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UNIVERSITE MOHAMMED V- SOUISSI -

FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT
DOYENS HONORAIRES :

1962 — 1969 : Docteur Abdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH
1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI

ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et émttides : Professeur Mohammed
JIDDANE

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la CoaparaProfesseur Ali BENOMAR

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a larfhaie : Professeur Yahia CHERRAH
Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

Conservateur : Ahmed ZAHIDI

PROFESSEURS :

Février, Septembre, Décembre 1973

1. Pr. CHKILI Taieb Neuropsychiatrie

Janvier et Décembre 1976

2.Pr. HASSAR Mohamed Pharmacologie Clinique

Mars, Avril et Septembre 1980

3. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam Neurochirurgie
4.Pr. MESBAHI Redouane Cardiologie

Mai et Octobre 1981

5. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid Cardiologie

6. Pr. EL MANOUAR Mohamed Traumatologie-Orthopédie
7. Pr. HAMANI Ahmed* Cardiologie

8. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasciia
9. Pr. SBIHI Ahmed Anesthésie —Réanimation

10.Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique



Mai et Novembre 1982

11.Pr
12.Pr
13.Pr
14.Pr
15.Pr

. ABROUQ Ali*

. BENOMAR M’hammed

. BENSOUDA Mohamed

. BENOSMAN Abdellatif

. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

16.Pr
17.Pr
18.Pr
19.Pr
20.Pr

. ALAOUI TAHIRI Kébir*

. BALAFREJ Amina

. BELLAKHDAR Fouad

. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

21.Pr
22.Pr
23.Pr
24.Pr
25.Pr
26.Pr

. BOUCETTA Mohamed*

. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
. MAAOUNI Abdelaziz

. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

. NAJI M'Barek *

. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

27.Pr
28.Pr
29.Pr
30.Pr
31.Pr
32.Pr

. BENJELLOUN Halima

. BENSAID Younes

. EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
. IHRAI Hssain *

. IRAQI Ghali

. KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

33.Pr.
34.Pr.
35.Pr.
36.Pr.
37.Pr.
38.Pr.
39.Pr.
40.Pr.
41.Pr.
42.Pr.

AJANA Ali
AMMAR Fanid

EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
EL HAITEM Naima

EL MANSOURI Abdellah*

EL YAACOUBI Moradh

ESSAID EL FEYDI Abdellah
LACHKAR Hassan

OHAYON Victor*

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie

Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Stomatologie et Chirurgie MiocFaciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie
Pathologie Chirurgicale

CHAHED OUAZZANI Houriaép. TAOBANE Gastro-Entédogie

Pneumo-phtisgée
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expese
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Médecine Interne



43.Pr. YAHYAOUI Mohamed Neurologie
Décembre 1988

44.Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib Chirurgie Pédiatriglu

45.Pr. DAFIRI Rachida Radiologie

46.Pr. FAIK Mohamed Urologie

47.Pr. HERMAS Mohamed Traumatologie Orthopédie
48.Pr. TOLOUNE Farida* Médecine Interne

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990

49.Pr. ADNAOUI Mohamed Médecine Interne

50.Pr. AOUNI Mohamed Médecine Interne

51.Pr. BENAMEUR Mohamed* Radiologie

52.Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali Cardiologie

53.Pr. CHAD Bouziane Pathologie Chirurgicale
54.Pr. CHKOFF Rachid Urologie

55.Pr. KHARBACH Aicha Gynécologie -Obstétrique
56.Pr. MANSOURI Fatima Anatomie-Pathologique
57.Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda Neurologie

58.Pr. SEDRATI Omar* Dermatologie

59.Pr. TAZI Saoud Anas Anesthésie Réanimation

Février Avril Juillet et Décembre 1991

60.Pr. AL HAMANY Zaitounia Anatomie-Pathologique
61.Pr. ATMANI Mohamed* Anesthésie Réanimation
62.Pr. AZZOUZI Abderrahim Anesthésie Réanimation
63.Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM Néphrologie

64.Pr. BELKOUCHI Abdelkader Chirurgie Générale
65.Pr. BENABDELLAH Chahrazad Hématologie

66.Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif Chirurgie Gérade

67.Pr. BENSOUDA Yahia Pharmacie galénique
68.Pr. BERRAHO Amina Ophtalmologie

69.Pr. BEZZAD Rachid Gynécologie Obstétrique
70.Pr. CHABRAOUI Layachi Biochimie et Chimie
71.Pr. CHANA El Houssaine* Ophtalmologie

72.Pr. CHERRAH Yahia Pharmacologie

73.Pr. CHOKAIRI Omar Histologie Embryologie
74.Pr. FAJRI Ahmed* Psychiatrie

75.Pr. JANATI Idrissi Mohamed* Chirurgie Générale
76.Pr. KHATTAB Mohamed Pédiatrie

77.Pr. NEJMI Maati Anesthésie-Réanimation
78.Pr. OUAALINE Mohammed* Médecine Préventive, Santblique et

Hygiene



79.Pr. SOULAYMANI Rachida ép.BENCHEIKH Pharmacologie
80.Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

81.Pr.
82.Pr.
83.Pr.
84.Pr.
85.Pr.
86.Pr.
87.Pr.
88.Pr.
89.Pr.
90.Pr.
91.Pr.
92.Pr.
93.Pr.
94.Pr.
95.Pr.
96.Pr.

AHALLAT Mohamed
BENOUDA Amina
BENSOUDA Adil

BOUJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq

DAOUDI Rajae

DEHAYNI Mohamed*

EL HADDOURY Mohamed
EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

97.Pr. AGNAOU Lahcen
98.Pr. AL BAROUDI Saad
99.Pr. BENCHERIFA Fatiha

100.Pr.
101.Pr.
102.Pr.
103.Pr.
104.Pr.
105.Pr.
106.Pr.
107.Pr.
108.Pr.
109.Pr.
110.Pr.
111.Pr.
112.Pr.
113.Pr.
114.Pr.
115.Pr.
116.Pr.
117.Pr.
118.Pr.

BENJAAFAR Noureddine
BENJELLOUN Samir

BEN RAIS Nozha

CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmjid

EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed

EL HASSANI My Rachid

EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur
EL KIRAT Abdelmajid*
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika

ETTAYEBI Fouad

HADRI Larbi*

HASSAM Badredine

IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed

MAHFOUD Mustapha

Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation

Neurochirurgie
Cardiologie
Médecine Interne
Anatomie

Gynécologie §iBtrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie
Chirurgie Générale
Biophysique
Biophysique
Endocrinologie et Maladibtaboliques
Gynécologie Obsidtie
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie
Médecine Intern
Chirurgie Cardio- Vasaite
Chirurgie Générale
Immunologie
Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie



119.Pr.
120.Pr.
121.Pr.
122.Pr. SENOUCI Karima ép. BELKHADIR

MOUDENE Ahmed*
OULBACHA Said
RHRAB Brahim

123. Pr. SLAOUI Anas

Mars 1994

124.Pr.
125.Pr.
126.Pr.
127.Pr.
128.Pr.
129.Pr.
130.Pr.
131.Pr.
132.Pr.
133.Pr.
134.Pr.
135.Pr.
136.Pr.
137.Pr.

ABBAR Mohamed*
ABDELHAK M’barek
BELAIDI Halima

BRAHMI Rida Slimane
BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Ali
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI Ilham
CHERKAOQOUI LallaOuafae
EL ABBADI Najia

HANINE Ahmed*

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

138.Pr.
139.Pr.
140.Pr.
141.Pr.
142.Pr.
143.Pr.
144 .Pr.
145.Pr.
146.Pr.
147.Pr.
148.Pr.
149.Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amoqgrane*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*

EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

150.Gynécologie Obstétrique

151.Pr.
152.Pr.
153.Pr.
154.Pr.
155.Pr.
156.Pr.
157.Pr.
158.Pr.

HASSOUNI Fadil
HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed

IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*
SEFIANI Abdelaziz

Traumatologie- Orthopédie
Chirurgie Générale
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie
Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie — Obstétrau

Traumatologie — Orthopéd
Radiologie

Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique

Urologie

Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réaation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie

Médecine Préventive et S&hiblique

Cardiologie
Urologie
Ophtalmologie
Radiothérapie
Ophtalmologie

Stomatologie et Chirurgi@killo-faciale

Génétique



159.Pr.

ZEGGWAGH Amine Al

Décembre 1996

160.Pr.
161.Pr.
162.Pr.
163.Pr.
164.Pr.
165.Pr.
166.Pr.
167.Pr.
168.Pr.
169.Pr.
170.Pr.
171.Pr.
172.Pr.
173.Pr.

AMIL Touriya*
BELKACEM Rachid
BELMAHI Amin
BOULANOUAR Abdelkrim

EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan

EL MELLOUKI Ouafae*
GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

174.Pr.
175.Pr.
176.Pr.
177.Pr.
178.Pr.
179.Pr.
180.Pr.
181.Pr.
182.Pr.
183.Pr.
184.Pr.
185.Pr.
186.Pr.
187.Pr.
188.Pr.
189.Pr.
190.Pr.
191.Pr.
192.Pr.
193.Pr.

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
BOULAICH Mohamed
CHAOUIR Souad*
DERRAZ Said

ERREIMI Naima

FELLAT Nadia
GUEDDARI Fatima Zohra
HAIMEUR Charki*
KANOUNI NAWAL
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAOUI CHAFIQ
NAZI| M’barek*

OUAHABI Hamid*

SAFI Lahcen*

TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

194.Pr.
195.Pr.

AFIFI RAJAA
AIT BENASSER MOULAY Ali*

Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Chirurgie réparatrice et plagtie
Ophtalmologie
Chirurgie Généeal
Parasitologie
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie
Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie
Neurologie
O.RL.
Radiologie
Neurochirurgie
Pédiatrie
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie Réanimation
Physiologie
Urologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Cardiologie
Neurologie
Anesthésie Réanimation
Psychiatrie
Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie



196.Pr.
197.Pr.
198.Pr.
199.Pr.
200.Pr.
201.Pr.
202.Pr.

ALOUANE Mohammed*
BENOMAR ALI
BOUGTAB Abdesslam
ER RIHANI Hassan
EZZAITOUNI Fatima
KABBAJ Najat

LAZRAK Khalid ( M)

Novembre 1998

203.Pr.
204.Pr.
205.Pr.

BENKIRANE Majid*
KHATOURI ALI*
LABRAIMI Ahmed*

2000

Janvier

206.Pr.
207.Pr.
208.Pr.
209.Pr.
210.Pr.
211.Pr.
212.Pr.
213.Pr.
214.Pr.
215.Pr.
216.Pr.
217.Pr.
218.Pr.
219.Pr.
220.Pr.
221.Pr.
222.Pr.
223.Pr.
224.Pr.

ABID Ahmed*
AIT OUMAR Hassan
BENCHERIF My Zahid

BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd

BOURKADI Jamal-Eddine
CHAQUI Zineb

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer

ECHARRAB El Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
EL OTMANYAzzedine
GHANNAM Rachid
HAMMANI Lahcen
ISMAILI Mohamed Hatim
ISMAILI Hassane*
KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae
TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

225.Pr.
226.Pr.
227.Pr.
228.Pr.
229.Pr.
230.Pr.
231.Pr.

232.Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra

BENAMR Said

BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie

Chirurgie Générale

Oncologie Médicale
Néphrologie

Radiologie
Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie
Chirurgie Géntra
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Cardiologie
Anesthésie-Réaniiorat
Pédiatrie



233.Pr.
234.Pr.
235.Pr.
236.Pr.
237.Pr.
238.Pr.
239.Pr.
240.Pr.
241.Pr.
242.Pr.
243.Pr.
Faciale
244 Pr.

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*
LACHKAR Azzouz
LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

245.Pr.
246.Pr.
247.Pr.
248.Pr.
249.Pr.
250.Pr.
251.Pr.
252.Pr.
253.Pr.
254.Pr.
255.Pr.
256.Pr.
257.Pr.
258.Pr.
259.Pr.
260.Pr.
261.Pr.
262.Pr.
263.Pr.
264.Pr.
265.Pr.
266.Pr.
267.Pr.
268.Pr.
269.Pr.
270.Pr.
271.Pr.
272.Pr.
273.Pr.

ABABOU Adil

AOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid

BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*

DRISSI Sidi Mourad*

EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid

EL OUNANI Mohamed

EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*

Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie
Rhumatologie

Endocrinologie etadas Métaboliques

Anesthésie-Réanimation
Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique
Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Miax

Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie
Anatomie
Cardiologie
Radiologie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Gynécologie Obstétdaq
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie



274.Pr.
275.Pr.
276.Pr.
277.Pr.
278.Pr.
279.Pr.
280.Pr.
281.Pr.
282.Pr.
283.Pr.
284.Pr.
285.Pr.
286.Pr.
287.Pr.
288.Pr.
289.Pr.
290.Pr.

GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid
SEFIANI Yasser
TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia
TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

291.Pr.
292.Pr.
293.Pr.
294.Pr.
295.Pr.
296.Pr.
297.Pr.
298.Pr.
299.Pr.
300.Pr.
301.Pr.
302.Pr.
303.Pr.
304.Pr.
305.Pr.
306.Pr.
307.Pr.
308.Pr.
309.Pr.
310.Pr.
311.Pr.
312.Pr.
313.Pr.
314.Pr.
315.Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
EL ALJ Haj Ahmed

EL BARNOUSSI Leila

EL HAOURI Mohamed *

EL MANSARI Omar*
ES-SADEL Abdelhamid
FILALI ADIB Abdelhai
HADDOUR Leila

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*

Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périplugre
Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Néphrologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Péripdnée
Pédiatrie
Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie

Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et MalasiMétaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Péatrique
Urologie

Gynécologie Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale

Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie



316.Pr. KRIOULE Yamina

317.Pr. LAGHMARI Mina

318.Pr. MABROUK Hfid*

319.Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss*
320.Pr. MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
321.Pr. MOUSTAINE My Rachid
322.Pr. NAITLHO Abdelhamid*
323.Pr. OUJILAL Abdelilah

324.Pr. RACHID Khalid *

325.Pr. RAISS Mohamed

326.Pr. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
327.Pr. RHOU Hakima

328.Pr. SIAH Samir *

329.Pr. THIMOU Amal

330.Pr. ZENTAR Aziz*

331.Pr. ZRARA Ibtisam*

PROFESSEURS AGREGES: :

Janvier 2004

332.Pr. ABDELLAH El Hassan
333.Pr. AMRANI Mariam

334.Pr. BENBOUZID Mohammed Anas
335.Pr. BENKIRANE Ahmed*
336.Pr. BENRAMDANE Larbi*
337.Pr. BOUGHALEM Mohamed*
338.Pr. BOULAADAS Malik

339.Pr. BOURAZZA Ahmed*
340.Pr. CHAGAR Belkacem*
341.Pr. CHERRADI Nadia

342.Pr. EL FENNI Jamal*

343.Pr. EL HANCHI ZAKI

344.Pr. EL KHORASSANI Mohamed
345.Pr. EL YOUNASSI Badreddine*
346.Pr. HACHI Hafid

347.Pr. JABOUIRIK Fatima

348.Pr. KARMANE Abdelouahed
349.Pr. KHABOUZE Samira
350.Pr. KHARMAZ Mohamed
351.Pr. LEZREK Mohammed*
352.Pr. MOUGHIL Said

353.Pr. NAOUMI Asmae*

354.Pr. SAADI Nozha

355.Pr. SASSENOU ISMAIL*

Pédiatrie
Ophtalmologie

Traumatologie Orthopédie

Gynécologie Obstétrigu
Cardiologie
Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie

Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisigi®
Néphrologie

Anesthésie Réanimation

Pédiatrie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique

Ophtalmologie
Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngobogi
Gastro-Entérologie
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Introduction



La fantaisie de la beauté est naturelle, les cogoes sont aussi anciens
que lI'hnumanité et la civilisationPar conséquent, l'acné peut supprimer la
confiance de la personne a I'égard de son appapéysajue, avec des retombés
sur tous les aspects de la vie. Alors c’est qaainé ?

