

classification.

3.3. Examen générale
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Il fait partie de I’examen dermatologique qui comprend de préciser le
poids, la taille, les déviations standards. On est imposé a préciser le
développement psychomoteur (la marche, la parole, la poussée dentaire...) et
d’évaluer le psychisme de I’enfant car les KPP altérent inévitablement aussi bien
le sujet de lui-méme que l'image qu'il offre a autrui. Cette altération
s'accompagne d'une perte de l'estime de soi réalisant une profonde blessure

narcissique.
Elles ont souvent un impact majeur sur :

— L'etat psychologique des enfants malades (émotivité, anxiete,

dépression) ;

= Leurs développements et ses relations sociales et son rapport a

I'environnement familial, amical ou professionnel ; et

= Leurs activités quotidiennes c'est a dire sur ce qui peut étre défini

comme la qualité de vie.

Les échelles de qualité de vie sont des questionnaires construits pour
mesurer I'impact d'une maladie. Elles sont surtout applicables pour les grands
enfants. Les échelles utilisées. :(les échelles génériques, les échelles spécifiques,
(Dermatology Life Quality Index ou DLQI ; Skindex). Elles sont mesurées a
partir des questionnaires qui orientent surtout vers le fonctionnement des pieds,

la douleur, le degré de limitation des activites.
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Tableau 3 : Index de qualité de vie des Kératodermies palmoplantaires : [51]

Mains Pieds
Pas de difficulté < 16 Pas de difficulté <14
Légere difficulte 17-32 Légere difficulté 15-28
Difficulté modéree 33-48 Difficulté modéree 29-42
Difficulté sévere 49-64 Difficulté séveére 43-56
Completement incapable 65-80 Completement incapable 57-70

Et on compleéte par :

e Un examen cardiovasculaire (maladie de Naxos : KPP associée a une

arythmie cardiaque)
e Un examen pleur pulmonaire
e Un Examen abdominal

e Un Examen neurologique (syndrome de vohwinkel est accompagné

d’une détérioration acoustique)
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II. Aspects Cliniques

1. Keratodermies palmo-plantaires héréditaires
1.1. Kératodermies palmo-plantaires diffuses

1.1.1. Kératodermies palmo-plantaires diffuses autosomigues

dominantes

a) Keératodermie palmo-plantaire de Vorner ou KPP

epidermolytique, KPP acanthokeratolytique

e Symptdmes palmo-plantaires : il s'agit de la KPP héréditaire la plus

fréequente. Elle est caractérisée par une hyperkeratose diffuse, jaunatre ou
érythémateuse, bien délimitée, souvent entourée de bords érythémateux.
Une hyperhidrose s‘associe dans un tiers des cas [47] Le traitement par
rétinoides par voie systémique peut induire la formation de lésions

bulleuses et un décollement en bloc de I'hyperkeératose.

Photo 1 : KPP de VORNER
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e Symptdmes associés ectodermaux : dans 50% des cas, on trouve un

épaississement cutane sur la face dorsale des articulations métacarpo- et

interphalangiennes et des ongles bombés en «verre de montre».
b) Kératodermie palmo-plantaire de Unna
» Synonyme de KPP de Nobotten

e Symptémes palmo-plantaires : elle se manifeste dans les deux premiéres

années de vie par un aspect clinique semblable a la KPP de Vorner. Elle
est caractérisée par une hyperkératose palmo-plantaire diffuse et épaisse,
a bords bien delimités, souvent associée a une hyperhidrose. Un

érytheme peut se trouver en periphérie des lésions [47]

e Symptdmes associés ectodermaux : parfois, la KPP de Unna n'est pas

limitée aux paumes et s'étend sur la face interne des avant-bras, des
Iésions hyperkératosiques peuvent se trouver sur les tendons d'Achille, le
dos des mains et des pieds, ainsi que sur les coudes et les genoux [54,79]
Cependant, ce phénotype complet correspond a celui décrit par Greither.
Des analyses moléculaires seront nécessaires afin de déterminer s'il s'agit
d'un groupe de maladies hétérogéenes ou d'un spectre large de la méme

maladie.
c) Kératodermie palmo-plantaire de Greither

¢ Symptdmes palmo-plantaires : la différenciation entre la KPP de Greither

et la KPP de Unna étendue d'une part, et I'érythrokératodermie palmo-
plantaire d'autre part, n'est pas complétement résolue. La KPP de
Greither se manifeste apres I'age de 3 ans, donc plus tard que la KPP de
Unna [31]. L'hyperkératose palmo-plantaire est diffuse, habituellement
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entourée de bords érythémateux, et associés a une hyperhidrose[14]. Elle
a tendance a progresser sur le dos des mains et des pieds et sur les

tendons d’achille.

e Symptémes associés ectodermaux: des lésions érythématosquameuses
peuvent étre présentes sur les coudes, les genoux, et plus rarement sur les
avant-bras et les cuisses. Tandis que I'hyperkératose palmo-plantaire est
parfois discréte, l'atteinte des autres localisations est plutét prononcée
[54,22]. Contrairement a d'autres KPP héréditaires, la KPP de Greither a

tendance a régresser apres lI'age de 50 a 60 ans [30].
d) Kératodermie palmo-plantaire de Camisa
» Synonyme de mutilante de type | ou KPP de loricrine.

e Symptomes palmo-plantaires : cette KPP rare se développe dans les deux

premieres annees de vie. Typiguement, I'nyperkératose palmo-plantaire
se presente en forme de «nid d'abeille», entourée de bords érythémateux

et elle est associée a une hyperhidrose.

. -
——- e

Photo 2 : Kpp de type Camissa

e Symptdbmes associés ectodermaux: des collets de striction

(pseudoainhums) peuvent se former progressivement autour des doigts et
des orteils, provoquant parfois une amputation spontanée. Des
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épaississements cornés se trouvent parfois sur la face dorsale des
articulations métacarpo- et interphalangiennes, mais sans avoir l'aspect
particulier des papules verruciformes ou des lésions kératosiques
stellaires de la KPP de Vohwinkel ; La KPP de Camisa est accompagnée

d'une ichtyose modérée de type lamellaire [30,44].

e) Kératodermies palmo-plantaires de Vohwinkel

» Synonyme de KPP mutilante type Il ou KPP en forme de “ nid d abeille”

Symptomes palmo-plantaires : l'atteinte des paumes et des plantes est

similaire a celle du type de Camisa. Cependant, la KPP de Vohwinkel
s'étend souvent sur la face palmaire des articulations radiocarpales, tout

en restant bien délimitée.

Photo 3: KPP de vohwinkel

Symptomes associes ectodermaux : comme dans la KPP mutilante type I,

on trouve des strictions circonférentielles de type pseudoainhums aux
doigts et aux orteils. Les lésions sur la face dorsale des mains et des
pieds ont un aspect particulier formant des papules verruciformes et des

Iésions kératosiques stellaires en forme d'« étoile de mer », Les lésions
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kératosiques parfois présentes sur les coudes et les genoux sont linéaires

ou stellaires.

e Symptdmes associés non ectodermaux : la KPP de Vohwinkel est

associée a une détérioration acoustique [30,44].

f) Syndrome d'Olmsted

e Symptémes palmo-plantaires : a la naissance ou dans les premiers mois
de vie, les patients présentent une KPP diffuse et épaisse, a bords nets,
qui s'étend souvent sur le dos des mains et des pieds, provoquant des

fissures douloureuses.

e Symptdmes associés ectodermaux : des lesions kératosiques sur les

avant-bras et une dystrophie unguéale sont régulierement associées
[35,69]. Des contractures en flexion des articulations métacarpo- et
interphalangiennes peuvent parfois provoquer I'amputation spontanee
des doigts et des orteils. Des plaques kératosiques péribuccales et
périanales sont un signe caractéristique. L'association a une alopecie
[41,69], a une dysplasie épitheliale de la cornée ou a une leuco kératose

est parfois observée.
g) Syndrome de Huriez
» Synonyme de KPP avec scleroatrophie

e Symptdmes palmo-plantaires : des la naissance, les patients présentent

une KPP diffuse avec des accentuations focales, limitée aux paumes et
aux plantes. La KPP du syndrome de Huriez est peu prononcée, ne
montre pas de bords érythémateux et peut étre associée a une
hypohidrose [22,23].
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e Symptémes associés ectodermaux : une scléroatrophie des mains et des

pieds avec sclérodactylie est caractéristique. Des carcinomes
spinocellulaires se développent souvent dans les zones atrophiques. Des
altérations  unguéales  (hypoplasie/aplasie,  koilonychie,  stries
longitudinales ou déformation en « verre de montre») sont réguliérement

associees [14-34].
h) Syndrome de Clouston
» Synonyme de dysplasie ectodermale hydrotique

e Symptomes palmo-plantaires : la KPP prédomine aux phalanges distales

des mains et des pieds et a souvent un aspect particulier avec une surface

presque papillomateuse [43].

e Symptdmes associés ectodermaux : le syndrome de Clouston est défini

par la triade : altération unguéale, anomalie des cheveux des poils et KPP
diffuse. Les anomalies des cheveux et des poils sont variables allant
d'une fragilité accrue et d'une croissance lente a une alopécie totale
incluant les poils du corps, les sourcils et les paupieres. Les ongles sont
hypoplasiques, fragiles ou dystrophiques. Des lésions kératosiques

peuvent se manifester sur les coudes et les genoux.

e Symptdmes associés non ectodermaux : l'association a une surdité, une

polysyndactylie, un hippocratisme digital, un retard mental ou un défaut

de croissance est inconstante [54].
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1.1.2. Kératodermies palmo-plantaires diffuses autosomigues

récessives
a) Keratodermie palmo-plantaire type Meleda
» Synonyme de KPP de Gamborg —Neilsen

e Symptdmes palmo-plantaires : la maladie débute dans les premiers mois

de vie par un érythéme palmo-plantaire qui se transforme en
kératodermie diffuse de couleur jaunéatre a brunétre. L'érytheme persiste
parfois aux bords de la kératodermie [54]. Une hyperhidrose associée et
des surinfections causent fréquemment une macération malodorante des
zones atteintes. Les lésions hyperkératosiques se propagent sur la face
dorsale des mains et des pieds et sont souvent particulierement

prononcées sur les articulations metacarpo- et interphalangiennes [7].

Photo 4: Mal de Meleda

-54 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I'enfant

e Symptdmes associés ectodermaux : des contractures en flexion au niveau

de ces articulations ou méme des pseudoainhums peuvent se développer.
Dans environ 50% des cas [24], des plaques lichénoides se trouvent sur
la face palmaire des articulations radiocarpales et parfois aussi sur les
coudes et les genoux. Un érytheme de la commissure des levres peut étre
présent. Des altérations unguéales (hyperkératose sous unguéale,

kotlonychie, onychomycose) sont réguliérement observées.

Photo 5 : Flessum des articulations métacarpophalangienne en cas de mal de Meleda

e Symptdmes associés non ectodermaux : un raccourcissement des

phalanges (brachyphalangie), le plus marqué a l'auriculaire, est souvent

associee [25].
b) Syndrome de Papillon Lefévre
» Synonyme de KPP avec peridonite,syndrome de Haim-Munk

e Symptémes palmo-plantaires : l'atteinte palmo-plantaire se présente par

une hyperkératose diffuse, modérée, a bords érythémateux,

psoriasiforme. Elle est souvent hyperhidrosique, macérée, surinfectée et
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ainsi malodorante. L'hyperkératose se propage sur la face dorsale des

mains et des pieds.