L’acné est une pathologie inflammatoire chroniquefallicule pilosébacé
évoluant par poussées. Elle apparait généraleméntpaberté et disparait le
plus souvent a I'age adulte.

La prise en charge de l'acné repose essentiellesantes traitements
topiques et systémiques. Le diagnostic le plusptiisible permet d’assurer
I'efficacité du traitement et aussi d'éviter cames récidives qui peuvent
apparaitre lorsque la maladie n'a pas été traidésavoir I'apparition des
cicatrices faciales (traitements codteeixla dysmorphophobie, etc.) et avec

parfois un impact psychologique chez certains sujet

L’apparition de certains effets secondaires deagestmédicaments comme
les irritations de la peau, la tératogeénicité lide l'isotrétinoine et le
développement des résistances bactériennes powsssre développement de
nouvelles formulations permettant de véhiculer eetcdntréler la libération du
médicament au site d’application en toute sécufdé.outre, des nouveaux
principes actifs prouvant leur efficacité a cetrégat aussi certains, moyens
thérapeutigue y compris la phytothérapie, traiteamehysique (thérapie
lumineuse et laser) deviennent aujourd’hui destenants d’actualités. Le
développement des vaccins fait toujours I'objetaddherche.

Enfin la prévention reste la meilleure conduiteeairt particulierement

chez les sujets a risque.



Notre travail a pour objectif de mettre au poins ldifférents moyens
thérapeutiques disponibles pour le traitement dené. En effet 'amélioration
des connaissances actuelles nhotamment les noustggarkhmes thérapeutiques

permettra d’améliorer 'observance et de faireéadhle patient au traitement.



Premiere partie :
Rappels histo-physiologiques



|. Lapeau [1]

La peau fig. 1) est constituée de trois couches superposéesamqii s

I'épiderme (externe), le derme (interne), et I'ngpome (profond).

Pore

poil
Papille
du derme Couche

cornée

Derme

=l Muscle
horripilateur
Hypodermme

Glande sébacée = "t_l_,_
Graisse sous-cutanée .’
Vvaisseaux sanguins
Artéere
veine

Muscle

Gilande
sudoripare

Figurel : vue tridimensionnelle schématique d'uogpe de la peau [1].

1. L’épiderme

L’épiderme est un épithélium de revétement, stéatipavimenteux et
orthokératosique. Il est normalement constitué tigpds cellulaires :
Les kératinocytes : représentent 80 % de I'ensenblees cellules. Ce sont eux
qui en migrant, donnent a I'épiderme ses caratigfuiss morphologiques
stratification en plusieurs couches et cellulesesiipelles pavimenteuses et
anuclées. Cellules principales de I'épiderme asgureis grandes fonctions : la
cohésion de I'épiderme en rapport avec le cytosgiecfonction de barriére
entre les milieux intérieurs et extérieurs et lat@ction contre les radiations
lumineuses.Les kératinocytes se répartissent dans 4 couchiesami bien

visibles en microscopie optique et dénommées gedfmndeur a la superficie :



couche basale, couche spineuse, couche granulecseche cornée (compacte,
puis desquamante).
Les 20 % d’autres cellules de I'épiderme sont dsfes entre les kératinocytes.
Ce sont les mélanocytes, les cellules immunocompede (cellules de
Langerhans et lymphocytes) et les cellules de Merkel.
2. Le derme et I'hnypoderme

Ce sont des tissus conjonctifs avec tous leurstiteausts habituels,

richement vascularisés et innervés.



Il. Follicule pilo-sébacé [1].
1. Les glandes sébacées

Les glandes sébacéesont en général annexées aux poils, mais il existe
qguelques régions ou elles ne le sont pas ; lesdele gland, la face interne du
prépuce, les petites levres, I'aréole des mameadotes paupieres. Leur taille est
inversement proportionnelle a celle du poil. Il gitade glandes exocrines
tubulo-alvéolaires dont la portion sécrétrice atiée dans le derme. Leur
produit de sécrétion, le sébum, est lipidique. 3t déversé dans le canal
excréteur de la glande sébacée puis le conduisplhacé.

Les cellules de la portion sécrétricdes glandes sébacées, dénommeées
sébocytes, subissent une différenciation de lgppérie de la glande vers son
centre :

— Les cellules basales au contact du tissu confoftstment une assise de
cellules cubiques,

— Les cellules quittent la couche basaleserhargeant de graissaugmentent
progressivement de volume, devienngollyédriques,

— Le noyau dégénere petit a petit avant de disparai

— Finalement, la cellule éclate et son contenwsiajne les débris cellulaires,
sont rejetés par l'intermédiaire du canal excrétiurs le conduit pilo-sébaceé. Il

s’agit d’une sécrétion holocrine.

2.  Paroi de l'infundibulum
Chaque poil dérive d’'une invagination tubulairelépiderme qui s’étend
profondément dans le derme. Cette invagination titaes la paroi de

infundibulum, puis la gaine épithéliale externa goil. Au fur et & mesure
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gu’'on s’éloigne de la surface cuée, dans la région sisthmique la paroi d
infundibulum s’amincit progressivement du fait tedisparition de la couct
cornée, puis de la couche granule

La paroi de I'infundibulum se prolonge dans la oégsou isthmique par la
gaine épithélialeexterne qui elle aussi s’amincit progressivemerat.cbuche
spineuse finit par disparaitre et la gaine épidhélexterne est alors réduite a |
seule assise cellulaire. Ces cellules sont volunsieg et riches en glycogene,

qui leur donne un aspegacuolaire

Fig. Z-ollicule pilo-sébacé.

1 = isthme, 2 = glandestbacé, 3 = infundibulum, 4 = tige pilaire, 5 = racine pail, 6 =
GEl, 7 = GEE, 8 = papille folliculaire, 9 = buldge) = muscle arrecteur du p 11 =
épiderme [1]



Deuxieme partie :

| 'acnhé



|. Epidémiologie et facteurs favorisant 'acné
1. Donnés épidémiologiques

L’'acné touche presque 79-95% de la population usélle notamment
chez les adolescents dans les sociétés occidéetliR]. Les données de
prévalence montrent que l'acné touche 80 % de®m®ees entre la puberté et
I'age de 30 ans en UE, aux USA, en Australie dfleavelle-Zélande [3].

En Inde, les données de prévalence de l'acné ppomg les valeurs de
50,6% chez les garcons et 38,13% chez les plbes une tranche d'age 12-17
ans [3].

L’acné touche en premier lieu les adolescents erfret 18 ans avec, En
France, une prévalence supérieure a 70 %. D’atrtiirshes d’ages peuvent étre
touchées : les jeunes adultes de plus de 20 arigutiarement les femmes et
les nourrissons surtout de sexe masculin. [4]

Une étude communautaire, a été réalisée en Chinedafdéterminer la
prévalence de l'acné chez la population chinoisetdial de 17345 habitants a
été inclus dans cette étude. Parmi lesquels, 1@¥%sjets a l'acné [5].

En Tunisie, les données d’'une étude portée chefik36et 142 garcons
dont 301 cas d’'acné soit (79.62 %) [6].

Au Maroc, d’'aprés une étude transversale réeaksé2012 au service de
dermatologie au centre hospitalier-universitairesgéa |l-Fés, les donnés de
prévalence, ont rapporté I'acné chez 7,7 % de derde des patients (2594
patients) vus en consultation. Chez le sexe fémaprévalence était de 6,4%
contre 1,3% chez le sexe masculin [7].

L'acné modérée a sévere, touche 20 % des jeuteeséterité correle avec

la maturité pubertaire.
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L'acné est plus grave chez les sujets ayant descédnts familiaux
positifs. L'idéation suicidaire est plus fréequechez les personnes avec atteintes

graves par rapport aux sujets d’acné Iégere [8].

2. Facteurs favorisants :

Stress :Le stress est souvent en cause dans l'aggravdéiofacné, et
méme le manque de sommeil peut aggraver I'acn@dpaalement I'acné elle-

méme induit le stress [9].

Lumiere du soleil : elle est généralement bénéfique pour l'acné, dpien
les traitements psoralénes et UVA (PUVA) peuvemtgi&induire ou aggraver
'acné. Un rapport européen rapporte un type d'aapées un séjour

balnéaire, un phénoméne similaire a été obserhéderj10].

Tabagisme :ll n'y a pas d'association claire entre les delne étude a
montré une relation linéaire entre la prévalencel'@ené et le nombre de
cigarettes fumées par jour. Une autre étude saggae l'acné sévere était
moins fréquente chez les fumeurs par rapport anxfunmeurs. Une plus récente
étude transversale a conclu que la lutte contreeféets inflammatoires du
tabagisme peut inhiber le développement de l'aapéilp-pustuleuse, d'autant

plus chez les filles que les garcons [9-11].

Alimentation et I'acné : Plusieurs études au cours de la derniére décennie
ont incité les dermatologues a revisiter le lieneptiel entre I'alimentation et
l'acné. Les dermatologues ne peuvent plus rejet@ssdciation entre
I'alimentation et l'acné. Il existe des preuvesvaimcantes indiquant que les

régimes riches en charge glycémique peuvent aggrbeené. L'ingestion
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laitiere semble étre faiblement associée a l'aehdes roles des acides gras
omeéga-3, les acides gras, antioxydants, zinc, wiamA et les fibres
alimentaires restent a élucider [12-13-14h examen systématique en 2005 n'a
trouvé aucune preuve claire de composants alimestajui augmentent le
risque d'acné. Un petit essai controlé randomisénantré que l'indice
glycémique faible (IG) des régimes alimentairestpdiminuer la gravité de
I'acné. Un lien possible entre la consommation delydts laitiers et l'acné

nécessite un examen plus approfondi [8].

L’hérédité : Une étude récente a confirmé l'importance derdthieé
comme étant un facteur favorisant de l'acné. Eet,affies antécédents familiaux
sont associées a I'apparition précoce de l'acaagithentation du nombre des
lésions retentionnels et des difficultés thérappiets (rechutes aprés les

traitements oraux a savoir I'isotretinoine) [15].
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Il. Physiopathologie de I'acné
1. Etapes essentielles

L’acné est une pathologie chronique du folliculeggbacé, évoluant de

facon fluctuante dans le temps et dont la physiapagie implique 3 étapes :
1-1. Hyperséborrhée[16]

Le lien entre androgénes (testostérone et dihyshadterone), production
de sébum (source de nutriment poBracne} et survenue d'acné est
actuellement admis. Cependant, chez la majoritépdeents acnéiques, il n'y a
pas de trouble hormonal et le taux de testostéconalant est dans les limites
de la normale. Ceci pourrait s’expliquer par unpdrgensibilité des récepteurs
aux androgenes au niveau de la glande sébacée eh@augmentation de la
production des androgenes a partir d'un précursdar, sulfate de
dehydroépiandrostérone (S-DHEA), via les systemegraatiques (notamment
la 5-u-réductase de type |) présents non seulement aauide la glande

sébacée mais aussi au niveau des kératinocytaafdadibulum folliculaire.

1-2. Hyperkératinisation folliculaire

L’'obstruction infundibulaire est liée a une protdéon excessive des
kératinocytes intracanalaires et a une augmentatien 'adhésion des
cornéocytes entre eux. Cetthyperkératinisatiorempéchant I'écoulement de
sébum : c’est le comédoth.a été montré réecemment gReacnegarticipe a la
formation de ce microcomédon et donc des lésiom@ntiénnelles. En effet, il
est équipé des genes nécessaires pour produirecaitee biologique lui
permettant d’adhérer aux parois épithéliales es’deganiser en biofilm. Le
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biofilm correspond a une agrégation de m-organismes entourés d'u
membrane polysaccharidique qu’ils sécretent apres adhéré a une surfac
La colle biologique sécrétée fP. acnes mélangée au sébum, permettrait d
'adhérence deP. acnesmais également eb cornéocytes au niveau

linfundibulum pilaire. Parallelement, il a égalemieété démontré que d
kératinocytes en culture stimulés [P. acnhessécrétent des interleukinew,

(IL1a) et que cette cytokine est capable d’induire fanttion de corédons. De
plus,P. acnesagit directement sur la différenciation kératin@isg en modular

I'expression d’inégrines et de la filaggrine. []

5 Hypehkhermtinisatiomn
e PPepdithhalihamm

Nras

Tl -

‘~:~ P, |
L

T

Hyperselb-orrihree

Fig.3Les trois mécanismes de I'acné au niveau du fddipilo-sébacg17]

1-3. ROle deP. acnesdans la phase inflammatoire de I'acnu

La colonisation bactérienne au niveau du folliquilesébacé, en particuli
par Staphylococcus epidermidet P. acnes joue un rble essentiel dans
déclenchement de la réaction inflammatoire iveau du follicule et dar
I'apparition des lésions inflammatoir Cette colonisation est favorisée |

I'hyperséborrhée. Il n'existe pas de corrélatiomdatrée entre I'importance d
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lésions inflammatoires acnéiques et le nombre d&eliasP. acne a la surface
de la peau, laissant supposer cP. acnesagit plus par un mécanisr
inflammatoire qu’infectieu: En effet,P. acnesstimule la sécrétion de peptic
antimicrobiens et de cytokines |inflammatoires par les kératinocytes et
monocytes vid'activation de récepteurs de 'immunité inn¢oll-like receptors
[TLRZ2]). Cette inflammation précoce induit la productionsiiu d’lL1la et
d’IL8, favorisant l'initiation du microcomédon. Dplus P .acnessécrete de
nombreuses substances -inflammatdares qui entretiennent la réacti
inflammatoire. P. acnesa donc a la fois une action piflammatoire e
comédogene, intervenant a toutes les étapes duoggement de la lésio
acnéique [16].
D’autre partP .acné hydrolyse des triglycérides en acides gras li

comédogenes, gaine l'induction d’anticorps ¢fait I'activation du complémer

et du chimiotactisme des polynucléaires neutropt

Stimulation androgénique

“,,-"" e e,
Saharrhas Edratinisation
l infundibulaires

¥ L

Fropionibact éries anadrobies

Enzymes — - Antigénes
Chimiotactisma — - Aciivation du
neut rophiligue complérmant

Inflammatkon

Figure 4Physiopathologie de I'acn
[ Imm.univ-lyonl.fr/internat/download/item232.pdf]
2. Reégulation hormonale dela sécrétion de sébum
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2-1. Effets des hormones sur les cellules des glandebagees :

La fonction biologique des sébocytes est réguléephssieurs facteurs,
notamment les ligands des récepteurs exprimes ldarsebocytes, tels que les
androgenes et les cestrogenes, les ligands de PRafkrneuropeptides (NP), les
ligands des récepteurs hépatique-X (LXR), histamjiries rétinoides et la
vitamine D. Le complexe ligand-récepteur active deges impliquant la
prolifération cellulaire, la différenciation, laipbgenese, le métabolisme des
hormones et la libération des cytokines et des ickimes [18]. Un groupe des
chercheurs a examiné plus de mille études, et ata@nque la testostérone
sérique, la progestérone, des glucocorticoidasuline et insuline growth factor
sont augmentés chez les patients avec l'acné xeld@ar contre les niveaux
d'oestrogéne de sérum sont bas chez les patiemigréd’le méme groupe, ces
hormones endogénes jouent le réle important dansathogenése de l'acné
vulgaire [19].

2-2. Effets des NPs sur les cellules des glandes sébacee

La glande sébacée humaine s’exprime des récegtaatonnels pour les
NPs, tel que corticotropin-releasing hormone (CRIf)élanocortines,p-
endorphine, polypeptide intestinal vasoactif, npepiide Y et la calcitonine
gene-related peptide. Ces récepteurs modulent dauption de cytokines
inflammatoires, la prolifération, la différenciatio la lipogenese et le
métabolisme des androgenes dans les sébocytes nsuifdad]. Des autres
neuropeptides tels que la substance P ou peptideintestinal peuvent

également étre impliqués dans la pathogénie deél'aalgaire, La substance P,
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qui peut étre obtenue par le stress, peut favoadarfois la prolifération et |

différerciation des glandes sébacéeq].

Genetic/ extrinsic factors

sex steroids/ l
growth factors ——=. . — PPAR ligands
LXR ligands — - —— heuropeptides
histamines ' _— retinoids

— -
-

-

cytokines o

— vitamin D

= cell proliferation
= cell differentiation
- lipogenesis

* hormone metabolism

- cytokine and chemokine release

Figure 5Régulation des fonctions biologiques des cel de la glande sébac [18]
Vie d’ensemble[LXr: liver X receptors, PPAR: peroxisor-proliferator

activated receptors]

3. Leterrain génétique :

Les études de biologie moléculaire ont tout récemtnmontré que I
récepteuintracytoplasmiqu des androgenes de la glande sébeou lequel se
fixe La DHT, comportait plusieurs sites fonctiomaboutissant a I'activation
la transcription de ces genes. Le géne de ces tetrspest porté par I
chromosomes X en position -gq12. L'expositionde ce gene serait variat
selon le développement et I'dge de sujet, et pauirdervenir dans i

transnission génétique de I'acné. |.

Trivedi et al en 200 a montré que la plupart des génes dont l'expre

est augmentée dans les lésions d'acnnt impliqués dans les process
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inflammatoires, les génes majeurs, y compris lasegede métalloprotéases
matricielles MMP-1 et MMP-3, ainsi que la cytokipm-inflammatoire IL-8 et
CXCL-2 [21].

lll. Aspects cliniques
L’'acné est par définition une affection polymorpdans laquelle on
retrouve différentes Iésions élémentaires qui pelgeexister ou succéder les

unes aux autres lors des poussées.

1. Lésions élémentaires
1-1. Séborrhée

C’est la condition préalable au développement diehs acnéiques : action
comédogene et inflammatoire du sébum. Elle débatieent avant la puberté
génitale. La peau a un toucher gras et un aspilenbmavec des pores cutanés
dilatés, en particulier dans la zone médiofaciglée s’associe fréquemment a

une hyperséborrhée du cuir chevdla).

1-2. Lésions rétentionnelles

Les Iésions rétentionnelles sont les suivantes :

» Comédon ouvert(ou point noir): il correspond a un bouchon de sélet de
kératine obstruant l'orifice infundibulaire. Sontemité externe est colorée
en raison de I'oxydation des graisses et des délgdnsélanine.

» Comédon fermé(ou microkyste): C’est une petite élevure blanehée 2 a
3mm correspondant a [l'accumulation, dans I'entonndu follicule
pilosébace, de kératine et de sébum mélangés eolteses bactériennes (en

particulier P. acne¥ et recouvert d’'un épiderme. Il représente le etad
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précurseur du processus inflammatoire car la pgmeiut se rompre,
aboutissant a la constitution de papule ou pushuést donc décrit comme la

« bombe a retardement de I'acné ». [22]

1-3. Lésions inflammatoires[22]

Les lésions inflammatoires sont :

» Papule C’est une lésion inflammatoire de diametre irda@ria Smm pouvant
apparaitre de novo ou étre la conséquence deahmmflation d’'une Iésion
rétentionnelle, en particulier apres manipulatigie peut ensuite évoluer
vers la résorption ou vers une pustule folliculaire

» Pustule: C’est une papule avec a son sommet un contenu gmirula
survenue de plusieurs pustules d’emblée sans Eapulaicrokyste doit faire
suspecter une folliculite a germe a gram négatifegp confirmée par un
prélevement bactériologique.

» Nodule: Il se manifeste par une tuméfaction inflammatoipgofonde,
douloureuse a la palpation et fluctuante dont dengitre est supérieur a 5mm.
Il est caractéristique des acnés séveres.

Les lésions d’acné, en disparaissant, laissent estuwin érytheme
transitoire et/ou une pigmentation qui, chez ldagepés de phototype foncé, peut
étre définitive.

L’évolution vers des cicatrices hypertrophiguessoutout atrophiques est
possible ; ces derniéres étant d'autant plus masjugue la composante

inflammatoire est importante et la mise en routérditement retardée.
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2. Formes cliniques

2-1. Formes cliniques chez I'enfant

Classiquement, les acnés de lI'enfant sont classéefonction de l'age
auquel elles surviennent. Il existe peu d'étudesl'sgcné de I'enfant. Leurs
résultats montrent plusieurs caractéristiques : préglominance d’enfants de
sexe masculin (80 %), un age moyen d’apparitiomeefit et 13 mois, une
localisation prédominante au niveau des joues,al@ctére polymorphe des
lésions, une résolution des symptémes vers 3 ags d@s cas exceptionnels

d’acné persistante jusqu’a la puberté.[16]

Figure 6. Acné infantile [4].

2-2. Forme clinigue commune : acné juvénile

Les premieres lésions surviennent en général \&#k3l1ans chez la jeune
fille, souvent plus tardivement chez le garcon.fdramiere manifestation est
I'hyperséborrhée a laquelle s’associent ensuite lIds®ns rétentionnelles ;
celles-ci deviennent progressivement papulopusteleu Le visage est en
général atteint en priorité mais les lésions peugériendre au niveau du dos,
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des épaules et du décolleté. L’évolution, méme'arsénce de traitement, est

spontanément favorable et I'acné guérit dans 9@$&tds vers 18-20 ans [22].

2-2-1. Acné retentionnelle

C’est la forme débutante de I'acné pubertaire. élaogrhée s’associe des
points noirs et des microkystes localisés le ptus/ent sur le front, les joues et
le nez. La localisation thoracique est possible naae. Leur décompte est
souvent difficile, nécessitant un bon éclairagerikgue évolutif est celui d’'une

inflammation secondaire des microkystes essentelhd [22].

b

Fig 7. Acné retentionnelleldgeune fille [17]. Fig 8. Acné retentionnelle grave][17

2-2-2. Acné papulopustuleuse

Aux comeédons ouverts ou microkystes s’associent gsules et des
pustules. Suivant le caractere prédominant de durfautre types de Iésinons
parle d'acné a prédominance inflammatoire ou a @rédance rétentionnelle.
Le degré de gravité de ces formes papulopustulessdié a I'extension des

lésions au cou, a la face antérieur, de thorax as jdsqu'a la région
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lombaire.des lésions inflammatoires profondes ae tge nodules peuvent

apparaitre [16].

Figure 9.Acné inflammatoire sévéere [17] Figure 10 Acnépapulopustuleuse du visage [4].
2-3. Formes graves
2-3-1. Acné nodulaire (ou conglobata)

C’est une acné suppurative chronique. Elle sunpértbt chez le garcon et
débute a la pubertélle est caractérisée par des nodules inflammnestgui
peuvent fusionner entre eux et la formation dessaridrainage, de tunnels

suppuratifs.

Fig 11. Acné conglabata [17]. Fig 12.Acné nodulokystique du dos [4].
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2-3-2. Acné fulminans

C'est la forme la plus grave d'acné, touchant ayeédilection les
adolescents de sexe masculin. Le mécanisme phyisoggmique ferait
intervenir les antigenes de. acnes qui lorsqu’ils sont produits en exces,
formeraient des complexes immuns circulants a dine d'une réaction
inflammatoire généraléson début est brutal avec des Iésions ulcérongquesi
prédominant au niveau des épaules, du dos ou dmitane. Des signes
généraux (fievre 39-40 -C), arthralgie, asthénie) sont souvent présents. Elle
peut étre induite par l'isotrétinoin2]

Figure 13 :Nodules ulcérés, crolteux et nécrotiques répangmtsiques,

kystes, pustules[http://dermatlas.med.jhmi.edu

2-4. Formes étiologiques particuliéres.
2-4-1. Acnés induites

De nombreux agents sont susceptibles de provoaqéeacné.

a. Acné médicamenteuse
Elle est a suspecter devant une acné survenuehemsdge I'age habituel
de I'adolescence, d’apparition récente et rapidas olymorphisme Iésionnel

(pas de comédon), de topographie inhabituelle, awee notion de prise
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médicamenteuse récente et une résistance au taitatassique bien conduit.
Chez l'enfant, il peut s’agir de médicaments adgstiés a la mere pendant la

grossesse [22].

Tableau | : La liste des médicaments susceptibledimduire I'acné

Famille médicaments

pharmacologique

hormones Corticoides, ACTH, progestatifs, androgenes ebslés

anabolisants.

halogénes iode, brome, fluor, chlore
anticonvulsivants phénobarbital
antituberculeux isoniazide, rifampicine
Immunosuppresseufs ciclosporine, azathioprine
psychotropes: antidépresseurs tricycliques, dianéphénothiazine,

sels de lithium

divers tétracyclines, isotrétinoine, sels d’oranitnes B12

b. Acné des cosmétiques

Liée aux cosmétiques, aux pommades, aux détergehdgne cosmetica »
réalise une acné comédonienne du visage. Chezatienil peut s’agir de

I'utilisation d’agents topiques gras et occlustdsmme I'huile de paraffine [22].

c. Acné d’'origine exogene

Elle est rare. Les dérivés chlorés, les huilesstriklles, les goudrons, les

radiations ionisantes peuvent entrainer des agRéRis extrémement séveres.
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Certaines acnés sont liées a des frottements es andnipulations : ce sont les

acnés mecaniques [16].

2-5. Acné excoriée de la jeune fille

Les jeunes filles acnéiques souffrent fréguemmentuned
dysmorphophobie. Ne supportant pas leurs Iésioasn@, elles les manipulent
aboutissant a un auto-entretien de l'acné et a ekesriations sources de
cicatrices. L'utilisation abondante de cosmétiqpesir camoufler les lésions

entretient encore cette acné [22].
2-6. Acné de la femme

Il s’agit d’'une acné apparaissant ou persistantie@z la femme de plus de
25 ans. Elle doit faire rechercher de premiére ngitn des signes
hyperandrogénie associé dans I'éventualité d’'unsehormonale sous jacente,
notamment ovarienne ou surrénalienne: hirsutishopéaie de type masculin,
prise de poids, aménorrhée, ou oligoménorrhédlittéEn I'absence de signes
d’hyperandrogénie ou de trouble de cycles mensturebilan hormonal n’est
pas indiqué. Il convient alors de s’assurer deskaize d'utilisation de soins
locaux comédogénes ; de la prise d’oestroprogesigic une composante
progestative androgénique, de l'absence de traitensgstémique associé
inducteur d’'acné. L'acné de la femme est cara@énmr des Iésions
prédominants a la partie inferieure du visage .lbre de Iésions est souvent
modére, mai des nodules profonds en petit nomlvéseptant par période des

poussés inflammatoire, sont assez caractéristicerigsur le mécanisme de cette
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acné de la femme adulte est encore inconnu. Le dék cosmétiques est

suspecté sans étre demontre [23].

IV. Diagnostic différentiel [22; 23]
1. Rosacé

Dans la rosacé, les lésions sont papulopustuleuwss,les comédons et
microkystes sont absents. Les lésions sont sudoalisés sur les joues et le nez
(centrofaciales).On trouve le plus souvent unehéoge faciale, voir un oedéme
facial sous jacent, qui peuvent inaugurer I'affectiLa rosaceé survient a un age
plus tardifs (la quarantaine) et s’accompagne gaés de 25 % des cas d'une

atteinte oculaire.

2. Dermatite periorale

Les Iésions uniqguement inflammatoires sont locaissutour de la bouche.
Elles se voient surtout chez la femme et sontde pbuvent liées a un abus de

cosmétiques ou a l'utilisation répétée de cortiesilbcaux.
3. Pyoderma faciale

Il touche essentiellement les femmes apres 20lses manifeste par
I'apparition brutale de lésions inflammatoires a&s®ot pustules, nodules et
kystes, et pouvant évoluer vers la fistulisatiolle€siegent essentiellement sur
le nez et les joues, mai des localisations au dbste signalées. Elles peuvent
survenir chez une jeune femme présentant une aaradebou n'ayant jamais

présenté d’acné préalablement.
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4. Folliculite nécrosante lymphocytaire ou acné nécraque

Elle est caractérisée par des lésions folliculamtammatoires,
crouteuses, dont le centre se déprime pour évelrsrune cicatrice
varioliforme. Les lésions sont localisées au paurtte cuir chevelu (front,
nuque, région temporale).Les lésions inflammataoed douloureuses et

souvent prurigineuses.
5. Folliculite & germe a gram négatif

C’est une pyodermite folliculaire, complication d’traitement
antibiotique trop prolongé, notamment par cycliresix types de folliculites a
germe a gram negatif ont été décrites :

Type | :forme papulopustuleuse, dans laquelle les lésiodtominent autours
des orifices narinaires et de la bouche.

Type Il :forme nodulaire, simulant une acné conglabata.

6. Acné estivale

L’acné estivale est une éruption monomorphe cargste multiples lésions
papuleuses inflammatoires. Les Iésions prédomisantles faces latérales du
cou, les poitrines, les épaules, et la partie seper des bras. Sur le plan
histologique, on note une destruction du follicpiosébacée par un infiltrat
neutrophilique. L’éruption régresse avec la fin kexposition solaire sur
plusieurs semaines.

7. Autres
Les autres diagnostics différentiels sont la syph&econdaire, la

sarcoidose micronodulaire, un lupus miliaire déatze, les angiofiboromes de la
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sclérose tubéreuse de Bourneuville .Chez le sweat te diagnostic peut se
poser avec les pseudo-folliculites de la barbe atdeérmatite periorale

granulomateuse.
V. Evaluation des Iésions et les complications de I'aé
1. Evaluation des Iésiong24]

Les méthodes de mesure de la sévérité de l'achéemicun classement
simple basé sur I'examen clinique, le comptage Ids®ns, ainsi que des
méthodes qui nécessitent des instruments comptehtes que la photographie
fluorescente, la photographie en lumiére polarisédéo-microscopie et la
mesure de la production de sébum. Les deux mesa@mmment utilisées
restent le comptage et la classification des I&sion

La classification est une méthode subjective, quimplique la
détermination de la sévérité d'acné, basée sursdiviation des Iésions
dominantes et I'évaluation de la présence ou tedfae d'inflammation. Le
comptage des lésions implique I'enregistrement @mbme de chaque type de
|ésion d'acné et la détermination de la sévérabaje.