Photo 7 : hyperkératose a la face dorsale des mains

e Symptdmes associés ectodermaux : les lésions hyperkératosiques

peuvent aussi toucher les coudes, les genoux et les articulations
métacarpo- et interphalangiennes. La périodontite souvent grave est le

signe spécifique du syndrome de Papillon Lefévre. Elle apparait entre
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I'dge de 1 et 5 ans et elle est la cause d'une perte prématurée et inévitable
des dents de lait et des dents permanentes [36]. Des altérations unguéales
non spécifiques (stries ou dépressions horizontales, dyschromie,

kotlonychie, fragilité accrue et dystrophie) sont souvent présentes.

Photo 8 : Inflammation gingivale avec migration des dents

e Symptdmes associés non ectodermaux : une calcification de la dure-

mere, une susceptibilité aux infections bactériennes, ainsi que des
arachnodactylies et une déformation des phalanges distales peuvent étre
associee [33-71].
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Photo 9 : Radiographie du squelette montrant la calcification de la dure mére

¢) Syndrome de Schopf-Schulz-Passarge:

Symptomes palmo-plantaires : la KPP se manifeste dans l'enfance ou a

I'dge adulte par une hyperkératose diffuse, typiquement érythémateuse, a
bords bien délimités. Elle peut étre discréte ou absente. L'association a

une hyperhidrose est facultative.

Symptomes associes ectodermaux : la dentition est profondément

perturbée avec une éruption incompléte ou totalement absente des dents
permanentes. Cependant, la perte des dents n'est pas précédee par une
gingivite inflammatoire. Une alopécie diffuse non cicatricielle et une
hypoplasie-dystrophie des ongles sont habituellement observees. Le
signe le plus caractéristique est la présence de multiples hydrocystomes
opaques ou translucides, d'un diamétre de 1 a 3 mm, sur les bords des
paupieres. Ce sont des tumeurs annexielles qui ne se manifestent que

tardivement a I'age adulte. Les patients ont un risque accru de développer
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des néoplasies palmoplantaires bénignes (poromes eccrines) ou malignes

(carcinomes bas cellulaires et spinocellulaires).
d) Syndrome de Bureau-Barriere-Thomas:

o Symptomes palmoplantaires : la KPP se manifeste dans I'enfance. Elle

est diffuse, bien délimitée, mais plus prononcee sur I'éminence

hypothénar et remonte le long de la base des doigts [8].

e Symptémes associés ectodermaux : hyperhidrose genéralisée. Les ongles

sont volumineux, bombés en « verre de montre ».

e Symptdmes associés non ectodermaux : les phalanges terminales

montrent un hippocratisme digital massif (en « baguette de tambour »).
En outre, le syndrome est caractérisé par une hypertrophie des os longs

associee a un amincissement des corticales.
1.2. Kératodermies palmoplantaires focales
a) Kératodermie palmo-plantaires striée
» Synonyme de KPP striata de Siemens-Brunauer-Fuhs.

e Symptémes palmoplantaires : la KPP striée se développe dans I'enfance.

Elle se manifeste aux plantes par des callosités aux points d'appui. Aux
paumes, cependant, on trouve un aspect strié s'étendant, soit des doigts
aux paumes, soit limitée aux doigts avec une hyperkératose diffuse des

paumes [24].
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Photo 10: Kpp strie

e Symptdmes associés ectodermaux: parfois, on note des hyperkératoses

éponychiales ou sous-unguéales ou des cheveux bouclés [24, 79,85].
b) Kératodermie palmo-plantaires focale en « ilots »

» Synonyme de KPP areata de siemens, KPP nummulaire, KPP varians de
Wachters.

e Symptdmes palmoplantaires : la KPP se manifeste des que l'enfant

commence a marcher ou un peu plus tard dans I'enfance. La gravité des
Iésions varie chez les différents membres d'une famille atteinte.
L'hyperkératose se développe sur les zones exposées au frottement, en

particulier sur les points d'appui plantaires.

e Symptdmes associés ectodermaux : une kératose orogenitale et pilaire et
des altérations unguéales subtiles (hyperkératose sous- ou péri-ungueale)
peuvent étre associées, sans avoir la sévérité de l'atteinte de la

pachyonychie congeénitale.
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c) Pachyonychie congénitale de Jadassohn-Lewandowsky
» Synonymes de pachyonychia congenita type |

e Symptdmes palmoplantaires : la KPP a une distribution focale en «filots»,

siégeant avant tout aux points d'appui et aux zones exposées au
frottement. Elle se manifeste habituellement dans I'enfance et elle est

plus marquée aux plantes. Elle est souvent associée a une hyperhidrose.

e Symptdmes associés ectodermaux : I'épaississement, la dyschromie et

I'nyperkératose sous-unguéale de la partie distale des ongles sont les
caractéristiques de la pachyonychie. Habituellement, elle est présente des
la naissance ou peu apres, mais des formes de révélation plus tardive
sont connues [65-86]. La pachyonychie congénitale type |1 est
accompagnee d'une kératose pilaire avec hélicotrichie, ainsi que d'une
leucokératose orale et trés rarement nasale, laryngée, oesophagienne ou
tympanale. Une perléche, une xérose cutanée et des Iésions verrugueuses
sur les coudes et les genoux sont fréquentes. L'association a une amylose
cutanée et a une hyperpigmentation a été décrite [89]. Des lésions
bulleuses peuvent se développer aux zones palmoplantaires apres

frottement ou pendant un traitement par rétinoides par voie systémique.
d) Pachyonychie congénitale de Jackson-Sertoli

» Synonyme de pachyonychie comngenitale de type Il ou pachyonychie

congenitale de jackson —lawler.

o Symptémes palmoplantaires : le tableau clinique ressemble, mais en plus

discret, a celui de la pachyonychie congénitale type I.
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e Symptémes associés ectodermaux : les altérations unguéales de la

pachyonychie congénitale type Il sont généralement moins séveres que
celles du type I. La différenciation des deux formes se fait par
I'appréciation des symptémes ectodermaux associes et par la détection
du défaut génétique. Par opposition au type I, on ne trouve pas de
leucokératose, mais de multiples kystes seébacés qui présentent de
nombreuses poussees inflammatoires. Des cheveux hélicoidaux et des
dents néonatales sont parfois présents et des variantes

oligosymptomatiques ont été decrites.
e) Syndrome de Howel-Evans
> Synonyme de KPP avec cancer de I"oesophage.

e Symptoémes palmoplantaires : la KPP se manifeste tardivement dans

I'enfance, voire dans 1’adolescence [38]. Elle se développe sur les zones

exposées au frottement, donc plutbt aux plantes gu'aux paumes.

e Symptdmes associés ectodermaux : kératose pilaire et leucokeratose
orale. Contrairement a la KPP focale en « flots », les ongles ne

présentent pas d’anomalie [83].

e Symptdmes associes non ectodermaux : le syndrome de Howel-Evans est

caractérisé par un risque accru des sujets atteints de développer un

cancer de I’oesophage [38,83].
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f) Syndrome de Richner-Hanhart
» Synonyme de Tyrosinemie de type Il

o Symptémes palmoplantaires : la KPP est présente dans 80% des cas. Elle

n'apparait qu'a partir de I'dge de 2 a 4 ans et elle est caractérisée par des
callosités circonscrites, douloureuses, surtout au niveau des points

d’appui. Une hyperhidrose palmo-plantaire est fréquemment associée.

— -

Photo 11 : Syndrome de Richner-Hanhart

e Symptdmes associés ectodermaux : dés les premiers mois de vie, des

ulcérations pseudoherpétiformes se développent sur la cornée (75% des
cas). Occasionnellement, on trouve une leucokératose de la muqueuse
orale [20].

e Symptémes associés non ectodermaux : la présence d'un retard mental

est moins fréequente (60% des cas) et d'une sévérité variable.
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1.3. Kératodermies palmoplantaires ponctuées
a) Kératodermie palmo-plantaire ponctuée
» Synonyme de syndrome de Davies-Colley.

e Symptémes palmoplantaires : la KPP ponctuée se manifeste dans la

plupart des cas entre I'age de 10 et 30 ans. Elle est caractérisée par
I'apparition  progressive de nombreuses kératoses localisées,
circonscrites, verrucoides des paumes et des plantes et sur la face
palmaire des doigts et des orteils. Elles sont d'une taille de 3 a 5 mm et
montrent par endroits une dépression centrale. Sur les plantes, les lésions
ont tendance a confluer, ayant ainsi un aspect plus diffus. Elles peuvent
ressembler & des verrues ou a des cors, mais on ne trouve ni saignement

ponctiforme ni concentration des hyperkératoses sur les points d'appuie.

Photo 12 : KPP ponctuée
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b) Acrokératoéelastoidose

» Synonyme de Costa.

o Symptémes palmoplantaires : cette KPP se développe avant I'age de 20

ans, surtout chez la femme noire. Les papules kératosiques sont ovales
ou polygonales, de couleur jaunatre translucide, et se localisent sur le
bord des paumes et des plantes. Elles ont un diametre de 1 a 3 mm et
possedent parfois une petite dépression centrale. Au centre des paumes et
des plantes, les lésions ont tendance a confluer, ayant ainsi un aspect
plus diffus. Une hyperhidrose palmo-plantaire est régulierement présente
[11].

Photo 13 : Papules hyperkératosiques disséminé dans la paume des mains

c) Hyperkératose focale acrale

e Symptémes palmoplantaires : les papules hyperkératosiques apparaissent

au cours des 20 premiéres années de vie et se localisent sur le bord des

paumes et des plantes ressemblant ainsi a I'Acrokératoélastoidose.
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Cependant, une hyperhidrose n'est pas observée. Les patients sont quasi

exclusivement des Noirs [17].

e Symptébmes associés ectodermaux : des lésions hyperkératosiques

peuvent étre présentes sur la face dorsale des articulations métacarpo- et

interphalangiennes.
d) Kératodermie palmo-plantaire épineuse

e Symptémes palmoplantaires : I'dge du début de la KPP épineuse est

variable (12 a 70 ans). L'image clinique, cependant, est caractéristique et
ne correspond pas a celle d'une porokératose. On note de toutes petites
Iésions filiformes d'un diamétre de 0,5 a 2 mm, fermes adhérentes. Les

Iésions se trouvent uniguement sur les paumes et les plantes.
III. Examens complémentaires

1. Ladérmoscopie

Examen simple indolore qui permet au dermatologue de visualiser la peau
en profondeur avec un trés fort grossiérement en supprimant les reflets de la
lumiere sur la peau, permet aussi de visualiser les parties de la peau invisibles a
I’ceil nu. Elle peut étre reliée a un appareil numérique, qui permet la prise de
cliché, ces derniers peuvent étre stockés dans un ordinateur et étre comparé a des

clichés antérieurement prise afin de surveiller I’évolution des 1ésions.
2. La photographie

La photographie des lésions est utile dans de nombreuses situations, elle
peut étre argentique ou, de plus en plus souvent numérique. Elle complete la

fiche d’observation, sert comme élément de surveillance.
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3. Prélévement bactériologique superficiel
Ils peuvent étre réalisés par grattage, ponction, écouvillonnage, ou frottis.
4. Examen mycologique

Les conditions requises pour la réalisation d’un examen mycologique : |l
doit étre fait si possible avant la mise en route de tout traitement antifongique ou
bien a distance si celui-ci a eté débuté, I’examen mycologique comporte deux
temps :

o L’examen direct du matériel prélevé . Cet examen en visualisant les
éléments fongiques presents dans le matériel prélevé confirme le

diagnostic d’infection fongique et peut orienter vers un type de mycose,

mais ne permet pas de nommer 1’espece responsable.
e La culture : Elle s’effectue sur les milieux gélosés de Sabouraud.
5. La biopsie cutanée

Une biopsie cutan¢e est réalisée quand 1’analyse sémiologique clinique est
insuffisante a porte un diagnostic de certitude, elle permet I’analyse histologique
de la lésion. Deux techniques de prélevement sont possibles :

e Le punch : est un emporte-piece comportant une lame cylindrique
circulaire qui permet d’obtenir une « carotte » de peau, souvent pratiqué

chez I’enfant car le temps d’intervention est tres réduit .

e La biopsie au bistouri : est plus classique ; elle s’effectue en éclipse,
réalisant un prélévement en quartier d’orange, une suture secondaire est
ici indispensable.