En 2008, Hayashi et al, ont utilisé des photogmegplstandards et le
comptage des lésions afin de classer I'acné emeqgeoupes. lls ont classé
I'acné en fonction du nombre d'éruptions inflamnmagosur la moitié du visage.
Par exemple : 0-5, «légere», 6-20, «modérée»; 2k«&fvere», et plus de 50,

«tres sévere».
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L'acné vulgaire a été classée par des auteursigidia utilisant un systeme
de classification simple, qui classe l'acné enrgugtiades :
» Grade 1: comédons, papules occasionnels.
» Grade 2: papules, comédons, peu de pustules.
» Grade 3: pustules prédominantes, des noduleshdés.a

» Grade 4: Principalement des kystes, abces, cieatr@&pandue.

L'évaluation de la sévérité de l'acné continue ral'é@in défi pour les

dermatologues. Aucun systeme de classificatioretéaaccepté universellement.
2. Complications de I'acné

2-1. complications locales

» Les cicatrices[25]

Les cicatrices indélébiles sont la principale caogtion de I'acné. Il peut
s’'agir de cicatrices déprimées, hypertrophiques, latedes, de kystes
séquellaires, de cicatrices chéloidiennes.

La cicatrisation est la réponse du revétement éutarioute atteinte de son
intégrité. Elle entraine une néoformation de tisiingux pour remplacer une
perte de substance et un tissu inflammatoire.

Il existe trois types de cicatrices :

— Les cicatrices atrophiques, par perte de substées plus fréquentes,(ex,
cicatrices icepick ( sous forme de V) et boxcar(ssimrme U...)

— Les cicatrices hypertrophiques et chéloides,

— Les macules érythémateuses et pigmentées qonh@as a proprement parler
des cicatrices car elles ne sont pas définitives.
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Figure 14. Cicatrices icepick Figure 15. Cicatrices boxcar
2-2. Complications systémiques

La complication systémique la plus fréquente eshianatisme acnéique.
Il débute par l'inflammation des points d’inserti@piphysaires des tendons,
puis secondairement se développe une calcificatiea ligaments et des
capsules, aboutissant a une ankylose. Ce rhumatemé&que entre dans le
cadre du syndrome SAPHO (synovite acné pustuleyserbsteose ostéite). Les
articulations les plus fréquemment touchées sdig de la colonne vertébrale,
les articulations sacro-iliaques, les articulatiatsrno—costo-claviculaires. Le
mécanisme de ce rhumatisme acnéique demeure incbiomigine infectieuse,
bien que Propionibacterium acnesit été parfois identifié dans le liquide
synovial, demeure peu probable ; un mécanisme iautwn réactionnel a des
antigenes de Propionibacterium acnes est aussué\@g]. Le Pamidronate IV
est I'un des options thérapeutiques [26].

Dans les acnes graves d’évolution prolongée, ded’'amylose
systémique (AA) ont été décrits, mais I'utilisatides antibiotiques et de
I'isotretinoine les a fait presque disparaitre.][23

Exceptionnellement, des septicémid3rapionibacterium acnesnt été décrites.
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VI. Retentissement psychique de I'acné

L'impact des maladies de la peau en général eacieél en particulier, sur
la qualité de vie a été reconnue depuis plusOdan3. L'acné est associée a un
fardeau psychologique élevé et a une variété diles chroniques disparates,
les niveaux de déficiences sociales, psychologigeuésnotionnelles dans I'acné
sont comparés avec les maladies chroniques conasthrie, I'épilepsie, le
diabéte et l'arthrite. L'impact de I'acné sur lalgé de vie est indépendant du
sexe et de I'age. En plus de l'anxiété et de laedéjn, les patients acnéiques
sont sujettes de faible estime de soi, de faiblefiaoce en soi, de faible
affirmation de soi, situation génante, l'inhibitisnciale, I'affectation, la honte,
I'image corporelle altérée, les symptomes psychasigoes (par exemple, la
douleur et l'inconfort), le trouble obsessionnetpailsif, et les idées suicidaires
[27].

Les résultats d’'une étude portante sur 220 pati@ge moyen : 22.0b
4.38 ans) dont le sexe féminin représente 181 (82.a%montré que l'acné a
affecté la qualité de vie de 51,8% des sujets. ddich a été tres sévere dans
1,4% des cas, severe dans 16,8%, et modérée cltds 88s patients [28].

D’apres I'étude réalisée par le service de derrogtelau CHU-Hassan |l
de Fes; Dans I'échantillon en étude, il a été rpué 5 cas des malades
acnéigues ayant des antécédents psychiatriques dooomentées, Les
antécedents ont été en rapport avec une dépre@sioas) ou une anxiété (3
cas). La moyenne du score de qualité de vie d@¢ait,86+3,11 ce qui signifiait
un degré d’altération de LA qualité de vie de 82,41 y avait une corrélation
entre la qualité de vie et la séverité de 'acnézdies 2 sexes avec des résultats

tres significatifs chez le sexe féminin. L’'altécatide la qualité de vie était
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corrélée positivement avec la sévérité dans I'auméout chez les femmes et
particuliéerement pour les malades qui présentaiest Iésions inflammatoires
(papulo-pustules ou nodules) au niveau du visage@t qui présentaient des

cicatrices notamment les excoriations [7].
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VIl. Facteurs déclenchant I'acné

= Huiles

L'utilisation des huiles végétales, I'huile de ndix coco, I'huile d'amande,
I'nuile d'olive et I'huile de seigle est populai@es huiles sont traditionnellement
utilisées comme agents hydratants et revitalis@oimime gommage), et pour la
coiffure. Les huiles forment un film occlusif sar zone appliquée et provoquent

la comédogeneése et I'aggravation de l'acné darmless sujettes a I'acne [10].

» Soins du visage (massage du visage)

Les soins du visage sont tres populaires et smulierement menées par
les femmes dans les zones urbaines pour une sensa@d fraicheur, de
rajeunissement, de souplesse, de resserrement @eala et pour retarder
I'apparition des rides. D’aprés une étude en Iledesoins du visage ont été
observés pour avoir causé des éruptions acnéiforhezs33,1% des sujets. Ces
éruptions sont caractérisées par des nodules piefindes comédons fermés et
la prédilection pour les joues. Les soins du \@sg@r conséquent, sont connus

pour avoir le potentiel d'aggraver I'acné [10].
= Cuisson

La nourriture, riche en épices et huiles, peut eallacné indirectement,

I'exposition répétée a des vapeurs d'huile perdantisson peut aussi le faire.
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= Cosmétiques

Beaucoup de cosmétiques, y compris certains écemhaires, sont
comédogénes (acné Cosmetica / Acné induite). @sriagrédients cosmétiques
sont connus comédogeniques: le myristate d'isgpeppe beurre de cacao,

lanoline, stéarate de butyle, l'alcool stéaryligiaje I'acide oléique [10].
» Friction et pression

La friction et la pression des casques, sacs aeatodes colliers serrés

peuvent provoquer des comédons et des papules [9].
= Sueur

La transpiration dans un environnement humide a@hptovoque la

détérioration chez 15 % des patients atteints @acn
» Menstruations et acné

La poussé prémenstruelle d'acné arrive chez 7@$qdtientes atteintes
d’acné. En régle générale, la patiente éprouve aggravation des lésions
inflammatoires, souvent de 1 a 2 sur ou prés dutonerdans la semaine

précédent le début de I'écoulement menstruel.
= Grossesse et acné

La grossesse a un effet imprévisible sur I'acngché préexistante peut

s'aggraver ou de se verser pendant la grossesse.
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= |rritation répétée

L'irritation folliculaire de rasage, I'épilationet I'épilation au laser est

parfois associé a des papules et des pustules.
VIIIl. Les moyens préventif§29]

A I'heure actuelle, on connait peu sur la préventie |'apparition de
I'acné. La modification de style de vie et le bétre pourraient éventuellement

aider, mais sont généralement négliges.
1. Prévention primaire
= Régime alimentaire

Le role de l'alimentation dans la causalité denBaet sa prévention est
complexe et controversé. D'une part, il n'existecuag preuve concrete
suggérant que l'acné est aggravée par le chotadatpix, les bonbons, boissons
gazeuses, etc, malgré I'existence de données épildgmues qui impliquent
'alimentation glycémique, et lI'exces de consoniomatdes produits laitiers

dans l'acné.
= Médicaments

Il faut prendre soin d'éviter les médicaments cenmpour étre
acnéigenes. Toutefois, lorsque ces médicaments pogscrits pour des

maladies graves, leur effet acnéigene peut étseeprcompte (tableau ).
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= Antécédents familiaux

Chez les personnes ayant des antécédents famil@liacné, surtout si de
deux coétés de la famille, un traitement précoceauné devrait étre envisager

pour prévenir 'aggravation de la maladie.
2. Prévention secondaire

La thérapie a long terme est nécessaire, souvasiepks mois au-dela de
la rémission clinique, pour prévenir les rechutestraitement d'entretien tels
que les rétinoides topiques, devraient étre pauicut au long de I'age sensible,

a savoir de la puberté jusqu’a 30 ans.
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Troisieme partie :

Les moyens therapeutigues



Le choix du traitement tient compte du type deri@et de I'extension des
lésions. L’existence de certains facteurs qui Gent un pronostique
péjoratif, induisant un risque d'échec thérapewiqudoivent é&tre
systématiquement recherchés : terrain familialpg@ie intense, extension des
lésions avec notamment atteinte du dos, acné diBenlancienne avec souvent
multiples traitements, doivent étre pris en congaes la décision thérapeutique
[23].

l. Les moyens thérapeutiques locaux

L'acné est une maladie multifactorielle, la suppi@s du P .acnes par

I'antibiothérapie est corrélée avec I'amélioratiolinique. Les antibiotiques
comme I'érythromycine et la clindamycine et plusa@ment I'azithromycine
sont les plus utilisés dans le traitement de l'agolgaire. Les préparations
topiques se trouvent sous forme de formulationsiabbes. En effet, la
formulation gel est la plus préférée car elle esteptable d’'un point de vue

cosmeétologique et trés convenable a la peau gia8ke

1. Les antibiotiques
1-1. Mécanisme d’action

Les antibiotiques représentent une principale caiggde meédicaments
dans le traitement d'acné vulgaire. L'érythromycureantibiotique de la famille
des macrolides, la clindamycine dérivée des lintmdas et la tétracycline sont
des antibiotiques principalement utilisés. lls saots bactériostatiques et
inhibent la synthése de la lipase, qui est utiligde P.acnegour hydrolyser les
triglycérides contenus dans le sérum au glycéral gubstrat de croissance

bactérienne), et les acides gras libres pro-infiatoires. Les antibiotiques
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inhibent également la voie du complément et nuiseria chimiotaxie des

neutrophiles. Les antibiotiques topiques sont las pfficaces dans le traitement
des lésions inflammatoires mais présentent unevii@ctmodérée contre les
lésions non inflammatoires et, leur utilisation peontribuer au développement

de la résistance bactérienne [31].

1-2. Monographies
1-2-1. Erythromycine et la Clindamycine

En France deux molécules sont disponibles : I'éoyttycine en solution
ou en gel de 2 % a 4 % et la clindamycine en soiuie 1 % (clindamycine est

non disponible au Maroc).

lIs ont une action a la fois antibactérienne et-iafiammatoire, sans
activité kératolytique. On les réserves aux acramilopustuleuses modeérés. lls
sont bien tolérés, induisant parfois une |égérdaion liee a I'excipient
alcoolique. Le risque majeur des antibiotiques Uacast I'induction d’'une
résistance bactérienne [22]. Lors de traitementdopgés, peuvent apparaitre
des folliculites & germe a gram négatif nécessitarterruption immédiate du

traitement [23].

1-2-2. Lincomycine :

L'application topique de lincomycine (famille desdosamides) a une
bonne pénétration dans les tissus avec une agbietentielle contre I®.acnes
(CMI < 0.1-1.6ug/ml). Par son action sur Racnesla lincomycine élimine la
production des acides gras libres et autres enzymisgtives de la peau

produites par la bactérie. Ainsi, Il peut avoirtaers effets immunomodulateur
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dans la réduction de l'inflammation. Ces propriét@&nent au développement

de sa formulation topique pour I'acné : lincomycinyerochloride gel a 2 %.

D’aprés une étude, la résolution des lésions dendaa été tout a fait
satisfaisante. La bonne réponse (réduction devéris€& de I'acné de 50 % et
voir plus a la fin de 4 semaines) a été vue che%/@e patients et seulement
chez 23 % dans le groupe traité par le placebouAeienanifestation allergique
ou sensibilité de contact n’a été mentionnée, lojga tous les antibiotiques
topigues soient associés avec certaine fréquenicgtations mineures qui
peuvent étre dues au véhicule utilisé. La bonn@nmsep a la lincomycine
topique peut étre due au développement des résestarontre les antibiotiques
utilisés d'une facon commune telle que [I'érythramg. Alors que la
lincomycine reste encore efficace vis-a-vis desckes deP. acnes En
revanche ceci doit étre démontré par la comparaiden l'activité de

I’érythromycine et lincomycine vivo etin vitro [30].
1-2-3. Dapsone

La dapsone est un agent antibactérien (antibiotideela famille des
sulfones) qui a été approuvé par la FDA des Etais-lén 2008 pour le

traitement de I'aché modérée a grave.

Les patients agés de 12 ans et voir plus avec@l'acigaire (N = 3010) ont
été établis dans les deux études, randomiséesyudriedaveugle a la dapsone
gel 5% en monothérapie, deux fois par jours pendldaraemaines, par rapport
au veéhicule gel. Une réduction du nombre de |ésimileemmatoires était visible
des la deuxieme semaine et atteint la significastatistique en quatrieme

semaine [32]. La dapsone associée a l'adapalért® Odu le peroxyde de
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benzoyle 4% a été efficace et sdr, mais peutpdtre irritative pour la peau

gu’un autre agent topique [31].
1-3. La résistance bactérienne

La préscription des antibiotiques qui est souvexommandée a long
terme dans le traitement de I'acné, a été lieaugtentation des résistances de
(P.) acnes Les macrolides comme |'érythromycine, sont lekis m@ssociés au
développement de la résistance bactérienne. Biem lgurésistance a la
clindamycine, aux tétracyclines et autres antigiods est également assez

élevée.

Une étude portée sW?. acnesisolé en Royaume Uni a montré que la
résistance a I'érythromycine et a la clindamycine é& augmentée
approximativement de 35% en 1991 a plus de 55% pannée 2000. Une
étude similaire comparant les profils de résistarc@lusieurs pays européens a
révélé gue la résistance a I'érythromycine et diflamycine peut étre aussi
élevée que 90% dans certaines regions. Les soudheB. acneset de
Staphylococcus epidermideuvent transférer la résistance Staphylococcus
aureuset accroitre la létalité de cet agent bactériezs i@novations ont poussé
les experts a recommander de ne plus utilisermgBiatiques topiques ou oraux

en monothérapie dans le traitement de I'acné wddail].

Depuis 2003, environ 80% des prescriptions pouaidiotiques topiques
écrites par des dermatologues sont réparties diteégpatre la clindamycine et la

combinaison de la clindamycine avec le peroxydbateoyle gel [31].

Le peroxyde de benzoyle s’est montré tres efficdars le contrble de la
sensibilité-antibiotique et la résistance-antilgjoé pour ldP.acnes[33]
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L'utilisation des agents combinés permet de réduies doses

d'antibiotiques ainsi que la sélection des réstgaactériennes. [31]

L'utilisation du peroxyde de benzoyle peut ausgieaia ralentir le
développement de la résistance aux antibiotiquesaaches d8taphylococcus
epidermidisqui sont associées a la résistanceStiphylococcus aureug&n
effet, un groupe d’experts recommande que si lé¢bianiques doivent étre
utilisés a une durée supérieure a deux mois, lexgde de benzoyle doit étre
utilisé au moins cing a sept jours entre les cdfantibiotique pour éviter les
résistances [31]. L'utilisation simultanée de diigts antibiotiques topiques et

oraux doit étre évitée. [34]

Si le patient ne répond pas a l'antibiotique, clesingu rajouter un autre
antibiotique doit étre évité. D’autre part, il @scommandé d’utiliser le méme

produit s’il faut a nouveau un antibiotique [35].

Changez de stratégie si aucune réaction ne seiptottide la prise des
antibiotiques par voie orale et si une rechutedasurvient aprés l'arrét du
traitement. A ce moment, pensez & une autre theérgix : rétinoides

systémiques, anti-androgenes chez les femmes) [35].

L'utilisation des antibiotiques en monothérapielas les cas d’acné

légere doit étre évitée [35].

Les antibiotiques topiques doivent étre evitésesigréparations

topiques non antibiotiques suffisent.
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D’aprés une étude clinique, un quart des patigbdigs d’acné, présentent
une transmission clinique de la résistance Rtepionibacterium acnesa

I’érythromycine sur la peau du visage [30].

En général, le développement de la résistancel@dang peut étre limité
par I'utilisation rationnelle des antibiotiques igyes et la restriction de

I'antibiothérapie orale [30].

2. Peroxyde de benzoyle

2-1. Mécanisme d’action

Le peroxyde de benzoyle est lipophile et se comeeatl'intérieur du
follicule sébacé pour produire I'acide benzoiquelest espéces réactives de
'oxygéne, ces produits sont destinés a oxydepleséines bactériennes, d’ou
l'inhibition de la synthése des protéines et desléutides, de la chaine
métabolique et I'activité mitochondriale [31].

Le peroxyde de benzoyle agit par trois mécanismanapges dans le

contrbole de I'acné :

> Effet bactéricide pourP.acnespar inhibition de I'hydrolyse des
triglycérides et donc de la libération des acidessdibres.

> Effet comédolytique ;Elle est faible (réduction de 10 % des
comédons, par la méthode de la biopsie folliculpiEgle est due
a l'effet bactéricide de la molécule sur Propiomiteaium acnes.

» Une activité anti-inflammatoire moyenne s'expliqpar la réduction

des radicaux libres d'oxygéne.

En effet, c’est un agent a activité kératolytigaégdre et antibactérienne, et
n’induit pas de résistance vis-a-visE®pionibacterium acnesl convient donc
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aux acnés mixtes a prédominance inflammatoirewsteaaction minime sur les

lésions rétentionnelles [16].
2-2. Propriétés et généralités

Trois effets indésirables sont possibles : I'itida cutanée en particulier
au debut du traitement, une prescription initiali@ible concentration (2 ,5 %)
puis lentement croissante peut pallier cet effag phototoxicité limitant son
utilisation en période d’'été et la décolorationceetains vétements nécessitant
d’avertir le patient, ainsi que des eczémas deacbmint été décrites interdisant

définitivement I'utilisation du peroxyde de benzeyl6].

Le traitement de l'acné vulgaire avec le peroxy@eb&nzoyle seul ou
combiné avec d’autres traitements topiques a desecdrations de 2,5 a 5% est
standard pour le soin de l'acné papulopustuleusgyemme a modéree.
L'utilisation de peroxyde de benzoyle 2,5 % offie lbénéfice similaire a des

concentrations de 5% et 10 % avec moins d’effetésimables associés [31].

Le peroxyde de benzoyle en monothérapie a monteéaativité supérieure
a celle de la tretinoine ou [lisotretinoine topiquecontre les Iésions
inflammatoires. Bien que, deux autres essais d@&miontré que les deux agents

ont une efficacité similaire [31].

Le peroxyde de benzoyle est disponible sous forme ddférentes
préparations comme le gel, lotions, lavement etclesnes. Il n y a pas de

supériorité claire pour ces différentes préparatemtermes d’efficacité [31].

L'utilisation du peroxyde de benzoyle pour l'acmétnc a été examinée

dans une étude récente. En effet, 'utilisatiom émollient 5,3% montre que
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I'application bréve (5 minutes) de la solution seiid'une douche, a prouvé un
bénéfice clinique. Cette application breve, éld® effets blanchissants pour
les vétements et aussi améliore l'observance mogat lorsqu’il s’agit de

grandes zones comme les épaules ou la poitrine.

D’une autre part, les patients avec I'acné de agas/@nt répondre mieux a
I'antibiothérapie orale a cause de la difficultépgliquer le traitement a une
zone large et inaccessible [31].

3. Rétinoides topiques
3-1. Mécanisme d’action

Les rétinoides sont des dérivés de la vitamineéfinol) qui se lient aux
récepteurs de l'acide rétinoique et les réceptainsoiques X. Se sont des
agents desquamants qui régulent la différenciatbnla prolifération de
kératinocytes et modulent l'adhésion des molécukésatinocytaires. |Ils
contrélent aussi linflammation par linhibition déa chimiotaxie des
neutrophiles, I'expression des récepteurs Toll aetptoduction des especes
réactives de I'oxygene dans les leucocytes. Lasaiéles systémiques réduisent
la production de sébum, en revanche cette actiestmjas notée pour les

rétinoides topiques [36-37].

Les rétinoides topiques sont un élément intégralntimporte quelle
thérapie combinée pour I'acné vulgaire, car ilsnppavaient le drainage des
comédons (ce qui facilite la pénétration des awtgests topiques), clarifient les
lésions acnéiques inflammatoires et non inflammesoiet préviennent la

formation de nouvelles lésions acnéiques [38].
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3-2. Monographies

Tableau II: rétinoides par voie locale de premiére génération

Agents rétinoides formulation Propriétés

gel, creme ou solutiopLe principal effet secondaire est lirritatign

Tretinoine aux concentrations decutanée. L’'application du produit le sdr,
0,025 %, de 0,05 % ¢tsur peau séche, en faible quantité a qose
de 0,1 % lentement progressive permet de limiter| ce
gel a 0,05 %. phénomene, fréequent au deébut |du

Isotretinoine traitement, d’autre il convient d’adjoindfe

une creme hydratante et de conseiller] au
patient d’utiliser une creme solaire en éje.

L’isotretinoine a une efficacité moindre mais, $t @arfois mieux toléré que la

tretinoine car il n'a pas d’'action sebosupressaevoie locale [4].

Tableau Ill : rétinoides par voie locale de deuxieme générddip

Agents utilisé4formes propriétés

gel et creme JAction anti-inflammatoire et propriété
. 0,1% kératolytiques.
Adapalene
Elle convient a une acné mixte.
Dans tous les cas, une photoprotection efficacelgrgntoute la durée du
traitement est recommandée. C’est le plus toléralales la catégorie des
rétinoides [31]. D’aprés une étude, la tolérance I'ddapaléne gel, en
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monothérapie ou combiné avec un autre agent anéique a été trés accepté
par les patients et les médecins. Selon des igadstirs, la tolérance du
traitement est pauvre seulement chez 4 % des [mtig8].C’est un modele

efficace dans le traitement de I'acné vulgaire ségérité moyen a modéré

(Grades I, Il and 1ll) soit en monothérapie ou embinaison [38]
4. L’acide azelaique

L’efficacité de I'acide azelaique creme 20 % aéitiblie dans le traitement
de l'acné vulgaire moyenne a modeérée. L'acide apstagel 15% a été aussi
efficace que le peroxyde de benzoyle gel 5% eatlilmlamycine avec une
moyenne de réduction des papules et des pustudes’rd et 71 %
respectivement. Ainsi que, l'acide azelaique ge&l0a% est efficace dans le
traitement de l'acné vulgaire moyenne a modéréec amnoins d’effets

secondaires [39].

Tableau IV : propriétés et différentes formes de l'aciddaigee

formes Propriétés

creme & 20 %, | C’est un diacide carboxylique aliphatigue

Acide azelaique gel a15%, [|activité dépigmentante,
gel 220 % |kératolytique et anti-inflammatoire a la fois,

excellente tolérance locale et n’induit pas la

|résistance pour IP. acnes
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Les résultats d’'une étu portant sur des patients atteidfacné motrent que
l'acide azelaique geRP0 % a réduit la sévérité de l'acrd’'une maniere

significative par apport au place

T ‘ —— Azelaic Acid Gel
50% |

i \"‘\_‘ ‘ —B— Facebo
40% =y

Day 0 Day 15 Day 30 Davy 45

Time of Visk

Fig 16 Efficacité de I'acide azelaique gel et de placsbole nombre totale d¢ Iésions [39]

ya e

D’autre part, en terme de I'ASI (index de la sééde I'acné), I'acide azelaiq

gel est 3,06 foiplus efficace que le placel

ASI = papule + (2 x pustules) + (0,25 x comédc

100% m_\
90% e
BO% % —n s
70% R

BO%
T —+— Azehic Acid Gel

50%
e —8— FPlacebo
40% o '

0%
20%
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Fig 17 Efficacité de I'acide azelaique gel et de placetol’index de la sévéril de I'acné [39]
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Une étude iranienne randomisée réalisée chez diestgaa montré que la
combinaison de l'acide azelaique 5% avec la chimgane 2% a réduit
significativement la totalité des lésions par comsdn a l'utilisation de
clindamycine 2% ou de I'acide azelaique 5% en noéraipie. Le méme groupe
a trouvé des resultats similaires lors de la comibon de I'acide azelaique avec
I'érythromycine et, il a noté que la combinaisoaitéblus tolérable que I'agent

soit utilisé seul [40].

5. Autres options

» La chlorhexidine

Les résultats d’'une étude japonaise tres récegigesent que la pommade
a base de gluconate de chlorhexidine est efficace iphiber la formation des
comédons ainsi que pour le traitement des comeédi@asformés. La Pommade
de gluconate de chlorhexidine est un médicamen¢ your le traitement
topique de I'acné a un stade précoce et a la prémate I'acné [41].

Les diols sont des solvants efficaces qui peuvitadaer leP.acnesdans le
follicule pileux, ainsi ils peuvent étre efficac#gans le traitement de I'acné a un
usage seule ou en combinaison avec d’autres ageft@acnéiques [42]. En
effet, plusieurs études ont démontré [Ieffet sgitpre et les propriétés
antimicrobiennes de chlorhexidine digluconate lalisgest combiné avec
d’autres agents [42], alors sa combinaison ave@ehtane-1,5-diol est I'un des
objectifs d’'une étude présentant les résultats’adilbiogramme mentionnés

dans le tableau V.
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Tableau V : concentration minimale inhibitrice (CMI) de ohhexidine digluconate (CHG)
(w/iv %) et pentane-1,5-diol (PD) (v/v %) seul et @mbinaison contr®. acnes par agar
dilution méthode. Le ratio indique la réduction pddMI de CHG et PD seul et en
combinaison [27].

CMl seule CMI combiné Ratio (seule/combiné)
Souches CHG [PD CHG |PD CHG/CHG+PO PD/PD+CHG
P. acnes 0.0001(6 0.00005|3 2 2

Ces résultats ont démontré que la chlorhexidinkiclimate et le
pentane-1,5-digbrésentent une activité antimicrobienne signifiGationtre

P. acnes. La concentration minimale inhibitrice de chlorltie digluconate a

été beaucoup plus inferieure que celle phintane-1,5-diol, ce qui témoigne
I'efficacité de cet agent. Une autre étude a mouatré faible perméabilité de la
chlorhexidine dans les couches profondes (sousu8Q0de la peau, ce qui peut
restreindre l'efficacité de l'antisepsie de la pedwa combinaison de la
chlorhexidine et le pentane-1,5-diol peut augnmerdigbsorption de la

chlorhexidine digluconate dans les couches profen@s de telle facon, peut

agir comme un antiseptique efficace de la peau [42]

» Le zinc, le sulfacetamide de sodium, l'acide saliigue, et les

allylamines

Certaines options additionnelles pour le traitem@aygique de l'acné
incluent : le zinc, le sulfacetamide de sodium.cile salicylique, et les

allylamines.

Les antibiotiques topiques sont aussi disponiblescembinaison avec

l'acétate de zinc, sachant que le zinc est inafoan monothérapie. une étude
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en simple aveugle réalisée chez des patients tattdiacné légere a modérée
traités avec le peroxyde de benzoyle 5% plus ladamycine 1% , ou
I'érythromycine 4% plus l'acétate de zinc 1,2% toie par jour a révélé que les
deux régimes améliorent le nombre total des Iésienseffet la clindamycine
plus le peroxyde de benzoyle ont eu un début dagbius précoce et ont

montré des réductions significativement élevédékaens inflammatoires [43].

Une étude observationnelle a démontré que le sidaude de sodium
20% quand il est utilisé en combinaison avec lesaeuwde sulfure 50%, décroit
les lésions acnéiques, la rosacé, et la dermaétmreheique sans effets
indésirables. Aussi, il a été montré que laciddicgligue seul ou en

combinaison avec le peroxyde de benzoyle peut ameélfacné [44].

En outre, l'utilisation du peroxyde de benzoyle emmbinaison avec
allylamine (agent antifongique) a démontré un ddatiplus efficace pour les

comédons que le peroxyde de benzoyle en monotledi
6. Traitements topiques combinés

On constate actuellement le développement de nesveltratégies
combinant plusieurs traitements topiques, la comibon associant des
rétinoides topiques et I'érythromycine ou la climyaine topique est plus
efficace que chaque agent utlisé seul. De méme, ctanbinaison
d’érythromycine ou clindamycine avec peroxyde dezbgle diminue le risque
de résistance bactérienne et augmente l'efficadt®. fin I'association de
'adapaléne et la peroxyde de benzoyle augmentspkxtre d’activité de

'adapaléne en monothérapie. L'intérét de cesemagnts topiqgues combinés en
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dehors de leur efficacité est, d’améliorer I'adinée des adolescents par un

schéma thérapeutique simplifié trés appreécie [4].
6-1. Combinaison des rétinoides et des antibiotiques

Le traitement par la combinaison des rétinoidesiqtms et des
antibiotiques dans le traitement de I'acné estiangdgué chez des patients avec
'acné inflammatoire moyenne a modérée. En effétisipurs études ont
démontré que la thérapie combinant les rétinoidp&jties et les antibiotiques
produit une clarification rapide, significative ptus large pour l'acné par
rapport aux rétinoides ou aux antibiotiques sels.combinaison entre la
clindamycine avec des nouveaux rétinoides topidadapaléne et tazarotene)

est plus efficace que la combinaison de I'adapadée tretinoine [31].