6. Etude ultra-structurale

La microscopie ¢lectronique permet 1’é¢tude des différents constituants
cutanés (voir choix du fixateur : glutaraldéhyde). Ainsi, les résultats obtenus a
partir de cette étude, sont résumés dans le tableau 4.

-67 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I'enfant

Tableau 4 : Les résultats de |I"étude ultra-structurale

Type de KPP

Histologie

KPP diffuses autosomigue dominante

\Vorner Acanthose et hyperkératose épidermolytique

Unna Acanthose et hyperkératose épidermolytique

Greiter Acanthose, hyperorthokératose

Camisa Hypergranulose et hyperkératose parakératosique particuliére avec
aplatissement retardé des kératinocytes et rétention de noyaux ronds [44]

Vohwinkel Acanthose, hyperkératose avec foyers parakératosique ,on trouve aucune
expression de la loricrine dans les noyaux des kératinocytes[44]

Olmsted Acanthose, papillomatose et hyperkératose ortho parakératosique avec
inclusion de gouttes lipidique dans la couche granuleuse,on trouve par
endroits des cellules claires qui montrent des tonofilaments sans
altération structurale en microscopie électronique[35]

Huriez Acanthose et hyperorthokératose,dans le derme ,il existe une scléropathie
avec fibrose, augmentation des vaisseaux et diminution des glandes
encrines et des fibres élastique .

Clouston Acanthose modéré, couche granuleuse normale et hyperkératose, parfois
avec petits foyers de parakératose[8].

KPP diffuses autosomiques récessives
Meleda Acanthose, hyperkeératose et discret infiltrat inflammatoire dermique

Papillon leféve

Acanthose et hyperkératose avec foyers parakératosique et discrets
infiltrats inflammatoires dermiques [33-36].

Schop_Schulz_Passarge

Hyperorthokératose[66]

Bureau_Barriére_Thomas

Hypergranulose papillomatose, hyperorthokératose et discret infiltrat
lymphohistocytaire papillaire[44]

KPP focales

KPP en Tlots

Acanthose, hypergranulose et hyperorthokératose sont les signes
histologiques constantes de cette KPP. Parfois une épidermolyse focale
est trouvee

Jadassoohn_Lewandowsky

Hyperkératose épidermolytique

Pachyonychie congénitale
Jackson _sertoli

Hyperkératose épidrmolytique

Howel Evans

Acanthose et hyperkératose

Richner_henhart

Hyperkeératose partiellement parakératosique, kératinocytes multinuclées
et dyskératose .la microscopie électronique met en évidence une
agrégation  perturbée de  tonofilaments et des inclusions
cytoplasmiques[81].

KPP ponctués

KPP ponctuée

Acanthose, hypergranulose et hyperorthokératose

Acrokératoélastoide

Acanthose et hyperorthokértose .la fragmentation des fibres élastiques
dermiques, appelée élastorrheux est spécifique de cette KPP [73].

Hyperkeratose focale acrale

Acanthose et hyperkeératose.fibres sans altération des fibres élastiques

KPP épineuse

L’épine kératosique correspond & une colonne d’hyperkératose
parakératosique, ressemblant aux «lamelles coronoides »des
porokératoses, mais se distinguant des derniéres ou vacuolisée [58].
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Autres examens

Mise en évidence avec une sérologie VDRL (venereal disease research
laboratory) et TPHA (Treponema pallidum haemagglutination assay).

Pour le diagnostic d'une maladie de Reiter, une infection des voies
urinaires ou une gastroentérite doivent étre identifiées.

L'examen direct du matériel préleve des sillons ou des lésions
croliteuses permet d'identifier les acariens, les ceufs ou les selles dans le
cadre d'une gale norvégienne.

Les carences hormonales ou nutritionnelles (déficit en zinc, en vitamine
A, vitamine D) sont objectivées par I'analyse des substances concernées
dans le sang.

I'analyse de la tyrosine et de la phénylalanine dans le sang est utile pour
la démarche diagnostique des KPP focales en « ilots » (syndrome de
Richner-Hanhart).

Une numération formule sanguine,
Un ionogramme
Concentration arsenical dans le sang.

dosage des hormones thyroidiennes : - T4, TSH et de certains anticorps
tel que :

Auto-anticorps antithyroperoxidase = AAC antiTPO et anti-anticorps
antithyroglobuline = AACantiTG.

rechercher une autre pathologie auto-immune :
+ Le diabéte insulinodépendant

+ Le lupus
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I. Causes des KPP héréditaires

Des mutations des genes codants pour des protéines essentielles pour

I’intégrité mécanique de la peau ont été découvertes dans 1’étiologie de certaines

KPP héréditaires, on les résume dans le tableau suivant.

Tableau 5 : Les causes des Kpp héréditaires

TYPE DE KPP

ETIOLOGIE

Mutation de la keratine 9(chromosome 17q12) altérant la région A

Vorner du domaine hélicoidal, motif de Il'initiation de I'hélice de cette
kératine [72].
Mutation de la région globulaire aminoterminalde la kératine 1

Unna impliquée dans le cross likage avec la loricrine dans I'enveloppe
cornée [21-73].

Greither inconnue
Mutation des genes de loricrine(chromosome 1g21,responsables

Camisa d’un changement de la phase de lecture carboxyterminale créant
ainsi une translocation.

Vohwinkel gggtation de la connexine 26 qui est une composante des jonctions

Olstmed inconnue

Huriez inconnue

Clouston Gene de la scielline

Meleda Homologue de I’antigéne Ly-6 dont les génes codants sont situés au
chromosome 8g24.3 [49-93]

Papillon Leféve inconnue

Syndrome de Schopf-Schulz-Passarge inconnue

Bureau —Barriere —Thomas inconnue
Mutation de la desmogliéne(chromosome 18ql2) et de la

KPP strige

desmoplakine(chromosome 6p21) [14]

KPP focale en ilots

Mutation des genes codants pour la kératine 16(chromosome 17q12)

Pachynoychie congénitale de
lewndowsky

jadassohn-

Mutation des génes des kératines K6a et kératine 16 [65]

Pachyonychie congenitale de jackson-sertoli

Mutation de génes des K6b, et K 17, qui sont exprimé dans les
assises suprabazales palmoplantaires, le lit unguéal , la gaine
folliculaire externe et le canal sébacé.

Howel-Evans

Le gene responsable se situe sur le chromosome 17g23-24.

Richner-Hanhart

Des mutations des génes de la thyrosine-aminotransferase hépatique
situés sur le chromosome 16¢22.1-q22.3

KPP ponctue

Une liaison aux génes des kératines sur le chromosome 12q et 17q a
été exclue

Acrokeratoelastoide

inconnue
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| KPP épineuse | inconnue

II. Causes des KPP acquis

1. Kératodermie palmo-plantaire mécanique

Les traumatismes mécaniques répetés peuvent induire la formation de
callosités douloureuses aux plantes. Elles représentent une réponse «protectrice»
de la peau qui se manifeste par une acanthose et une hyperkératose. Des troubles
orthopédiques ou le port de chaussures mal adaptées sont souvent la cause de la

modification progressive des points d'appui plantaires.

I

Photo 14 : KPP mécanique

2. Keératodermie palmoplantaire infectieuse
Mycose

La mycose est, parmi les causes de KPP, une des plus fréquentes. On
connait deux formes différentes de mycose palmo-plantaire : la forme
dyshidrosique aigué et la forme hyperkératosique chronique. La forme
dyshidrosique se caractérise par une eruption de veésicules dures, tendues,
enchassées dans I'épiderme, qui sont souvent groupées en placards de forme

arrondie, polycycliqgue ou serpigineuse sur une base érythémateuse.
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Typiquement, les vésicules au centre de la lésion sont érodées, faisant place au
développement d'une collerette squameuse ou de rhagades. La forme chronique
se présente sous l'aspect de placards érythématosquameux souvent
hyperkératosiques avec une atteinte en forme de « mocassin » qui inclut
I'atteinte de la plante et des bords latéraux des pieds. Au centre des Iésions, on
note souvent un aspect finement squameux de type dyshidrose lamellaire seche
ou farineux. Les éléments facilitant le diagnostic différentiel clinique sont
I'atteinte asymétrique, I'atteinte interdigitale, la dystrophie unguéale ou
I'nyperkératose sous-unguéale, soit les signes d'une infection aigué dans le sens
d'un bord marginé, parfois avec la présence de vésicules en périphérie. Un
examen mycologique direct met en éevidence des filaments et la culture un
dermatophyte. Le germe le plus souvent responsable est le Trichophyton

rubrum, suivit du Trichophyton mentagrophytes.
Verrues

Les verrues provoquées par les VPH causent souvent des KPP focales. On
note deux variétés qui siegent a la plante des pieds, dont la plus fréquente est la
myrmécie (VPH 1). Il s'agit d'une verrue endophytique profonde, souvent
douloureuse et unique. Elle posséde une surface a centre kératosique, avec des
points noiratres, entourés d'un épais anneau keratosique. Les verrues en «
mosaique » (VPH 2) sont des lésions superficielles, non douloureuses, souvent

multiples et constituent des Tlots multiples kératosiques de taille variable.
Syphilis stade |1

La syphilis secondaire induit des lésions palmoplantaires papuleuses et

rarement confluentes, souvent entourées d'une desquamation de type collerette
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kératosique, mais parfois également complétement recouvertes d'une

hyperkératose. La sérologie est fortement positive a ce stade.

Photo 15 : KPP Syphilitique

Maladie de Fiessinger-Leroy-Reiter (FLR)

La maladie de FLR est caractérisée par la triade arthrite, urétrite et
conjonctivite. Dans 10% des cas se développent des lésions papulopustuleuses,
puis squameuses, formant finalement des nappes kératosiques a contour circiné

sur les paumes et les plantes (keratoderma blenorrhagicum).

-74 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I'enfant

Photo 16: KPP due & la maladie de Reiter
Gale norvegienne

La gale norvégienne est la forme la plus étendue de scabiose. Elle survient
chez les sujets immunodéprimés. Elle est caractérisée par des crodtes épaisses,
brunatres et d'aspect poudreux prédominant aux paumes, aux coudes, aux

genoux et aux tibias.

Photo 17 : Kpp due a la gale norvégienne
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3. Kératodermie palmoplantaire médicamenteuse

Exceptionnellement, des médicaments peuvent provoquer une KPP. Cela a
été décrit pour les sels d'or, I'hydantoine, la mépacrine, la mexilétine,

I'alphaméthyldopa, I'hydroxyurée et la streptomycine.
4. Kératodermie palmo-plantaire arsenicale

On trouve des lésions kératosiques prédominant sur les paumes et les
plantes. Ce sont des lésions précancéreuses qui évoluent fréquemment vers des
carcinomes spinocellulaires. De plus, I'arsenic provoque des tumeurs malignes
hépatiques et pulmonaires. Une intoxication arsenicale se manifeste par une
polynévrite, des troubles digestifs, une asthénie et des macules hypo- ou
hyperpigmentées. Elle peut étre d'origine médicamenteuse (liqueur de Fowler),
professionnelle (vapeurs arsenicales chez les agriculteurs ou les ouvriers
industriels), alimentaire (eau, vin). Le diagnostic est confirmé par un dosage

d'arsenic dans les phaneres et dans les urines.
5. Kératodermie palmoplantaire hormonale
5.1. Kératodermie climatérigue de Haxthausen

Les plaques hyperkératosiques palmoplantaires sur les points d’appui. (se

voient chez les jeunes filles). La marche est souvent douloureuse.
5.2. Autres

D'autres troubles endocriniens sont parfois accompagnés d'une KPP :

phéochromocytome, insuffisance hypophysaire, diabéte.

6. Kératodermie palmo-plantaire circulatoire
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Les lymphoedemes chroniques peuvent étre responsables d'une

papillomatose et d'une hyperkératose touchant les pieds et les jambes.
7. Kératodermie palmo-plantaire paranéoplasique
7.1. Acrokeratose paranéoplasique de Bazex

Elle est caractérisée par des lésions érythématosquameuses et kératosiques
acrales aux mains, aux pieds, mais aussi aux oreilles et au du nez, et par des
lesions unguéales (onycholyse, hyperkératose sous-unguéale) presque toujours
induites par un cancer des voies aérodigestives supérieures (pharynx, larynx,

cesophage).
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7.2. Tripe palms

Certains carcinomes s'accompagnent de paumes a surface rugueuse
ressemblant aux tripes des vaches. Cette image est provoquée par
I'épaississement de I'épiderme et I'accentuation des dermatoglyphes
(pachydermatoglyphie). Cinquante pour cent des patients développent

simultanément une acanthosis nigricans.
7.3. Kératodermie palmo-plantaire et cancer

Des cas sporadiques montrent l'association d'une KPP d'aspect variable

(diffus, focal, ponctué, filiforme) a diverses tumeurs malignes
8. Keératodermie palmo-plantaire due au déficit en zinc

Les malabsorptions acquises de toute étiologie, une malnutrition (par
exemple aprés une alimentation parentérale a long terme sans substitution en
zinc) ou un défaut de transport du zinc dans le lait maternel peuvent induire un
deéficit en zinc. Celui-ci peut également étre di a une maladie autosomique
récessive, l'acrodermatite entéropathique, qui empéche I'absorption intestinale de
zinc. Le déficit se manifeste par des lésions érythématosquameuses
périorificielles et acrales, ainsi que par une alopécie diffuse, des altérations
unguéales, des paronychies, une photophobie et des diarrhées. L'élément

diagnostique est la diminution du taux de zinc sérique.
9. Keératose ponctuée idiopathique

Synonyme de porokératose plantaire discréte. Cette KPP acquise et rare se

manifeste dans l'adolescence ou a l'dage adulte par l'apparition de papules
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kératosiques (0,3 a 1 cm de diamétre) situées quasi exclusivement sur les points

d'appui plantaires. Les Iésions sont habituellement tres douloureuses.
10. Kératose ponctuée idiopathique des plis palmaires

Les papules hyperkératosiques sont localisées aux plis palmaires et
métacarpo- et interphalangiens. Elles apparaissent quasi exclusivement chez les
sujets de peau noire. Elles sont acquises et non familiales, plus fréquentes chez

les travailleurs manuels.
11. Kératodermies palmoplantaires associees a d'autres dermatoses
Ces dermatoses s’insinuent dans un cadre purement autoimmun :
11.1. Eczéma

Les eczémas se presentent au stade aigu par des lésions papulovésiculeuses
et dyshidrosiformes. Au stade chronique, des hyperkératoses seéches et des
rhagades douloureuses peuvent se developper. Pour les eczémas de contact
allergiques, l'anamnese révele souvent un agent en cause, relation qui est
confirmée par les tests épicutanés. Ces derniers restent toujours négatifs dans le
cadre des dermatites d'irritation, souvent observées sur les paumes sous un
aspect de lesions plutot seches et érythématosquameuses. L'eczéma atopique est
typiquement associé a une hyperlinéarité des paumes et des plantes ou a une
pulpite séche, mais il peut aussi se manifester par des lésions hyperkératosiques

palmoplantaires.
11.2. Psoriasis

En présence de placards érythématosquameux palmoplantaires bien
délimités, il convient de rechercher des lésions du méme type aux coudes, aux

genoux, dans la région lombaire ou des altérations unguéales évoquant un
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psoriasis. Le psoriasis pustuleux est une forme particuliére du psoriasis qui peut
étre généralisée (type Zumbusch), restreinte aux paumes et aux plantes (type
Barber) ou aux pulpes (type Hallopeau). Le diagnostic différentiel comprend les

mycoses, la maladie de FLR et la bactéride pustuleuse d'Andrews.

Photo 18 : Hyperkératose plantaire psoriasique
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Photo 19 : Hyperkeératose psoriasique pustuleuse

Photo 20 : Hyperkératose mixte

11.3. Lichen

Il peut se manifester par des lésions papuleuses kératosiques a périphérie

inflammatoire aux bords des mains et des pieds. Les éléments diagnostiques sont
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le prurit, I'atteinte unguéale avec ptérygion, ainsi que les Iésions lichéniennes du

tégument et des muqueuses.
11.4. Erythrodermies

Les érythrodermies d’origine auto immun peuvent s'accompagner de

lesions hyperkératosiques et de desquamation palmoplantaire.

-82 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I'enfant

III. Autres génodermatoses avec une kératodermie

palmoplantaire
1. Ichtyoses

e Transmission héréditaire : dépend du type d'ichtyose.

e Symptémes palmoplantaires : des paumes hyperlinéaires sont habituelles

au cours de l'ichtyose vulgaire autosomique dominante Elle peut aussi
étre associée a un eczéma atopique palmoplantaire hyperkeératosique.
Différentes formes d'ichtyoses congénitales comportent une KPP diffuse
avec ou sans eérytheme sous-jacent : érythrodermies congénitales
ichtyosiformes, ichtyoses lamellaires, ichtyoses hystrix de Curth-
Macklin, ichtyoses congeénitales complexes (trichothiodystrophie,

syndrome de Dorfmann).

Photo 21 : atteinte du visage (ichtyose)
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e Symptébmes associés ectodermaux : les ichtyoses sont un groupe

hétérogene de maladies caractérisees par une xerose cutanée avec
formation de squames d'aspect variable. Les formes d'ichtyoses présentes
des la naissance (ichtyoses congénitales) comportent une atteinte
généralisée parfois responsable d'une KPP, tandis que les ichtyoses
vulgaires, autosomigque dominante et récessive liée a I'X épargnent
généralement les paumes et les plantes. Les ichtyoses congénitales

peuvent étre accompagnées d'altérations unguéales et d'alopécie légeére.

e Symptdmes associés non ectodermaux : dans les ichtyoses congénitales

complexes, différents organes peuvent étre atteints.
o Histologie : selon le type d'ichtyose
2. Epidermolyse bulleuse simple (EBS)

e Transmission  héreditaire:  autosomique  dominante, rarement

autosomique récessive.

e Symptdmes palmoplantaires : le type herpétiforme de Dowling-Meara, le

type généralisé de Koebner et le type avec pigmentation en « mottes »

peuvent étre associés a une KPP focale ou diffuse.

e Symptdmes associés ectodermaux : I'EBS est un groupe de maladies

caracterisées par la tendance qu'a la peau a développer des bulles apres
un traumatisme mécanique mineur. L'dge du début est variable, les
formes graves étant présentes des la naissance. Les bulles guérissent sans

séquelles.
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Photo 22 : epidermolyse bulleuse héréditaire

e Histologie : bulles intra épidermiques suite a une cytolyse dans la couche

basale.

3. Dyskératose folliculaire

» Synonyme de maladie de Darier-White.

Transmission héréditaire : autosomique dominante, liee au

chromosome 12g24.1.

Symptomes palmoplantaires : les paumes et les plantes sont le siege de

petites lésions kératosiques qui entrainent une interruption du

microrelief cutané.

Symptdmes associés ectodermaux : la dyskeératose folliculaire est une

maladie qui se manifeste dans I'enfance ou dans l'adolescence. Elle est
caractérisée par des papules kératosiques et brunatres, souvent
confluentes, qui touchent les régions séborrhéiques. Sur le dos des
mains et des pieds se trouvent souvent des papules ressemblant a des
verrues planes. Les ongles sont régulierement altérés : stries
longitudinales, fragilité accrue, hyperkératose ou épaississement sous-
unguéal. De petites papules blanchatres peuvent étre présentes sur la

mugueuse orale.
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Acrokératose verruciforme

Transmission héréditaire: autosomique dominante.

Symptdmes palmoplantaires cette génodermatose débute dans

I'adolescence et se présente par l'apparition de papules ressemblant a
des verrues planes. Les paumes et les plantes ne sont pas souvent

atteintes.

Symptémes associés ectodermaux: les lésions se trouvent de préférence

sur le dos des mains et des pieds, aux avant-bras, aux coudes et aux

genoux.
Erythrokeratodermies

Transmission héréditaire: autosomique dominante.

Symptdmes palmoplantaires : I'érythrokératodermie variable de Mendes

da Costa (EKV) et I'érythrokératodermie progressive symétrique de
Gottron (EPS) peuvent étre accompagnées d'une KPP diffuse

érythémateuse.

Symptdmes associés ectodermaux : I'EKV est présente a la naissance ou

se manifeste dans la premiere année de vie. Elle est caractérisée par des
macules érythémateuses récidivantes transitoires a bords irréguliers.
Les patients développent aussi des plaques keératosiques brunatres
persistantes. Les deux types de lésions se localisent aux extrémites, au
tronc, aux fesses et au visage. Des plaques psoriasiformes peuvent se
trouver aux coudes et aux genoux. L'EPS se manifeste dans la premiere
année de vie et montre des plaques érythématosquameuses a

distribution symeétrique sur les extréemités, les épaules, les fesses et le
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visage, épargnant généralement le tronc. Cependant, des macules
érythémateuses transitoires ne font pas partie du tableau clinique. Une
variante rare, I'érythrokératodermie en « cocardes », caractérisée par
des lésions annulaires transitoires avec desquamation centrale, n'est pas

associee a une KPP.
PITYRIASIS rubra pilaire PRP (forme familiale)

Transmission héréditaire : autosomique dominante.

Symptdmes palmoplantaires : les paumes et les plantes sont le siége

d'un érytheme kératosique et de fissures douloureuses.

Symptomes associés ectodermaux : la forme familiale de la PRP est

plus rare et moins grave que la forme acquise. Un érytheme kératosique
orangé et des papules folliculaires kératosiques confluentes se
développent sur le tronc, le cuir chevelu et la face d'extension des

membres.
DERMATOPATHIE pigmentée réticulaire

Transmission héréditaire: autosomique dominante.

Symptdmes palmoplantaires : la KPP n'est pas toujours présente. Elle

est diffuse, par endroits ponctuée.