Jain GauravK et Ahmed FarhanJ ont démontré queplicgiion de
phosphate de clindamycine gel aprés le prétraiteaiena peau avec le gel de
I'adapaléne pendant 5 min peut contribuer de masignificative a I'efficacité
accrue du traitement [45].

Les données d'une étude montrent que [l'efficaciéé lal lotion CS
(clindamycine 1% plus l'acide salicylique 2% ; 2isffours) était
significativement plus efficace que la lotion Cirffdamycine 1% ; 1 fois /jours)
par rapport a la TLC (nombre totale des lésiond$)A&I (I'indice de gravité de
I'acné), bien qu'il n'y ait pas de difference digative entre la lotion CS et CT
(clindamycine 1% plus la trétinoine 0,025% ; kfours) [46].
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6-2. Combinaison de peroxyde de benzoyle et des antibigpies

L'avantage des antibiotiques locaux combinés kvperoxyde de benzoyle par
apport a l'utilisation de I'un ou de l'autre ennihérapie a été démontré dans
plusieurs essais. Deux grandes études randomis¥esdouble aveugle,
contrblées ont montré que le peroxyde de benzh$lés et la clindamycine gel
1.2 % réduisent significativement le nombre desfés et ont démontré la
tolérance semblable comparée avec la clindamyainée@eroxyde de benzoyle

en monothérapie [47].

Le peroxyde de benzoyle en monothérapie a prodegd dtsultats
semblables a I'érythromycine combinée de peroxigbenzoyle dans les deux
principales mesures de résultats, bien qu'il aitpit une irritation cutanée plus
importante que celle observée lors de sa comlminagec I'érythromycine
[31].

Une autre étude a constaté que la nouvelle fodmeeroxyde de benzoyle
5 % solubilisé en monothérapie a montré la rédoctoportante des Iésions
non inflammatoires par comparaison avec le peroxgdebenzoyle 5 %
combiné et la clindamycine 1 %. Les deux groupesmoontré la réduction
comparable pour les lésions inflammatoires, biea lguperoxyde de benzoyle
ait montré des effets cutanés défavorables pluspes que ceux vus lors de la

combinaison des médicaments.

6-3. Combinaison de Peroxyde de benzoyle et des rétineid

Une étude randomisée en double-aveugle, en contbiadapaléne et le
peroxyde de benzoyle chez des patients atteinthmé’aa sévérité modérée, a

montré que la quantité des lésions a été signieaient améliorée dans le
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groupe traité par I'adapalene 0,1% et le peroxyaéahzoyle 2,5 % par rapport
a I'application de chaque agent seule ou au ptaceb

La fréquence des effets indésirables et la tolérasatanée pour
'adapalene et le peroxyde de benzoyle sont corbpegaa celle observé avec
'adapaléne en monothérapie. En revanche, les taésiss ne sont pas

spécifiguement établies [48].
7. Les effets indésirables du traitement topiqueg31]

Les effets indésirables localisés, y compris l'égyhe, la desquamation, les

démangeaisons, les brllures et la sensibilité deda en général.

Les patients devraient étre informés de se patientéritation initiale et
devraient étre conseillés d'arréter le traitementcas d'irritation qui devient
sévere. Pour éviter les effets indésirables, leetreent topique est généralement
initié a de faibles concentrations et appliqué encbe mince a la surface
affectée, les patients doivent étre conseillésialsse laver les mains apres

chaque application.

Si l'irritation persiste, certaines préparationayant ameéliorer la situation
a savoir les gels, les cremes hydratantes, etatemd. Les préparations du
peroxyde de benzoyle a base d'eau peuvent provatpias d’irritation cutanée
qgue les solutions a base d'alcool. Les préparatobsse d'alcool sont plus

asséchantes et donc plus adaptées a la peau ghse gr

Les préparations du peroxyde de benzoyle ont Uieeité similaire mais,
elles ont démontré une corrélation positive entredbse et les irritations.

L’absorption percutanée et lirritation peuventeéminimisées par I'utilisation
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des lavements du peroxyde de benzoyle a conditonedpas endommager les
fonctions de la barriere épidermique. Il devraitssaauétre noté que la
combinaison des antibiotiqgues, des rétinoides etpetoxyde de benzoyle
simultanément peut étre Iégérement efficace. Eet,efette combinaison peut
aussi mener a l'augmentation de [lirritation de peau et une compliance
potentiellement décroissante. Le traitement sédpleast donc recommandé
(par exemple le peroxyde de benzoyle et le traitenamtibiotique dans la

matinée, les rétinoides dans la soirée).

8.  Actualités thérapeutiques

8-1. Nouveaux systemes de véhicule des médicaments

Les nouvelles formes pharmaceutiques développéesompris les
microspheres, les nanoparticules et les liposonamegitant de transporter
certains principes actifs aux cites cibles, sontedas parmi les moyens plus

efficace pour le traitement d’acné vulgaire [49].

8-1-1. Microspheres[49]

La technologie des microspheres élimine la libénatrapide des
concentrations élevées de principe actif au séppdication et donne lieu a une
libération contrélée des médicaments potentielldrnretants. Elle est associée
a I'amélioration des résultats du traitement eticrtation légere. Actuellement,
les formulations microsphéeres de trétinoine topigudu peroxyde de benzoyle
disponible sur le marché ont démontré une grandeaeité et bonne

tolérabilité.
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a. Formulation de microsphere de trétinoine

Une étude a comparé la trétinoine gel 0,04% ospdrere a la tretinoine
creme 0,025% chez des sujets ayant une peau kameujets ont appliqué les
médicaments topiques sur le demi-visage pour demmames. Il n'y avait
aucune différence significative dans la tolérann&eeles deux formulations
bien que la formulation de microsphére a une canagon de trétinoine plus
levée, En plus de la tolérabilité améliorée, lesnidations de microspheres

offrent 'avantage d'une meilleure stabilité du oéahent.
b. Formulation de microsphere de peroxyde de benzoyl@PO)

L'utilisation des microsphéres pour la litléradu BPO a été associée a une
meilleure tolérance et une bonne efficacité. Deégdasin vivo chez 'homme
ont montré que le peroxyde de benzoyle encapsothsidérablement réduit le
nombre dd°. acneset les bactéries aérobies.

8-1-2. Nanoparticules

Le développement des nanoparticules lipidiquesdesliSLN) contenant
I'acide rétinoique (RA) est une approche intéregspour le traitement topique
de l'acné. La SLN a un potentiel de libération cilée et une pénétration
transfolliculaire, ce qui peut réduire les effetslésirables par rapport a des

formulations classiques [50].

Le peroxyde de benzoyle 0.1 % encapsulé dans |eepadicules de
chitosan-alginate a montré une activité antimiceabe tres importante contre

les bactéries d'acné par rapport aux formulatioaspdroxyde de benzoyle
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classiques (non encapsulé) ou les nanoparticuldsssdans une étude in vitro
récemment publiée [51].

D’aprés une étude les nanoparticules peuventugiieebonne option pour
la livraison du triclosancpmposé organochloré, qui possede des propriétés
antifongiques et antibactériennes a large spestreja peau, ce qui représente

une bonne alternative pour le traitement de I'468¢

Les nanoparticules de ZnO ont un grand potentielsdie cadre de
I'application topique aussi bien pour le traiteinele l'acné que d'autres

maladies associées Buacneq53].

Avec les systémes de délivrance particulaires nom des
nanoparticules, le traitement topique a base théedle cyprotérone peut étre
une option thérapeutique supplémentaire pour l'aené@utres maladies de
I'appareil pilo-sébacé [54].

8-1-3. Liposomes

a. Les acides lauriques liposomaujs5]

En raison de la similitude de la composition ligik avec I'épiderme, les
liposomes peuvent également améliorer I'administratles médicaments par
voie cutanée et transdermique. La présente étumleygéré que les liposomes
sont des systemes d'administration des médicamemis le traitement des
troubles associés aux follicules pileux telle qaerié. En fait, Lieb et coll. ont
prouve que les liposomes délivrent des concentsitile médicament beaucoup
plus élevés dans l'unité pilo-sébacée que dessaimneulations conventionnels

(crémes, gel ...).
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L’'acide laurique est une molécule amphiphile canég d'une chaine
hydrocarbonée hydrophobe et un groupe de téte plideo d'acide
carboxyligue. Cette structure permet a I'acideitpue d’étre incorporé au sein

des bicouches des liposomes fournissant un envgroant amphiphile.
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Fig. 18 : Effets antimicrobiens deglas gras libres sit. acnes[55]

La propriété antimicrobienne de l'acide lauriqua)U'acide oléique (OA),
et l'acide palmitique (PA) contfe. acnesn vitro a été évaluée. Parmi les trois
acides gras libres, l'acide laurigue a montré lies forte activité bactéricide.
Pour résoudre le probleme de faible solubilit¢at®de laurique dans I'eau, son
incorporation dans les liposomes pour former Lipa_Até réalisée avec succes.

En outre, l'activité antimicrobienne de l'acide dmwe a I'encontre de
P .acnesest bien entretenue et renforcée apres son chamgedans les
liposomes.

L’acide laurique liposomique (LipoLA) a montré uaetivité bactéricide
complete dd°. acnhesa la concentration d’acide laurique depgiml.
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Il a été également constaté que l'activité antiofiinne de LipoLA
dépend principalement de la concentration des adaigiques y chargés. Une
étude plus approfondie a révélé que le LipoLA paitirfusionner avec les
membranes deP. acneset libérer I'acide laurique directement dans les
membranes bactériennes.

les liposomes ont été largement utilisés dans teduits cosmétiques et
sont également approuvés pour les utiliser danrmue comme veéhicules de
livraison des drogues, ainsi que le LipoLA déve®m le potentiel de devenir
un meédicament inné, sécuritaire, thérapeutiqudfiehee pour l'acné et autres

maladies associés & aches

8-2. Mise au point de nouvelles approches thérapeutiques
8-2-1. Les peptides antibactérieng56]

L'utilisation intensive des antibiotiques pour teail'acné a conduit a
I'apparition et la diffusion des souchesRleacnesésistantes. Il y a clairement
un besoin de nouveaux types d'agents antimicrob&nanti-inflammatoires
pour lesquels les bactéries n'ont pas été exposéss.composés basés sur les
peptides anti-infectieux naturels présents dansstasétions de la peau de
certains anoures (grenouilles et crapauds) sonsidémes de plus en plus
comme des agents thérapeutiques potentiels.

En plus de leurs actions microbicides, les peptidesimicrobiens
cationiques, peuvent atténuer la réponse inflamneatprovoquée par les

bactéries.
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» Mécanisme d’action

Le mécanisme d'action peut impliquer l'inhibitioe da prolifération
cellulaire, l'inhibition de la libération des cyioks pro-inflammatoires et la
stimulation de la libération des cytokines antlanimatoires. Une étude
précédente a démontré que le peptide du venin ilikaba mélittine et les
peptides apparentés a la mélittine AR-2Rdma tagoiet RV-33 deR.draytonii
montrent une puissance relativement élevée [corat@ris minimales
inhibitrices (CMI) = 12,5 M] contre un isolat cique deP. acnesCependant,
l'utilité clinique de ces peptides est limitée peur activité hémolytique tres
importante.

Les peptides suivant d'origine naturelle ont éstéte brevinin-2GU de
Hylarana guentheret brevinin-2-related peptide-ERa (B2RPERaHy¢arana
erythraea
Les analogues suivants montrent une plus grandet@antimicrobienne mais
moins d'activité hémolytique que les peptides redsufD4K] ascaphin-8 dérivé
de peptide naturel ascaphin-8 a partirideaphus truei[G4K] XT-7 dérivé de
peptide naturel XT-7 a partir dgilurana tropicalis et [T5K] Temporin-DRa
dérivé de Temporin-DRa dR. draytonii Les résidus de D-lysine ont été
introduits dans [D4K] ascaphin-8 et [T5K] Tempobxira afin d'augmenter de
facon concomitante la cationicité tout en réduisamnkegré ded-hélicité.

Les valeurs de CMI des peptides contre la souchéfdeence d€. acnes
(ATCC) et sept isolats cliniques sont présentéss dantableawi. Tous les
peptides ont inhibé la croissance des souchd’.@d&nedestés avec des valeurs
de CMI dans la gamme varie de 3 a 50 M. La plustehawissance a été
présentée par [D4K] ascaphin-8 (CMI = 3 a 12,5 BA¢n que la concentration
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minimale bactéricide (CMB) n'ait pas été mesurés, données préliminaires

indiguent que tous les peptides sont des bactésa@tipas des bactériostatiques.

Tableau VI : Les concentrations minimales inhibés (CMI) des peptides antimicrobiens

provenant de la peau de grenouille contre une sodehéférence et des isolats cliniques de
Propionibacterium acnes

Souche [D4K] [G4AK]XT-7 [ T5K] temporin- B2-RP Brevinin-2GU
ascaphi-8 DRe

ATCC 1182¢ |6 3 6 12,5 12,5

3254¢ 6 6 12,5 12,5 25

33257 12 ,5 6 6 12,5 6

50247 3 12,5 3 6 6

1838( 12 ,5 25 6 50 12,5
1572F 6 6 12,5 12,5 25

29907 12,5 25 25 25 25

3176€ 3 12,5 3 6 6

(*) Isolats cliniques d@ .acnes

Le potentiel thérapeutique des peptides dérivda geau de grenouille est
limité par leurs demi-vies courtes dans la circatat Cependant, les peptides
appligués sur la peau infectée ou des lésions éesasous forme de sprays ou
de pommades peuvent pénétrer dans le stratum eorpeur tuer les micro-
organismes afin que, les futures applications fwraques soient plus
susceptibles d'impliquer les topiques plutot ganliinistration systémique.

Les activités potentiels de [D4k] ascaphin-8 élTtemporin-DRa sur
I'inhibition de la croissance de.acneset les cytokines proinflammatoires, et la
stimulation de la libération des cytokines antlanimatoires par [T5k]
temporin-DRa suggerent le réle thérapeutique plessies ces peptides dans le
traitement de I'acné vulgaire.
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8-2-2. Omiganan

L’Omiganan, un dérivé moins hémolytique, a été é¥alans les essais
clinigues comme un traitement topique de I'acnéoirt terme (six semaines
d’application), une solution 2,5% du peptide dingina sévérité de la maladie
chez les patients atteints de I'acné moins sévaoear que les effets bénéfiques
dans le groupe recevant le peptide fussent statestent significatifs par
rapport au groupe témoin recevant le véhicule seephendant, chez les patients
recevant I'Omiganan pendant une période plus lenddouze semaine
d’application), il n'y avait pas de différence sfgrative dans les deux groupes a
la fin de 'essai [57].
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. Moyens thérapeutiques systémiques
1. Antibiotiques

1-1. Lescyclines

Leur principale indication est I'acné inflammatomedérée a sévere. lIs
agissent a la fois par leur activité antibactéreern inhibant la prolifération de
P .acnes mais aussi par leur activit¢  anti-inflammatoirmhibition de
chimiotactisme des polynucléaires neutrophilesyig&tantilipasique, inhibition
de la production des cytokines inflammatoires), qee expliqgue leur mode
d’utilisation dans l'acné a faible dose (100 mg mpdes cyclines de 2eme
génération, 300 mg pour limecycline). Les prinagsainolécules utilisées sont la
minocycline, la doxycycline, la limecycline et létriacycline. Elles sont contre
indiqués chez I'enfant de moins de 8 ans en raikornisque de coloration des
dents. Les effets secondaires les plus fréquemtsles troubles digestifs, les
candidoses vaginales et la photosensibilité (gralement rapporté avec la
doxycycline). D’autres effets secondaires plus gamnt été décrits. lIs
concernent essentiellement la minocycline : syn@romihypersensibilité,
maladie sérique, lupus érythémateux (minocyclingjuement), syndrome de
Sweet, hépatite, néphrite,... pour cette raison,stl fertement déconseillé
d’utiliser la minocycline en premier intention, imaeulement en cas d’échec

des autres cyclines [4].

L’un des problemes actuels de ces traitementaestryenue de résistance
bactérienne. Pour éviter le développement de sistaifces, il faut privilégier
les traitements courts (4 mois maximum), obtene bonne compliance du

patient et éviter la multiplication de cures itéras séquentielles avec différents
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antibiotiques. L’association d’'une antibiothéralpieale et d’une antibiothérapie
générale est contre-indiquée [4].

1-2. Macrolides

L’érythromycine orale (500 mg a 1 g/j) doit étreeévée a des situations
particulieres (contre-indication aux cyclines),amsociation a des traitements
locaux a I'exception des antibiotiques. Le trimgtiime/sulfaméthoxazole peut
étre proposeé chez les patients chez lesquels RsAésistant a I'érythromycine
a eteé documente [4].

D’aprés une étude, il a été montré que la prisd’akthromycine 250
mg /jours pendant 3jours/semaine, apres 4 semaimewte une réduction de
85 % dans lésions acnéiques alors que cette réduest de 77,1% pour les

autres antibiotiques (doxycycline, minocyclineétdcycline).

Une étude a montrée que la doxycycline 100 mgaargst aussi efficace

que lI'azithromycine 500 mg pour quatre jours pendammois [58].

Une autre étude, a fait la comparaison entre thaamycine et la
minocycline, une réponse cliniqgue satisfaisante-45%) pour les deux

médicaments a été observée.

Les résultats précédentes suggerent que l'azithoimmyest la meilleure

alternative médicamenteuse, pour les patients lla@®@ modéré a sévere [58].
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1-3. Autres antibiotiques

» Cephalexine orale

Cet antibiotique (céphalosporine de la premiergéggtion) est proposé en
cas d’échec ou d’effets secondaires aux traitemeatsiques de lI'acné. Une
étude récente a été réalisée pour I'objectif ddigete pourcentage d’efficacité
de la cephalexine orale chez des patients prégamaracné modeérée résistante
aux traitements classiques. La durée moyenne dentent a été de 6 mois. A
noter que 84 % des patients avaient déja utilisétratement antibiotique
systémique essentiellement représenté par lesnegcliies résultats de cette
étude sont limités dans leur valeur, par le faitl gagit d’'une étude ouverte,
mais orientent la possibilité éventuelle d'une ralééive aux cyclines,
notamment en cas de contre-indications ou d’effet®ndaires de ces dernieres,
sachant qu’au total 78% des patients ont montrénumimum d’amélioration
clinique. Toutefois, aucune conclusion formelle peurra étre tirée de ces

résultats en I'absence d’étude randomisée [59].

2. Gluconate de zinc

Il a une activité anti-inflammatoire en inhibant éhimiotactisme des
polynucléaires, la production de tumor necrosisolafTNF-) et en favorisant
I'élimination des radicaux libres du superoxydemtisase, il inhibe également
I'activité de la 50 réductase de type I. Il agit donc essentiellersantes Iésions
inflammatoires superficielles de I'acné mais a pkaction sur les lésions
retentionnelle. 1l est utilisé dans les acnés mftatoires minimes a modérées.
Ce traitement a l'avantage de ne pas avoir de eantification ; il peut en

particulier étre utilisé sans risque lors d'une sgesse (sauf au premier
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trimestre). la dose préconisé est de deux géludesjqurs(30 mg de zinc
élément) a prendre a distance des repas (prisnageant le repas pour éviter
une diminution de son absorption par le bol alimge) ,en évitant la
consommation de soja, mais et pain complet .Setsedfécondaires sont rares et

modéres, a type de gastralgie [4].
3. Isotretinoine

L'isotrétinoine orale a été approuvé comme le pertraitement pour
I'acné sévere par US Food and Drug Administratid®) en 1982.

3-1. Mécanisme d’action [60]

L’isotretinoine est la seule thérapie ayant un ioctur tous les facteurs
étiologiques majeurs impliqués dans l'acné. Il iséal cette efficacité
remarquable en influencant la progression du cgelrilaire, la différenciation
cellulaire, la survie de cellule et l'apoptose. ehh résulte une réduction
significative de la production de sébum, influetce&eomédogenese, abaisse le
nombre de P. acnesde surface et canalaires, et a des propriétés anti
inflammatoires. Une dose de 0,5-1,0 mg / kg / jokduit considérablement
I'excrétion de sébum jusqu'a 90% dans les 6 sarmai@ontrairement a la
trétinoine (acide tout-trans rétinoique), l'isatr@ine a peu ou pas de capacité de
se lier auxreceptors binding proteinsellulaires (RBP) ou les récepteurs d'acide
rétinoique nucléaires (RAR et RXR), mais peut aginme une pro-drogue qui
est convertie en métabolites intracellulaires guit fles agonistes des récepteurs
nucléaires RAR et RXR.

Les données expérimentales suggerent que la firdineut étre la forme

intracellulaire active de lisotretinoin. Les difé&hces dans les concentrations
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plasmatiques de ces métabolites pourraient donkiqerp les difféerences dans
I'intensité de la réponse thérapeutique et la tgaeti / ou la survenue d'effets
indésirables chez les patients.

L’isotretinoine produit une réduction significativke la comédogénese en
diminuant I'hyperkératinisation. Le mécanisme exaat lequel, elle est atteinte
reste incertain, il n'existe aucune preuve suggégar l'isotrétinoine affecte
I'activité métabolique des kératinocytes. L'isti@ne orale n'a aucune action
antimicrobienne directe, mais en réduisant conaldément le SER (Sebum
excretion rates) et la taille du canal pilo-sébadént il altere le
microenvironnement et le rend beaucoup moins fdokera la colonisation par
P. acnes.Le résultat est une réduction e acnespar ordre de log3, une
suppression beaucoup plus supérieure a celle deservec des antibiotiques
oraux et topiques. Il a également été suggéré apmame tout-trans-rétinoique,
I'isotrétinoine peut augmenter les mécanismes fimse de I'hbte et modifie le
chimiotactisme des monocytes, ce qui explique ertigpdes effets anti-
inflammatoires de la drogue. La réduction signtfiea de la population d@.

acnescontribue également a la réduction de l'inflamoratie I'acné.

3-2. Bénéfice clinique de l'isotretinoine orale

La plupart des patients qui ont recu l'isotrétieoorale seront guérit de
I'acné a la fin de 4 a 6 mois de traitement entfonale la dose administrée. I
existe des preuves suggérant que les patients jpluses rechutent plus
facilement que les plus agés [60]. L'isotrétincdserecommandé dans les acnés

ayant résisté a un traitement bien conduit de trmss associant un antibiotique
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oral et un traitement local et dans les acnés eé\@odulaire ou conglobata) en
raison du risque de cicatrices [4].

Des effets secondaires nombreux et potentiellegu&vies sont décrits ; sa
prescription est donc bien codifiée par les réféeenmédicales opposables
(RMO) et a été modifiée récemment par la réglentiemasuropéenne. Chez
I'adolescent, la dose orale initiale est de 0,5kayy/(en une prise quotidienne
au cours d’'un repas), poursuivie jusqu’a une doeseutée totale de 120 a 130
mg/kg (soit pour une dose de 0,5 mg/kg une duréeaitement de 8 mois [0,5
mgx30 jx8 mois]). Le traitement dure donc en moyefna 9 mois suivant la
dose utilisée. Les récidives sont plus fréquentex ales doses quotidiennes
faibles ou si la dose cumulée optimale n'a pasati@nte. Aprés un traitement
bien conduit, elles s’observent dans 20 % a 30 86cds. La réalisation d'une

deuxieme cure est alors licite [4].

Les effets secondaires de l'isotrétinoine sont didgendants. Le plus
grave est la tératogénicité ; le médicament estt dmntre-indiqué chez la
femme enceinte ou allaitante. Par ailleurs, la fenen age de procréer doit
obligatoirement signer un consentement apres irddom concernant les
risques de malformations foetales et les autresseffecondaires avant que le
traitement puisse étre débuté. Une contracepticonti@ception orale a
I'exception de Diane 35®, Implanon® ou stérilet)itdétre instaurée 1 mois
avant le début du traitement et poursuivie jusgl’anois aprés l'arrét du
traitement. Par ailleurs des tests de grossesder&alisés systématiquement
avant de débuter le traitement, puis tous les meisdant toute la durée du

traitement et 1 mois apres l'arrét du traitemeit [4
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Les effets secondaires cutanéomuqueux sont lesfiglgaents : cheilite,
Xérose, irritation cutanée, sécheresse conjoneti@uvant géner le port de
lentilles), nasale (parfois associée a des épstaxi vaginale. Le patient doit
étre informé au préalable de ces éventuels effelésirables. La prescription
d’émollients pour le visage et les lévres et évelilgment de larmes artificielles

permet de les prévenir [4].

D’autres effets secondaires sont observés plusmeare : douleurs
musculoarticulaires, granulomes périunguéaux, tesubauditifs, syndrome
d’hypertension intracranienne (particulieremenisgue lors d’association des
tétracyclines a l'isotrétinoine). Il existe actaaient une controverse sur les
symptémes psychiatriques associés au traitementisp&etinoine. Des cas
restés anecdotiques ont été rapportés et, actuitences symptémes
psychiatriques sont considérés comme une réactlosyncrasique a la
molécule. Méme s’il a été montré que les rétinoigesivent influencer
biologiquement le systeme nerveux central, il n'gcauellement aucun lien de
causalité admis entre isotrétinoine et pathologgcipiatrique. De plus, la
pathologie dermatologique elle-méme peut étre uctefm de risque de
syndrome dépressif. 1| semble donc important de isti&p d’éventuels
symptomes dépressifs avant la mise en route dtermant et dans le cas
d’antécédents psychiatriques, d’'adresser 'adotdsaeun psychiatre avant de
mettre en route [lisotrétinoine. Le médecin prgaerir doit recontrbler
régulierement la thymie au cours du traitement, begsoin avec l'aide de

psychologues [4].
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Par ailleurs, on peut constater une élévation dwleskérol, des
triglycérides ou des transaminases. Un bilan biglegy comprenant le dosage
du cholestérol, des triglycérides et des transasema (transaminase
glutaminooxalacétique : SGOT, transaminase glutaejayruvique : SGPT) est
donc réalisé avant linitiation du traitement, pusntrélé apres 1 mois de
traitement a dose maximale [4].

En outre, des systemes hormonaux variables orévéléés avant et apres
trois mois du traitement avec [lisotretinoine. Elfffege les niveaux de
triiodothyronine libre (T3), thyroid stimulating hmone et thyroid-stimulating
hormone receptor antibody sont significativementidués durant la période du
traitement. De méme, luteinising hormone (LH), potihe et testostérone total,
le cortisol et I'hormone adrenocorticotropic. Alpron constate que
l'isotrétinoine cause une suppression moyenne deaok des hormones
pituitaires. Ceci peut étre bénéfique pour leelatintre la pathogenese de I'acné
[61].

3-3. Codification de la prescription d’isotrétinoine par les RMO,

modifiée par la réglementation européenne [4]

Avant la prescription d’isotrétinoine :

= information des patients du risque tératogene ;

= chez les femmes en age de procréer, mise en plagoursuite d'un
moyen efficace de contraception, prescription dtest de grossesse
sérique qualitatif féta-human chorionicgonadotrophin [BhCG]) et
remise du document concernant I'accord de soire &pdtraception.

La prescription d’isotrétinoine chez les femmesige de procréer ne peut se

faire qu'apres :
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1 mois de contraception efficace et bien suivie ;

contrdle de la négativité du test sanguin qud#litkt grossesse datant de
moins de 3 jours ;
= vérification de la bonne compréhension par la p#tiedes risques du
traitement ;
» recueil de son accord de soin et de contracepigmeset mention sur
I'ordonnance de la vérification de tous ces élémsent
= Au moins tous les 2 mois, la poursuite de la caefpéion est vérifiée, les
tests sanguins qualitatifs de grossesse datantadlesmde 3 jours sont
contrélés et leur réalisation mentionnée sur I'ortance ;
= Lors de l'arrét du traitement, la contraceptionpairsuivie 1 mois apres
I'arrét du traitement compte tenu de I'éliminatiemte du médicament et
un test de grossesse effectué 5 semaines apmés tartraitement.

En outre, la restriction de l'isotrétinoine en tqu traitement de deuxieme
ligne peut avoir des conséquences sur |'évolutemaicatrices d'acné, et sur la
qualité de vie chez les nombreux patients acnéigids d'expert soutenu par
des données cliniques appuient l'utilisation dstfetinoine chez les patients
souffrant d'acné modérée et qui ne réussissentapapondre a la thérapie
conventionnelle, pour une raison quelconque. L'gpend produire des cicatrices
chez 30% des patients souffrant d’'une acné modé&teyune morbidité

psychologique significative chez 12-13% [60].

3-4. Isotretinoine faiblement dosée

Une analyse rétrospective a été réalisée chez idénfmtatteints d'acné

conglobata ou d'acné fulminans traités avec uidefalose d'isotrétinoine
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(0,1-0,3 mg / kg / jour). En effet, I'efficacité & profil d'effets secondaires
favorables appuient fortement l'utilisation d’i®tinoine a faible dose,
10-20 mg / jour, en tant que traitement de premligree pour I'acné conglobata,
et en combinaison avec une cure a court terme dieaides oraux, également
pour I'acné fulminans. Par ailleurs, les patieraaglla présente étude n'ont pas
connu une poussée d'acné lors du début du traiteraeraucun patient n'a
montrer des signes de problemes neuropsychiatrigdasune plainte de
sécheresse des yeux ou de la peau, bien que enisdéveloppés une chéilite
légere. Karvonen et al ont démontré l'efficacitdaleombinaison de traitement
par [lisotrétinoine faiblement dosée avec une dargale de prednisolone

systémique en cas d'acné kystique [62].