Symptomes associés ectodermaux : la triade caractérisant cette entité

consiste en une pigmentation réticulée, une alopécie légére non
cicatricielle des cheveux, sourcils, poils axillaires et pubiens, ainsi que
des anomalies ungueéales (fragilité accrue, stries longitudinales ou

dystrophie). La pigmentation réticulaire peut toucher le corps entier
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(paumes et plantes incluses), mais prédomine sur le tronc. Elle apparait
dans les deux premiéres années de vie et, contrairement au syndrome de
Naegeli-Franceschetti-Jadassohn, n'a pas tendance a régresser. D'autres
symptémes de fréquence variable ont été décrits dans la littérature :
hypohidrose, hyperhidrose, adermatoglyphie, pigmentation des
mugueuses orales et conjonctivales, formation répétitive de bulles sur le
dos des mains et des avant-bras sans séquelles cicatricielles, taches

superficielles sur la cornée et forte pigmentation de 1’aréole.
SYNDROME de Naegeli-Franceschetti-Jadassohn

Transmission héréditaire : autosomique dominante.

Symptdmes palmoplantaires : La KPP est d'aspect variable. Les Iésions

peuvent étre focales, striees ou radiaires et/ou diffuses, parfois méme

absentes. La KPP débute entre I'dge de 1 a 10 ans.

Symptdmes associés ectodermaux : Parfois, les nouveau-nés atteints de

cette maladie développent des lésions bulleuses palmoplantaires
transitoires a quelques jours de vie. Ces lésions guérissent sans
séquelles et ne récidivent pas. Régulierement, d'autres anomalies
ectodermales sont associees a ce syndrome : hypo- ou aplasie des
dermatoglyphes, altérations unguéales (mal alignement des ongles des
grands orteils, onycholyse, hyperkératose sous-unguéale) et anomalie
de I'émail dentaire suivie de la perte prématurée des dents.
Habituellement, les patients souffrent d'une hypohidrose généralisée de
gravité variable, responsable d'une intolérance a l'effort et parfois d'un
collapsus. La pigmentation réticulée ou en « mottes », caractéristique

du syndrome, prédomine sur le tronc et le cou, mais peut aussi toucher
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le visage et les membres. Elle se développe sans phase inflammatoire
entre un age de quelques mois et 6 ans, et elle a tendance a régresser a

un age plus avance.
SYNDROME de Weary
Synonyme: acrokératose poikilodermique bulleuse et héréditaire.

Transmission héréditaire : autosomique dominante.

Symptomes palmoplantaires : la KPP d'aspect focal en « ilots » n'est

présente que dans 60% des cas. Elle peut apparaitre chez le nourrisson,

mais ne se manifeste habituellement qu'apres la puberté.

Symptomes associés ectodermaux: la différenciation entre les

syndromes de Weary et de Kindler n'est pas encore résolue, certains
travaux suggérant leur identité. Les deux syndromes sont caractérisés
par la formation de bulles chez I'enfant, I'apparition progressive d'une
poikilodermie et parfois d'une KPP. Les lésions bulleuses du syndrome
de Weary ne sont habituellement pas congénitales, mais apparaissent
plutdt dans les six premiers mois de vie [9]. Elles s'estompent dans
I'enfance ou l'adolescence. La dyschromie poikilodermique se
développe précocement dans la premiere année de vie au fur et a
mesure que I'épidermolyse diminue. Elle est caractérisée par des
macules hyperpigmentées, par endroits réticulées, sur I'ensemble du
corps, s'accentuant dans les grands plis et epargnant en géneral le
visage. L'atrophie cutanée et la présence de télangiectasies sont moins

prononceées que dans le syndrome de Kindler [21]. Des papules planes
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10.

verruqueuses se trouvent sur le dos des mains et des pieds, des

poignets, des chevilles, des coudes et des genoux.
SYNDROME de Kindler

Transmission héréditaire: autosomique récessive, mais d'autres modes

de transmission héréditaire sont possibles.

Symptémes palmoplantaires : la KPP d'aspect diffus ou focal en « flots

» est un symptéme variable de ce syndrome.

Symptdmes associés ectodermaux : contrairement au syndrome de

Weary, on ne trouve pas de lésions verruqueuses. Les lésions bulleuses
se développent deés les premiers jours de vie. Une photosensibilité est
fréquente la formation de bulles augmente en été et un érytheme se
développe sur la peau photoexposée. L'apparition des bulles devient
moins fréquente dans l'enfance. La poikilodermie se développe entre
I'age de 1 et 5 ans. Elle commence et prédomine sur le visage et le cou.
L'atrophie cutanée est trés prononcée, provoquant un aspect ridé de la
peau qui est particulierement fine et fragile sur le dos des mains et des
pieds. Le syndrome de Kindler présente plusieurs signes inconstants :
sténose anale, urétrale ou oesophagienne, hypertrophie et saignement
des gencives, ectropion de la paupiére inférieure, fusion de la base des

doigts et des orteils et leucokératose.
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11. Dyskeératose congénitale

» Synonyme de syndrome de Zinsser-Cole-Engman.

Transmission héréditaire : récessive, liée a I'Xg28 dans la plupart des

cas, mais aussi autosomigque dominante et récessive.
Symptdmes palmoplantaires : une KPP diffuse est présente dans

environ 70% des cas. Elle est parfois érythémateuse et associée a une
hyperhidrose ou a des bulles d'origine mécanique.
Symptomes associés ectodermaux : la maladie est caractérisée par la

triade  poikilodermie, onychodystrophie et leucoplasie. La
poikilodermie commence dans les dix premieres années de la vie par
des hyper- et hypopigmentations provoquant un dessin réticulaire
prédominant sur le visage, le cou, le tronc et la partie supérieure des
membres. L'atrophie, parfois avec une disparition des dermatoglyphes,
et les télangiectasies se manifestent plus tardivement. Les leucoplasies
de la muqueuse orale, mais aussi de la muqueuse génitale, intestinale et
urétrale, apparaissent dans la deuxiéme decennie. Les ongles sont
amincis, dystrophiques et il se forme parfois un ptérygion. Une alopécie
diffuse touchant parfois les paupiéres et les cils peut étre associée, ainsi
que des anomalies dentaires (défaut de I'émail, malposition des dents)
et une atrésie du canal lacrymal.

Symptdmes associeés non ectodermaux : insuffisance médullaire avec

pancytopénie dans environ 50% des cas. Les patients ont un risque
accru de développer des néoplasies malignes (carcinomes
spinocellulaires dans les leucoplasies ou dans la peau atrophique,
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12.

13.

carcinomes gastro-intestinaux). Un retard mental ou un hypogonadisme
peuvent étre associes.

Syndrome de Gorlin

Synonyme du syndrome des hamartomes basocellulaires multiples.

Transmission héréditaire : autosomique dominante, liée au

chromosome 9g22.3.

Symptémes palmoplantaires : la KPP, présente dans 80 a 90% des cas,

est caractéerisée par de multiples dépressions ponctiformes.

Symptdmes associés ectodermaux : le syndrome de Gorlin est une

maladie caractérisée par l'apparition précoce de carcinomes

basocellulaires multiples dés la puberté.

Symptdémes associés non ectodermaux : le signe diagnostique clé est la

calcification de la faux du cerveau, présente dans 100% des cas. Des
kystes odontogéniques touchant la machoire sont frequents. D'autres
anomalies osseuses peuvent étre observées : cOtes bifides,
macrocéphalie avec bosse frontale, hypertélorisme, anomalies
vertéebrales. Différentes tumeurs se développent plus fréqguemment que
dans la population normale, par exemple les médulloblastomes et les

fibromes ovariens et cardiaques.
Syndrome de Cowden
Synonyme du syndrome des hamartomes multiples.

Transmission héréditaire : autosomique dominante, liee au

chromosome 10g22-23.
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14,

Symptémes palmoplantaires : la KPP ponctuée est habituellement

observée des l'enfance. Sur le dos des mains et sur les extrémités, on

trouve souvent des lésions verrugqueuses.

Symptémes associés ectodermaux : le syndrome de Cowden est

caractérisé par l'apparition de multiples tumeurs bénignes cutanées :

tricholemmomes faciaux, fibromes oraux et cutanes ( lipomes).

Symptémes associés non ectodermaux : régulierement, on découvre des

tumeurs benignes dans d'autres organes : polypes gastro-intestinaux,
fibroadénomes du sein, adénomes de la thyroide. De plus, les patients
ont une forte prédisposition a des tumeurs malignes (cancer
galactophorique du sein et cancer de la thyroide). Souvent, les patients
présentent une macrocéphalie et un retard mental léger ou modéré.
Parfois ils developpent des hamartomes cérebelleux avec augmentation
de la pression intracranienne et des épilepsies (phénotype de Lhermitte-

Duclos).
Epidermodysplasie verruciforme
Synonyme de la maladie de Lewandowsky-Lutz.

Transmission héréditaire : autosomique récessive.

Symptdmes palmoplantaires : sur les paumes et les plantes, les Iésions

provoguent une KPP papuleuse.

Symptdmes associés ectodermaux : I'épidermodysplasie verruciforme

est une maladie qui entraine une susceptibilité des patients a développer
des verrues planes disséminées au visage, aux extrémités, et moins

souvent au tronc. Différents types de virus de la famille des papillomes
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15.

humains (VPH) ont été isolés dans les lésions, certains ayant un
potentiel oncogene. Les patients sont prédisposes a développer des

carcinomes spinocellulaires dans les lésions.
POROKERATOSE plantaire, palmaire et disséminée (PPPD)

Transmission héréditaire : autosomique dominante.

Symptomes palmoplantaires : la PPPD est une variante rare des

porokératoses. La maladie se manifeste dans la deuxiéeme décennie par
des lésions ponctuées keératosiques, de 1 a 4 mm de diametre aux

paumes et aux plantes.

Symptdmes associés ectodermaux : dans un deuxieme temps, la maladie

s'étend aux extrémités, au tronc et au cou, en formant des lésions
legérement papuleuses, de 2 a 10 mm de diametre, dont les bords sont
surelevés et kératosiques . Les patients présentent un risque accru de
développer des carcinomes spinocellulaires dans les lésions

porokeératosiques.
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Ils se portent essentiellement avec :

1) Syndrome de Sézary : Forme cutanée de lymphome des cellules T se
manifestant par un érythroderme exfoliatif généralisé, un prurit intense, une
lymphadénopathie  périphérique ainsi que des cellules mononuclées
hyperchromatiques anormales que I'on retrouve sur la peau, dans les ganglions

lymphatiques et la circulation périphérique (cellules de Sézary) [17].

2) Progeria adulte : Vieillissement prématuré¢ de [D’enfant [2] .Cette
pathologie est transmise par trait autosomal récessif et essentiellement
caractérisée par des modifications sclérodermiques cutanées (touchant plus
particulierement les membres), des cataractes, des calcifications sous-cutanées,
une atrophie musculaire, une tendance au diabete sucré, un visage vieilli, une

calvitie et un taux d'incidence élevé des pathologies néoplasiques .

3) Eczéma hyperkératoide avec fissure des mains et des pieds: Forme
d'eczéma caracteérisee par des lésions, squameuses, fissurées et
hyperkératosiques de la paume des mains et / ou la plante des pieds. L'étiologie
de cette pathologie est inconnue. Celle-ci suit un cours chronique et peut s'avérer

extrémement réfractaire au traitement.

4) Palmoplantar psoriasis: Forme localisee de psoriasis survenant sur la
paume des mains et la plante des pieds et caractérisee par des plaques
érythémateuses et squameuses. Les lésions sont partiellement fissurées et

craquelées. Les bords sont bien définis.

5) Pachhyonychie congénital [26] : Affection autosomique dominantes
caractérisée par un épaississement des ongles des mains et des pieds. Les

patients des la petite enfance présentent une hypertrophie et une décoloration
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jaune-brun des ongles associées dans certains cas, a une hyperkératose. Une
kératodermie palmo plantaire en ilot est fréquemment associée ainsi qu’une

kératose folliculaire disséminée une leucokératose buccale et une hyperhidrose.

6) Syphilis tertiaire [12]: Le troisieme stade de la syphilis se développe
environ 3 & 5 ans apres l'infection primaire et reste exceptionnel chez 1’enfant
Les lésions cutanées peuvent se présenter sous forme de syphilides tubéreux qui
sont des papules arquées, groupées, de couleur rouge-brun régressant au centre
avec une atrophie comme séquelle puis progressant sur la périphérie pour finir

en syphilides tubéro-serpigineuses.

Des nodules gommeux, rouge vif ou brun-rouge, parfois ulcératifs, peuvent
se développer sous la peau, sur les muscles, le perioste ou méme les 0s. On peut
les retrouver sur le front, le cuir chevelu, les lévres, la langue, I'appareil génital
ou toute autre partie du corps. lls régressent en laissant comme séquelles des
cicatrices lisses aprés destruction étendue des tissus. Cette pathologie peut
¢galement toucher certains organes internes tels les yeux, le cceur, le foie, les

poumons ou le cerveau.

7) Lichen plan [1] : Exceptionnel pendant la petite enfance et relativement
rare avant la puberté, le lichen plan est une affection de cause inconnue, définie
par la présence de petites papules brillantes polygonales prurigineuse de teinte
violine dont I’histologie caractéristique montre un infiltrat dermique mononuclé
qui « leche la membrane basale » est associé a des altérations vacuolaires de la
couche basale de 1’épiderme. Evoluant de fagon capricieuse des récidives sont

possibles.
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8) Dyskératose congénitale : familiale tres rare associant
leucomélanodermie, kératodermie palmoplantaire dystrophie unguéale et
leucokératose buccale précancéreuse. Le pronostic est 1i¢ a 1’atteinte
hématologique avec pancytopénie liée a une insuffisance médullaire. L'épiderme
présente une hyperpigmentation réticulée touchant les zones de flexion et, plus
particulierement, le cou, les creux axillaires ainsi que la partie supérieure et
intérieure des cuisses. Cette pathologie s'accompagne fréguemment d'une
dystrophie unguéale progressive avec bordure longitudinale et I'on retrouve
egalement des taches blanches surélevées dans la cavité buccale. La Dyskératose
congénitale se transmet sur un mode récessif li¢ a I’X mais des formes
dominantes ont été rapportées. Un risque plus important de malignité a ete
rapporté (Il s'agit généralement de carcinomes spinocellulaires que I'on retrouve
aux sites leucoplasiques des muqueuses). La plupart des déces dans la forme de
cette pathologie liee a I'X resultent de complications hématologiques ou

malignes.

9) Poikilodermie congénitale héreditaire[5] : a transmission autosomique
dominante associant des bulles non traumatiques et des papules kératosiques qui
se développent sur les mains, les coudes, les genoux et les pieds, associée a une
atrophie cutanée et une pigmentation maculaire ou réticulée. Les bulles tendent a
régresser durant I'enfance alors que les autres symptémes cutanés apparaissent
graduellement et persistent chez l'adulte. Certains auteurs établissent une
distinction entre la poikilodermie heréditaire acrokératosique de Weary et celle
de Kindler alors que d'autres les classent simplement comme variantes de la

méme pathologie.
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10) Warts [87] : Tumeur papillomateuse bénigne, cutanée ou muqueuse,
fréguente, contagieuses et autoinoculable, due a un papilloma virus responsable
d’une hyperplasie épithéliale bénigne. Caractérisée par des verrues précoces
généralement rondes, discretes, couleur chair et de la taille d'une téte d'épingle
évoluant en lésions plus importantes jaunatres, gris-noires ou brunes dont la
surface papillomateuse est dure. Ces verrues se disséminent par contact direct ou
indirect. L'inoculation du virus étant facilitée par les traumatismes locaux, la
plupart des verrues sont détectées sur les doigts, les mains, le coudes, les plis
périonychiaux ou la plante des pieds. Elles se remarquent chez les patients de

tous ages mais se produisent généeralement durant I'enfance ou I'adolescence.

11) Pityriasis tubra pilaris devergie : Affection dermatologique chronique
qui peut toucher le grand enfant, caractérisée par des papules cornées
folliculaires donnant un aspect rapeux au revétement cutané du tronc, des coudes
et des genoux ; parfois psoriasiformes associées a une kératodermie
palmoplantaire dont la couleur orange est €vocatrice 1’étiologie est inconnue et

I’évolution capricieuse

12) Myobactériose cutaneé atypique [89]: Infection transmise par les
mycobactéries non tuberculigues. La lymphadénite cervicale est la forme la plus
fréquente de cette infection chez les enfants de moins de cing ans. Cette
infection étant chronique, la peau recouvrant le nodule infecté est induré et
présente une teinte sombre a pourpre. Les mycobactéries atypiques (bacilles
tuberculoides) comprennent : M. kansasii (Kansas), M. marinum, M.
scrofulaceum, M. flavescens, M. gordonae, M. obuense, M. gilvum, M. duvali,
M. szulgai, M. intracellulare, M. xenopi (littorale), M. ulcerans, M. buruli, M.

terrae, M. fortuitum (minetti, giae), M. chel
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13) Chromoblastocytome : Infection cutanée fongique chronique
provoquée par plusieurs espéces de phialophora ou cladosporium qui sont des
champignons noirs du sol et des bois des zones tropicales. L'infection se
transmet généralement par un traumatisme cutaneé, par exemple, une éraflure
provoquée par une écharde de bois. Elle se caractérise par des papules
squameuses le plus souvent sur les pieds, les jambes, les bras et cou qui
s'agrandissent pour former des plaques verruqueuses puis, finalement, des
masses hyperkératosiques. Les Iésions sont généralement indolores a moins que
des infections secondaires ne viennent provoquer des démangeaisons et une

douleur.

14) Lupus vulgaris verrucosus [14].
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I. Diagnostic prénatal

Le diagnostic prénatal des dermatoses génétiques repose sur des
préléevements feetaux qui procurent des informations biologiques a propos du
génome (ADN extrait des villosités choriales), du phénotype biologique (dosage
d’une enzyme dans le liquide amniotique, biopsie de peau feetale). Parfois, le
diagnostic repose sur 1’échographie qui donne accés au phénotype

morphologique du feetus.
1. Moyens du diagnostic
1.1. Prélevement des villosités choriales

Le prélevement de villosités choriales s’effectue entre 10 et 13 semaines de

grossesse.
1.2. Amniocentese

L’amniocentése demeure la méthode de diagnostic prénatal la plus utilisée.
Classiguement pratiquée a partir de la quinzieme semaine de grossesse, elle
permet I’étude des cellules (amniocytes) et du liquide amniotique. L’ADN foetal
peut étre isolé des amniocytes apres culture cellulaire. L’amniocentése permet

une étude biochimique optimale (activité enzymatique, dosage de métabolites).
1.3. Biopsie de peau feetale

La biopsie de peau feetale est réalisée au cours du deuxieme trimestre de la
grossesse (15e a 20e semaine), au niveau palmaire et plantaire .Trois ou quatre
biopsies de 1 & 2 mm chacune suffisent. Un échantillon de liquide amniotique
est systématiquement prélevé. Le début variable et le développement tardif de

kératinisation (24 semaines de gestation) ont rendu difficile I’interprétation de la
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biopsic  cutanée foetale. Elle permet de réaliser des  études
immunohistochimiques ou études enzymatiques. (tyrosine

aminotransferase,cathepsine).
1.4. Préléevement de sang foetal

Cette méthode s’applique a partir de la dix-huitieme semaine de grossesse.
Elle consiste a ponctionner la veine ombilicale et a recueillir un échantillon de 2

a 4 ml de sang.
1.5. Examens morphologiques

o Echographie feetale : L’échographie reste, en pratique, le principal outil

clinique d’exploration du feetus humain.

e IRM anténatale : Cet examen non invasif peut étre pratiqué a partir du
deuxieme trimestre de la grossesse. En dermatologie, son indication
principale est la caractérisation des dysraphismes fermés révélés par une
anomalie du revétement cutané de découverte échographique fortuite.
Une IRM cérébrale anténatale, a la recherche de [I’association

dermatologique et neuronale.
1.6. Approche moléculaire

Cette approche, la plus fréquemment utilisée, repose sur I’exploration de
régions spécifiques du génome feetal avec les méthodes de la biologie
moléculaire. Deux types d’approche sont possibles, le diagnostic direct ou
indirect. Le diagnostic direct ne s’applique qu’aux maladies génétiques dont le
gene est identifi¢ et pour lesquelles ’anomalie moléculaire est caractérisée dans

la famille concernée. L’anomalie est alors spécifiquement recherchée sur I’ADN
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feetal. Le tableau 6 résume les principales maladies a expression cutanée dont le

gene est identifié.

Tableau 6 : Classification de la K pp selon les anomalies moléculaire [83,45]

Protéines mutée kpp Anomalie spécifique
Kpp epidermolytique et non K1 et K9
epidermolytique

kératines : __

Pachyonychie congenital de type 1 K6a/16
Pachyonychie congénital de type K6b/ 17
o Syndrome de vohwenkel
Loricrine

Kératodermie de type loricrine

Desmosomale

KPPS striée 1

Desmogleine 1

KPPS striée 2

Desmoplakine

KPPE striée ,cheveux laineux et

cardiomyopathie dilatée

Desmoplakine

Maladie de Naxos

Plakoglobine

Syndrome de Howel-Evans

Jonctions lacunaires

Syndrome de Vohwinkel

Connexine 26

Syndrome de clouston

Connexine 30

Erytrokeratodermie variable

Connexine 31

enzymatique

Syndrome de papillon lefeve

Cathepsine ¢

Syndrome Richner-hanhart

Tyrosine

aminotransferase

Secrétée

Maladie de Meleda

SLURP-1

KPPS : kératodermie palmoplantaire striée,
KPPE : kératodermie palmoplantaire epidermolytique
KPNE : kératodermie palmoplantaire non epidermolytique
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SLURP : protéine 1 lié a LY-6A/PAR secrétée par les mammiféres.
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2. Traitement médical
2.1. Principe
On doit comprendre la nature chronique et la difficulté du traitement.

L’¢état général des patients atteints est bon mais les modifications cutanées

sont parfois tellement séveéres et leur prise en charge est tellement difficile. .

Seul un traitement symptomatique suspensif sera possible. En effet
I’origine génétique de la maladie ne permet pas de traitement étiologique pour

I’instant. Or les formes acquises sont curables selon I’étiologie et 1’agent causal.
2.2. Traitement étiologiques

Le traitement des KPP acquises est, a chaque fois que cela possible, est
étiologique, tentant d'éliminer les facteurs déclenchants ou de traiter la maladie

sous-jacente.

e Kpp mécanique : Le traitement symptomatique comporte I'application

d'onguents kératectomies contenant de l'acide salicylique ou de l'urée
sous pansement occlusif, ainsi que le parage mécanique. Dans un
deuxiéme temps, il est essentiel d'écarter les facteurs provoquant la
surcharge mecanique de la peau. Le port de chaussures ou de semelles
adaptées et méme des ostéotomies sélectives peuvent alors se révéler

nécessaires.

e Mycoses palmoplantaire : Un traitement systémique par la terbinafine

ou par les dérives azotés est souvent indiqué.
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e Verrues : Il existe un grand nombre d'approches thérapeutiques : un
choix de divers traitements topiques contenant des kératolytiques et des
cytostatiques (plus efficaces sous pansement occlusif), la cryothérapie
par azote liquide, I'électrocoagulation, le laser CO,, le laser a colorant
pulsé, la chirurgie et, en dernier recours mais tres efficace, l'injection

intra lésionnelle de bléomycine.

o Syphilis stade 11 : Elle est traitée par des injections intramusculaires de

benzathine-pénicilline G (2,4 millions Ul (unités internationales) en
intramusculaire par semaine pendant 1 a 3 semaines). En cas d'allergie a

la penicilline, les macrolides ou les tétracyclines peuvent étre utilises.

e Maladie de Feissnger Leroy Reiter : L'infection urétrale ou entérale

(Chlamydia, Yersinia, etc.) doit étre traitée par des antibiotiques. Les
anti-inflammatoires non steroidiens ou la corticothérapie générale sont
indiqués en cas darthrites. Parfois, la gravité des manifestations

nécessite un traitement par méthotrexate, acitrétine ou ciclosporine.

e Gale norvégienne: Le traitement de choix est l'ivermectine per os,

associé aux applications de topiques puissants tels que le benzoate de
benzyle, le perméthrine ou [I'hexachlorocyclohexane. 1l est utile
d'appliquer des keératolytiques pour enlever les crodtes infestées de

parasites.

e Keratoderma climacteriam de haxthausen [45]: Une substitution

hormonale est préférable au traitement par acitrétine qui s'est aussi

révélée efficace.
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e Hypothyroidie: La substitution hormonale est suivie par une

amélioration rapide de I'affection.

e Richner hanbart: Un régime alimentaire a faible teneur en

phénylalanine donne de bons résultats.

o Kératodermie palmoplantaire par déficit au zinc : La substitution en

zinc entraine une amélioration rapide des manifestations cliniques.

A l'exception du syndrome de Richner-Hanhart, le traitement étiologique
des KPP héréditaires et des génodermatoses associées a une KPP est

actuellement impossible.
2.3. Traitement symptomatique

2.3.1. Traitement symptomatique local

L'application de préparations kératolytiques et hydratantes et le parage
mécanique sont la base du traitement local des KPP. L'utilisation de préparations
sous occlusion plastique durant la nuit peut accélérer considérablement le

ramollissement des lésions.
e Acide salicylique [3, 4, 29,59, 77]

L'acide salicylique de 5 a 10%: est naturellement synthétisé par certains
végétaux, on le retrouve normalement dans les fruits, sous forme estérifié de
salicylate de méthyle. Cet agent diminue le cholestérol sulfotransférase et
influence 1’équilibre des lipides de la couche cornée. Il a une action

bactériostatique, fongicide et photo protectrice.
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Schéma 9 : Représentation de I"acide salicylique

En principe, les préparations de 5 a 30% d’acide salicylique sont bien
tolérées. Un pansement occlusif peut favoriser la pénétration. A plus forte
concentration, une irritation ou une allergie chez des sujets sensibilisés aux
salicylates sont possibles. Chez les petits enfants, il y a un risque d’intoxication
salicylée pour cause de résorption systémique. Une intoxication salicylée se

manifeste par une hyperpnee et des vomissements.
e Acide alpha hydrox carboxylique [45]

Les alpha-hydroxy-acides sont aussi appelés acides de fruits parce qu'ils
sont tres répandus dans le régne vegétal : acide tartrique (raisin), acide
ascorbique (agrumes). Mais ils peuvent avoir d'autres origines comme l'acide
glycolique (canne a sucre) ou l'acide lactique (lait fermenté).A plus faible
concentration, ils provoquent une exfoliation en éliminant les cellules mortes de
I'épiderme. Les cellules jeunes sont alors stimulées et leur renouvellement
acceléré. La peau devient plus douce, plus souple, plus tonique. Les A.H.A.
activent également la synthése du collagene dans le derme, restaurent I'effet
barriere de la peau par activation des lipides de la couche cornée et contribuent
ainsi a I'hydratation de la peau. Les A.H.A. les plus couramment employés sont :
acide glycolique, lactique, malique, tartrique, citrique, gluconique, mandélique,
pyruvique, ascorbique, tartronique, hydroxybutirique. Ils sont utilisés pour leurs
propriétés exfoliantes, hydratantes, clarifiantes et regénératrices.
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eUrée [45]

L’urée, a forte concentration, est capable de dénaturer et de solubiliser les
protéines et ainsi un réel effet kératolytique. Elle améliore I’hydratation et
augmente la desquamation. De plus, cette substance est antiprurigineuse et
antibactérienne. Les formes commercialisées existent a des concentrations de 10
a 50% Un grand avantage de 1’urée est que cette substance n’est pas toxique par
voie percutanée et ne provoque pas d’allergie. Elle peut parfois causer des
sensations de brilure ou de picotement lors de I’application. Comme 1’urée est
trés bien tolérée et n’a que peu d’effets secondaires, c’est un traitement tres bien

adapté aux petits enfants.
e Antifongique [19]

Les plaques hyperkératosiques palmoplantaires présentent un terrain idéal
pour une colonisation par des dermatophytes ou des levures. Cette surinfection

doit étre traitée par des antifongiques.
eVitamine D

La vitamine D3 et ses dérivés ne sont que rarement utilisés pour le

traitement des Kératodermies palmoplantaires.

2.3.2. Traitement symptomatique systémique

Les dérivés de I'acide rétinoique comme I'acitrétine (0,2 a 0,5 mg/kg/j) sont

tres efficaces pour le traitement des KPP.
a) Effets biologiques

Les rétinoides peuvent, en effet, moduler I’expression de protéines

impliquées dans la différenciation épidermique. Au niveau cutang, les effets des
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rétinoides résultent de ’activation de génes codants pour plusieurs protéines
épidermiques, ce qui se traduit par de nombreux effets moléculaires et

pharmacologiques, parmi lesquels nous reléverons :

— La modulation des filaments intermédiaires de kératines : certaines
kératines pouvant étre induites, d’autres inhibées avec pour
conséquence une diminution de la cohésion des kératinocytes et des

cornéocytes, conduisant ainsi a I’effet kératolytique des rétinoides [64].

= La synthése d’involucrine, de loricrine et de transglutaminase
kératinocytaire : protéines précurseurs pour la formation de I’enveloppe
cornee, et la formation de filaggrine qui constitue la matrice protéique

de la cellule cornée en agrégeant les filaments de kératine [75].

= L’augmentation de [’épaisseur épidermique associée a celle de la

couche granuleuse [32].

= Un r6le anti-inflammatoire par stimulation des lymphocytes T et des
cellules de Langerhans et par inhibition du chimiotactisme des

polynucléaires neutrophiles et éosinophiles [45].
b) Effets secondaires des rétinoides [78,56]

La plupart de ces effets dépendent de la dose administrée et de la durée de
traitement. 1l convient de distinguer les effets secondaires muco-cutanés, des

effets extra-cutanés et biologiques.

Sur le plan muco-cutané, les effets indésirables ne représentent pas de
menace réelle mais peuvent étre suffisamment contraignants pour altérer la
compliance du traitement, la tolérance variant beaucoup d’un sujet a D’autre.

Ainsi, on observe dans prés de 100% des cas, lors du traitement systémique, une
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chéilite. Tres fréguemment apparaissent une xérostomie, une sécheresse de la
muqueuse nasale pouvant parfois é&tre a Dorigine d’épistaxis, et une
xérophtalmie, voir une blépharo-conjonctivite. Une xérose cutanée associée a un
érythéme, prurit, brlure et desquamation (surtout palmo-plantaire) ne sont pas

rares.

Au niveau des phaneéres, peuvent se developper une alopécie localisée ou
diffuse a type de telogen effluvium, une onychorrhexie (fragilit¢ anormale de

I’ongle marquée de sillions) un péryonixis et une granulation péri unguéale.

L’application locale de rétinoides est responsable d’une « dermite des
rétinoides » caractéris€ée sur les sites de traitement par I’apparition d’un
érytheme légerement squameux, sensible, avec une sensation de bralure ou
prurigineux. Cette irritation diminue sous la durée du traitement et semble plus
fréquente chez les enfants au phototype clair.

Sur le plan extra-cutané, les atteintes peuvent concerner :

- Le foie : avec une cytolyse, rarement, des atteintes hepatiques plus
séveres telles une hépatite aigué ou chronique et une cirrhose.

- Le systeme musculo-squelettique : ou peuvent apparaitre des douleurs
osseuses, des arthralgies chez les patients particulierement actifs, une
hyperostose vertébrale, des calcifications tendineuses et ligamentaires,
ainsi que des myalgies et des crampes musculaires.

- Le systéme nerveux : caractérisé par une hypertension intracranienne.
- L’ceil : peut présenter des érosions et des opacités cornéennes.
Les perturbations des valeurs de laboratoire sont principalement :

- Une élévation transitoire des transaminases chez 20% des patients.
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- Une augmentation des triglycérides et du rapport LDL / HDL
- Une élévation de la créatine phosphokinase

- D’autres perturbations plus rares, comme une vitesse de

sédimentation élevée, une anémie, une thrombocytose.
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2.4. Traitement chirurgical

La chirurgie n’a pas montré de bons résultats dans le traitement des
Kératodermies palmoplantaires. Un seul succes a été décrit en 1999 pour le
syndrome de Meleda chez un patient de 35 ans qui a soumit une excision de
toute la peau palmaire avec greffe de la peau inguinale. La dermabrasion a eu
certains succes dans le traitement des Kératodermies palmoplantaires ; quelques

auteurs ont eu de bons résultats avec le laser CO?2.

Une intervention chirurgicale peut étre indiquée pour enlever les collets de
striction autour des doigts et des orteils en cas de pseudoainhums pour éviter

leur amputation spontanée.

Les plaques focales ou ponctuées peuvent étre traitées efficacement par un

débridement mécanique a 1’aide d’une lame [45].
3. Pronostic

Le pronostic des formes héreditaires a long terme est médiocre, il est
d’autant plus grave que la maladie est étendue et que le processus
d’hyperkératose est intense. L’évolution est conditionnée par la précocité, la
qualité de la prise en charge, et la nécessité de la suppression de 1’agent causal

surtout pour les formes acquises.

De ce fait, il faut traiter les infections le plutot possible car la peau
kératosique est un terrain favorable pour les dermatophytes. Si non, cela peut
amener a une géne fonctionnelle (périmétre de marche réduit, déplacements

difficiles et douloureux) ce qui peut influencer la qualité de vie de ces malades.
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Le matériel de notre étude est constitué de sept cas colligés au service de
pédiatrie 4 a ’Hopital d’ Enfant de Rabat.

LA PREMIERE OBSERVATION
Il s’agit de Fatima agée de 8 ans originaire et habitante a Témara.
= ATCD:
v Personnelle : suivie pour dermatite topique
v" Familiale : psoriasis
— DATE DE DEBUT :

v" Remonte a 4 mois par I’installation des 1ésions erythémateuses

squameuses.
= LOCALISATION :
v plantaire et angulaire
= ASPECT CLINIQUE :
v Kératoses
v’ Fissures saignantes

v Aspect érythémateux des plantes et des pieds
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Photo 23: Avant traitement

= Traitement :
v Kératolytiques (vaseline salicylé)
v' Emollients
v Antibiothérapie (orale et local)
v' Créme anti septique
= EVOLUTION:
v Bonne évolution aprés un mois de traitement
DEUXIEME OBSERVATION
Il s’agit d’Ahmed agé de 8 ans originaire et habitant & Temara
= ATCD:
v Personnelle : conjonctivite allergique
v Familiale : atopie
= Début de la maladie :

v" Remonte a 4 mois par I’installation d’un aspect de dermatite.
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— Localisation :

v

Plantaire avec extension aux jambes

Aspect clinique :

v

v
v
v

Kératose+++
Fissures saignantes et infectées

Aspect érythémateux des plantes des pieds

Le reste de I’examen clinique est sans particularité

Photo 24: hyperkeratose plantaire avant traitement

= TRAITEMENT :

v

v
v
v

Kératolytiques (vaseline salicylé)
Emollients
Antibiothérapie (orale et locale)

Antiseptiques locaux

= Evolution :

v

Bonne évolution apres 1 mois de traitement
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TROISIEME OBSERVATION :
Il s’agit de Laarbi agé de 11 ans originaire et habitant a Salé
= ATCD:
v Personnelle :eczéma
v Familiale : vitiligo
— DATE DE DEBUT : il ya3 ans
= LOCALISATION : palmoplantaire
= ASPECT CLINIQUE :
v Kératose sur fond érythémateux
v' Fissures plantaires

v" douleur

Photo 25 : Avant traitement

= TRAITEMENT
v Kératolytiques (vaseline salicylé)

v Emollients
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v Antiseptiques locaux
= Evolution :

v Bonne évolution apres 1 mois de traitement

]
.%
‘i
:
i
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Photo 26 : Une semaine apres traitement

QUATRIEME OBSERVATION
Il s’agit de MOHAMED éagé de 11 ans originaire et habitant a Kenitra
= ATCD:
v Personnelle : eczéma
v' Familiale : eczéma
= Date de debut : Remonte a 2 ans
= Localisation :

v" Plantaire
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= Aspect clinique

v" Hyperkératose surinfecteé

v' Eryhtéme

e ?.,'vj s 6 »
Photo 27 : Localisation plantaire avant traitement

= Traitement :
v Kératolytiques (vaseline salicylé)
v" Emollients
v" Antibiothérapie local
v Antiseptiques locaux
= Evolution :

v' Bonne évolution aprés 1 mois de traitement

Photo 28 : Apres traitement
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CINQUIEME OBSERVATION :
IL s’agit de Nawal agée de 11 ans originaire et habitante a Rabat
= ATCD:
v Personnelle : rhinite allergique
v Familiale : rien a signaler
— DATE DE DEBUT : 8 mois
= LOCALISATION :
v palmoplantaire
= ASPECT CLINIQUE :

v hyperkératose
v Fissure

v Erythéme palmaire

¥is.,

Photo 29 : Avant traitement

= TRAITEMENT

v Kératolytiques (vaseline salicylé)
v' Emollients

v" Antiseptiques locaux
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= Evolution :

v Bonne évolution aprés une semaine de traitement

Photo 30 : Une semaine apres traitement

SIXIEME OBSERVATION
Il s‘agit de Fadwa agée de 12 ans originaire de Ouezzane.
= ATCD:
v’ Personnelle : eczéma
v Familiale : AVC (mere)
— DATE DE DEBUT : 2 ans
= LOCALISATION :
v Palmoplantaire
= ASPECT CLINIQUE :

v Hyperkératose
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Photo 31: avant traitement

= Traitement :
v Kératolytiques (vaseline salicylé)
v' Emollients
v Antiseptiques locaux
= Evolution:
v Bonne évolution aprés 1 mois de traitement
Septieme observation
Il s’agit d’ Anwar agé de 10 ans habitant a Rabat
= ATCD:
v Personnelle : dermatite atopique
v Familiale : thyroidite et diabéte
= Date de début : 6 mois
= Localisation :

v" Plantaire
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= Aspect clinique :
v’ Kératose+++
v' Fissures saignantes et infectées

v Aspect érythémateux des plantes des pieds

Photo32: Localisation plantaire

= TRAITEMENT :
v Kératolytiques (vaseline salicylé)
v" Emollients
v Antibiothérapie (orale et locale)
v Antiseptiques locaux

= Evolution:

v Bonne évolution aprés 1 mois de traitement.
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1) Sur le plan epidemiologique
L hyperkératose palmoplantaire affecte pres de 0,5 a 1% de la population
mondiale, 1’age d’apparition est en général précoce surtout pour les formes

héréditaires, c’est une dermatose qui est relativement fréquente chez I’enfant.

On a étudié 7 cas de kératodermie, I’age de survenue des lésions était de 8,

9,10, 11, et 12 ans (moyenne d’age est de 10 ans) :
- L’incidence est semblable pour les deux sexes.

- L’analyse de nos 4 observations ne montre pas de prédominance

masculine ou féminine.
2) Sur le plan étiopathogénique

Les Kératodermies palmo-plantaires constituent un groupe de maladies
hétérogenes caractérisées par un epaississement des paumes et plantes. Les
lésions hyperkératosiques résultent d’'une anomalie de kératinisation. Les causes
possibles et les facteurs déclenchant s’orientent dans plusieurs directions a
savoir I’hérédité (KPP familial dans 25 a 50%), I’auto-immunité ou 1’origine
acquise (infection, traumatisme...). Chez nos 7 malades, on a bien not¢ la notion

de maladie auto-immune dans la famille.
3) Sur le plan Clinique

- Les éléments du diagnostic positif sont cliniques.

- La lésion élémentaire est une hyperkératose sur fond érythémateux,
associée parfois a des fissures saignantes. Les lésions sont

douloureux s"accompagne d'une géne fonctionnelle remarquable. La
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localisation intéresse surtout, les paumes des mains et les plantes des

pieds, avec atteinte angulaire (1 er cas).

Dans notre étude, les 7 malades présentent une kératodermie
palmoplantaire, dont les tableaux cliniques concordent avec ceux rapportés dans

la littérature.
4) Sur le plan paraclinique

Le diagnostic positif de KPP est essentiellement clinique, le recours aux

examens complémentaire pour confirmer le diagnostic n’est pas nécessaire.

La biopsie cutanée avec examen anatomo-pathologique peut étre réalisé en
cas de doute, d’autres examens peuvent étre envisageable vu la prévalence

accrue d’autres maladies auto-immunes en présence de KPP.

La biopsie cutanée est non faite chez aucun de nos malades puisque le

diagnostic était évident cliniqguement.
5) Sur le plan thérapeutique

Les moyens thérapeutiques sont multiples et le choix de la thérapie dépend
de la gravité de la maladie, de la stabilité ou du degré de progression et de I’age

de ’enfant.

Les traitements locaux sont destinés a ramollir et a décaper la couche
cornée. On peut, en plus, utiliser des émollients pour hydrater la peau affectée.
Le traitement est essentiellement a base des salicylés, des lotions contenant
I’urée, et des antiseptiques locaux, et le recours aux antibiotiques en cas de

surinfection des lésions keratosiques.

-128 -



Les hyperkératoses palmoplantaires chez I’enfant

Une dermatophytose peut étre traite par les agents antifongiques topique ou

systémique selon les cas.

Les rétinoides ont été utilisée efficacement dans nombreux cas comprenant
le syndrome de papillon leféve, maladie de Meleda. En présence des
hyperkératoses épidermolytique, on doit utiliser les rétinoides systémique avec
prudence, car ils peuvent causer une desquamation de tout I"épiderme et des

érosions douloureux.

Les plaques focales ou ponctuées peuvent étre traitées efficacement par un

débridement mécanique a 1’aide d’une lame.

Le traitement chez nos 7 malades, consistait en un traitement par les

salicylés topiques et les émollients.
6) Sur le plan évolutif

Les KPP est une pathologie hétérogene, dont I"évolution varie selon
I’étiologie : héréditaire ou acquise et selon I"étendu des lésions. Une évolution
rapide peut se traduire en une regression des lésions .L’évolution chez nos 7

malades était favorable.
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Les hyperkératoses palmoplantaires sont un groupe hétérogéne de maladie,
ayant des caracteristiques cliniques qui se chevauchent. Ce groupe se distingue
des autres par une hyperkératose de la couche cornée de la paume des mains et

la plante des pieds avec ou sans caractéristiques associées.

Le progrés réalisé dans le domaine de la génétique moléculaire et
I"identification de génes mutants responsables ,ont un impact majeur sur notre

compréhension de ce groupe intriguant de désordre.

Les Kpp peuvent étre heéréditaire ou acquises. La description et la
classification antérieure de Kpp héréditaires étaient fondées exclusivement sur

des critéres morphologiques et histologiques et le mode de transmission.

Jusqu’a ce qu'une thérapie génique des Kératodermies palmoplantaires
héréditaires soit possible, le traitement symptomatique reste nécessaire. Les

traitements locaux sont destinés a ramollir et a décaper la couche cornée.

Les traitements systémiques des Kératodermies palmoplantaires sont les
rétinordes, qui agissent sur la prolifération épidermique et la différenciation des
kératinocytes. L effet est purement symptomatique et ne dure que pendant la

durée du traitement.
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Résumé

Titre : Les hyperkératoses palmoplantaires a propos de 7 cas
Auteur : Hanaa EI Younoussi
Mots-clés : Enfant- Kératodermie palmoplantaires- clinique- génétique-

classification

Les Kératodermies palmoplantaires constituent un groupe de maladies
hétérogenes caractérisées par des lésions hyperkératosiques des paumes des mains et
des plantes des pieds. Les lésions hyperkératosiques résultent d’une augmentation de

production de corneocytes.

Les Kératodermies palmoplantaires peuvent étre induites génétiquement ou étre
le résultat d’un médicament, d’une infection, ou d’un trouble d’ordre

endocrinologique.

La classification des KPP se fonde sur la description clinique et histologique des
Iésions, le mode de transmission, 1’age d’apparition des premiers symptomes.

Cliniquement on distingue trois types : diffus, focal ou ponctué.

Le traitement des KPP héréditaires et non héréditaires est destiné a ramollir et
décaper la couche cornée. Il est symptomatique a base de kératolytique : rétinoide par
voie systémique, ou par application des topiques salicylés. La chirurgie reconstructive

avec greffe cutanée est indiqué lorsque le traitement médical est inefficace.

Nous rapportons a travers ce travail 7 cas de kératodermie palmoplantaire, I"age
de ces enfants varie entre 8 et 12 ans (moyenne : 10 ans) avec notion de maladie auto-
immun familiale. Ces malades ont bien évolué sous traitement médical locale et les

suites ont ete simples.
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Abstract

Title : The keratoderma palmoplantar about 7 cases
Author : Hanaa El Younoussi

Key-words : Child- keratoderma palmoplantar- clinic- genetic- classification

The keratoderma palmoplantar is Group of mostly heterogeneous diseases by
thickening of the palms of the hands and soles of the feet as result of excessive keratin
formation. It can be genetically induced, result of infectious, or is due to the

endocrinology disorder.

The classification of KPP is based on the description of clinical and histological
lesions, the mode of inheritance, age of onset of symptoms. Clinically there are three

types of palmoplantar keratoderma may be identified: diffuse, focal, and punctuated.

The treatment of all hereditary and non hereditary keratoderma is intended to
soften and strip the stratum corneum. The treatment tends to be symptomatic based of
keratolytic (retinoid systemically or by topical application of salicylates). The
reconstructive surgery with total excision of the hyperkeratotic skin followed by

grafting is generally recommended when the medical Care is inactive.
We rapport through these work 7 cases of keratodermapalmoplantar.

The old one of these children ranges between 8 and 2 years with concept of
family autoimmune diseases. These patients well evolved under local medical care,

and the continuations were simple.
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Serment

Au moment d'étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

engage solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.

> Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes

malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes fréres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale ne s'interposera entre mon devoir et

mon patient.
Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas de mes connaissances médicales

d'une fagon contraire aux lois de [humanité.

Je m'y engage librement et sur mon honneur.
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