3-5.  Pharmacoeconomie

L'isotretinoine oral est clairement plus efficaces gles antibiotiques oraux
dans l'acné dans toutes ses catégories de sévEefgendant, ses effets
secondaires ont dissuadé sa prescription. Les qaispas de rentabilité d’aprés
la directive de I'Union européenne et iPLEDGE auXAJ Royaume-Uni, la
France, la New-Zélande et |'Australie ont montréug@ cure de 4 a 6 mois
d'isotretinoine est significativement moins chew&uq schéma thérapeutique de
3 ans de cures rotatifs d'antibiotiques et legnaént topique. En fait, seuls les
patients traités par l'isotrétinoine, ont obtene wiisparition compléte de l'acné

suite a une évaluation de 3 & 5 ans apreés lertraite[60].
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Tableau VIl Effets thérapeutiques d'isotretinoine faiblemergédodans 4 cas d'acné sévere
[62]

Pat. diagnostic | Réponse| La dosqg La dose] Durée médication Le traitement Les effetq
no/ clinigue* | moyenne | cumulée (mg | (mois) adjuvante topique secondaires
Sex (mg / kg /| kg)
jour)
1M Acne 8to0 0.25 60.5 8.1 None None Taux élevé  dd
conglobata cholestérol sériqug,

de la créatining
kinase a la derniére
visite, chéilite doux

2/M Acne 8to2 0.18 55.5 10.0 Methylprednisolong Adapalene ge| Une augmentatiop
fulminans transitoire de séru
oral TG, chéilite doux

=)

3/F Acne 8to4 0.15 34.8 7.4 Oral prednisolone | Clindamycin/ | Une augmentatiop
fulminans benzoyl- transitoire dy
peroxide cholestérol sériqug,
y-GT, TG, chéilite)
doux

4/M Acne 8102 0.16 112.3 16.2 Oral prednisolone | érythromycingl Une augmentatiof
conglobata créme transitoire dy
cholestérol total
triglycérides, =
phosphatase
alcaline, chéilitg
doux

*Une échelle de notation de Cook.
TG: triglycéridesy-GT: y-glutamyl.

Tous les patients avaient initialement le scoreraad'échelle de classification
de Cook de : 8.

Apres le traitement, un patient avait le scoreratéchelle de classification de
Cook de : 0, deux patients de : 2 et un patientdde
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4.  Hormonothérapie

L'hormonothérapie est un excellent choix pour lasepts atteintes d'acné
avec le syndrome SAHA, syndrome des ovaires patykss (SOPK), syndrome
HAIRAN (hyperandrogenisme, insuline resistance,n#fuasis nigricans) ou
hyperandrogenisme cutané(CH)). Il est égalemerttaiéeement logique pour
I'acné adulte / androgénes, qui se distingue pagressistance ou l'apparition
tardive, la localisation a la face inférieure,ax poussées prémenstruels. Elle est
également justifiée dans l'acné réfractaire / diffi et dans I'acné

nodulokystique ou l'isotrétinoine est contre-ineigquu inadapte [63].

L'hormonothérapie est synergique avec d'autresdsrde traitement de
I'acné et peut étre combiné pour augmenter I'efieahérapeutique. Le but de
la thérapie hormonale est de s'opposer aux eféstsaddrogenes sur les glandes

sébaceées et les kératenocytes folliculaires [63].

Les thérapies hormonales peuvent étre deviséesear droupes. Un
groupe des agents qui bloguent les récepteursndiesgenes - aussi appelé anti-
androgenes. Ce groupe comprend l'acétate de cygmetda spironolactone, la
drosperinone, et le flutamide. L'autre groupe cangrdes agents qui diminuent
la production d'androgenes par les ovaires etlwsdgs surrénales. Ce groupe

comprend les contraceptifs oraux et les glucoauidees [63].

4-1. Antiandrogenes

4-1-1. Acétate de cyprotérone

L’'acétate de cyprotérone (Androcur®) 25 ou 50 rag§ocié a I'estradiol

par voie orale, 20 jours sur 28, est efficace dacaé de la femme, notamment
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en cas d’hirsutisme ou d’alopécie androgénogéngétigsociée. La tolérance est
bonne [4].

L’acétate de cyprotérone (Androcur®) 25 ou 50 rag§ocié a I'estradiol
par voie orale, 20 jours sur 28, est efficace dacaé de la femme, notamment
en cas d’hirsutisme ou d’alopécie androgénogéengtagsociée. La tolérance est
bonne [4].

Ainsi Diane 350© associant un anti androgene (lateétle cyprotérone 2
mg) et de [I'éthinylestradiol (33.g) a une AMM dans cette indication.
L’efficacité se manifeste en général assez lenteifiea 3 mois) et est variable
d'une femme a l'autre. Rappelons que Diane 35 réa d’indication de
contraception et ne doit donc pas étre associée ldsetretinoine [23]. Il est
contre-indiqué chez les patients ayant des antat®gersonnels ou familiaux
de maladie thromboembolique, et doit étre utilisgcgprudence et avec une plus
grande justification chez les cas ayant des aneégtgdamiliaux de cancer du
sein ou de cancers utérins, chez les adultes msat@me présence de la

dépression, I'hypertension, ou d'un autre problewdeical interne [63].

Soulignant que la spécialité Diane 35© a été réceminmetirée du marché au

Maroc.

4-1-2. Spironolactone

Spironolactone fonctionne a la fois comme un amege des récepteurs
des androgénes et un inhibiteur de 5 alpha rédrichades doses de 50-100 mg
deux fois par jour, il a été reconnu pour rédu@reproduction de sébum et
améliorer l'acné. Il est également efficace pounveeser I'alopécie

androgénétique féminine. Il est indiqué dans l'aéséstant au traitement et en
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cas de I'hyperandrogenisme cutané. Il peut étre bawén avec d'autres
traitements. Les effets indésirables comprennenirdegularités menstruelles et
la fragilité des seins. Chez les jeunes femmesoend santé, I'hyperkaliémie et

I'nypotension sont non issues [63].

4-1-3. Flutamide

C’est un bloqueurs des récepteurs androgéniqueseadose de 250
mg deux fois par jours, en combinaison avec la regaption orale, il est
efficace dans le traitement de l'hirsutisme et ddasné. Mais a cause de
quelques rapports de cas d'hépatite mortelle, reepgue d'autres options plus

sares sont disponibles, il n'est pas trés populé8ke

4-1-4. Calutamide

Calutamide est une nouvelle introduction et, esitgodu étre moins

hépatotoxique [63].

4-2. Contraceptifs oraux

Les « nouvelles pilules » faiblement dosées emgsires et contenant des
progestatifs de troisieme génération peu androgési¢gestodéne, desogestrel)
ont montré également une certaine activité antigoed4].

Il existe deux grandes variétés de contraceptiombnale : les contraceptions

estroprogestatives et les contraceptions progessati

Les progestatifs androgénique entrent en fait dansomposition de la
plupart des estroprogestatifs par voie orale aqe dans celle des voies
parentérales (patch ou anneau vaginal) existantel@ment (TableauVlll).

Celles ci doivent étre ainsi considéré comme pakeent androgéniques.
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Elles sont donc a éviter en cas d'acné. Il est denendes contraceptions
progestatives (macro ou microprogestatifs per osrgdgett8 par exemple),
implant (Implanofi), dispositif intra-utérin au levonorgestrel (MigSh du fait

de I'activité androgénique du progestatif. [64]

Quatre progestatifs antiandrogenique entrent danscdmposition de
contraceptifs oraux : l'acétate de chlormadinoneMA(, le dienogest, la
drosperinone, et le norgestimate. Le CPA, estdggstatif antiandrogenique de
référence. Il entre dans la composition de Dian® 38 de ses copies,
associations parfaitement contraceptives mai qtiiébé mises sur le marché
comme antiacneiques, qui n’ont donc pas d’auteoisade mise sur le marché
(AMM) en contraception. Les estroprogestatifs aeeCMA, la drosperinone le
norgestimate, peuvent étre considérés comme legsaceptions hormonales
estroprogestatives antiandrogenique les plus addetz des femmes acnéiques.
Ces trois types d’association estroprogestativiesadiactivité antiandrogenique

n’ont cependant d’AMM qu’en contraception et nomooe antiacneique [64].

» Contraception hormonale et acné, en pratique

L’indication de choix est représenté par le désircdntraception, en I'absence
de contre indication, d’'une jeune femme acnéiqttejnde d’acné modéré. La
contraception a proposer est une contraceptione ooalstroprogestatives a

activité antiandrogenique.

Un estroprogestatif a activité antiandrogeniquet @adin étre utile et efficace
comme traitement de fond chez des femmes acnéiqitsntes d’acnés

discréte ou légere, méme persistantes ou tardevgdis souvent associés a un
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traitement antiacneique topique (rétinoides, pelxie benzoyle). L'efficacité,

inconstante, ne se manifeste en fait le plus sduygaprés 3 mois d'utilisation.

Les résultats d'une étude randomisé en double &e@alisé chez 1326
patientes entre 16 et 45 ans avec l'atdgere a modér@nt montré que
I'efficacité du contraceptif oral combiné contah@.030 mg d’éthinylestradiol
/ 2 mg de dienogest (EE/DNG) a été supérieur paora@u placébo et similaire
avec celle de 0.035 mg d’éthinylestradiol / 2 hgagtate de cyprotérone. En
fin, cette étude a prouvé la validité de l'optfmour le traitement de I'acné chez

les femmes désirant la contraception [65].

4-3. Corticothérapie

Elle n’est utilisée que dans de rares indicaticamsngés fulminantes et en

cas de réaction inflammatoire sévere sous isotiié@aper os[17].
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Tableau VIII: contraceptions hormonales, selondqotentialités,
androgeéniques ou au contraire antiacneique caraitbgenique [64].

> Potentiellement acnéigenes.
Contraceptions progestatives (progestatifgag@hiques)
Per os : desogestrel.
SIU au levonorgestrel.
Implant au 3 ceto-desogestrel.
Contraceptions estroprogestatives : Par vakor

Progestatifs dite denpiexre génération :
lynesterenol, nbrstérone, norgestriénone.
Progestatifs dite de deme génération, androgénique :
levonorgestrel, gestrel.

Progestatif dite de tremse génération, potentiellement
androgénique :

desogestrel, gesteden
> Potentiellement antiacneique :
selon le progestatif antdrogenique :

acétate de chlormadinone, acétatyydmtérone, dienogest,
drosperinone, norgestimate.
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5.  Nouvelles approches dans le traitement systémiques
5-1. Zileuton [66]

L'inflammation des tissus est un élément majeursdanprocessus du
déeveloppement des lésions d'acné. Il a été monieéles patients souffrant
d'acné sévere peuvent bénéficier d'un traitement g¢es agents anti-
inflammatoires.

Zileuton [(£) -1 - (1-benzo [b] thién-2-éthyl)-1-tdgoxyurée], est un
inhibiteur sélective de la 5-lipoxygenase (5-LOXgtif par voie orale, approuvé
aux Etats-Unis pour le traitement de l'asthme @§f1°). Des études
expérimentales et cliniques ont été menées afintedder le mode de
fonctionnement, ainsi que l'efficacité et l'inndéuide ce composé dans le
traitement de I'acné vulgaire.

Dans une premiére étude clinique pilote de 10 piiatteints d'acné
papulopustuleuse, Zileuton 4 x 600 mg / j p.o penm@ mois a diminué l'indice
de gravité de l'acné d'une maniere dépendante mipstea 41%. Cela est
principalement di a une diminution du nombre déolés inflammatoires de
29%. En outre, les lipides totaux du sébum ontdé@t@nués significativement
(35%),et les acides gras libres pro-inflammatoiré22%), et lipoperoxydes
(26%) ont été nettement diminués dans le sébumpatesnts sous traitement.
Dans une autre étude, une femme de 40 ans avedégeee hyperplasie
disséminée des glandes sébacées et une sébarré@endu a la normalisation
des lipides d’'une surface de la peau, et la réoludimilaire de la synthése de
sébum facial sous traitement par Zileuton en deuaxasnes.

Ces données(publiés en 2009) sont en accord aee€tude multicentrique

de phase I, réalisée chez 101 patients avec um& ialammatoire du visage
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légere a modérée, réalisée aux Etats-Unis, quioatrn une efficacité

significative de Zileuton dans un sous-ensemblepdgents atteints d'acné
modérée, alors que les patients traités avec aiteoimt montré une diminution
moyenne significative des Iésions inflammatoiresrppport au groupe placebo.
Dans toutes les études cliniques, Zileuton s'eéstasiir et bien toléré.

En résumé, zileuton inhibe directement la lipogenéss sébocytes chez
I'hnomme, et empéche l'activation de la voie descd&ienes par l'acide
arachidonique. Aussi le Zileuton inhibe la synthége sébum a un niveau
similaire avec celui d'une faible dose d’isotreieo Cependant, un effet sur les
récepteurs PPAR peut étre impliqués. En effet, LEBYun ligand naturel pour
PPARw. Ce dernier est reconnu pour réguler le métabelides lipides et des
lipoprotéines, la réponse inflammatoire, la probdton cellulaire, la
différenciation et l'apoptose de différents typesdlutaires, notamment des
cellules des glandes sébacées, fournissant ucdieplet vers l'introduction du
Zileuton dans le traitement des maladies des ghkmsébacées, et surtout de

['acné.
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5-2. Etanercept [67]

L'étanercept est un inhibiteur du TNF-alpha. Ikfagit pas d'un anticorps
monoclonal, mais d'une protéine de fusion assotadnaction P75 du récepteur
soluble du TNF-alpha avec un fragment Fc d'une I1gG1
Etanercept cible TNl; l'un des essentielles cytokines pro-inflammatoire
impliquées dans la pathogenese de l'acné.

Un homme de 22 ans a été examiné pour des Iésiodslaires
douloureuses, enflammées et des voies sinusales, @iie des pustules et
comédons situés sur le visage, le cou et le tronc.

Une diminution significative de la douleur, et ameuapparition de
nouvelles lésions d'acné ont été détectés desne 2emaine du traitement.
Aprés 12 semaines de traitement, il a été obsemeérégression partielle des
lésions sur le visage et le tronc, et la régressammnpléte a été obtenue apres 24
semaines de traitement, avec d'excellents résulegthétiques, [I'état
psychologique du patient a été améliorée.

Récemment, une étude décrit un homme de 22 ané$rasdutl'arthrite
pyogéene stérile, pyodermite et I'acné (PAPA) qabanu une rémission rapide
et soutenue de l'arthrite et de la régression cammmle I'acné kystique apres le

traitement a I'etanercept (25 mg / dose deux faisspmaine) pendant 30 mois.
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lll.  Traitements complémentaires

1. Peelings superficiel§68]

Les peelings superficiels sont proposés comme adjuau traitement de
'acné. La comparaison entre I'acide salicyliquagide glycolique et la solution

de Jessner retrouve une efficacité similaire.

Le peeling est utilisable sur tout type de peaficafe sur les différents
signes de l'acné : comédons, papules, pustulegcatrices, avec de plus une
petite réduction de diamétre des pores. Le pedingite I'expulsion des
microkystes et comédons. Ce traitement est biémé&ppuisque seulement 5,6%
de patients ont des effets secondaires. Les pamtldps nécessitent six peeling

et les nodulokystes huit pour une améliorationenett

Ces peelings ameéliorent aussi les acnés excorgaritipent a la prise en
charge totale, physique et psychique des patidistssont bien tolérés et la

compliance des patients est bonne.

Leur indication idéale est la peau grasse avec sgassd’acné chez la
femme adulte, ou la question de I'éclat de teintdet photovieillissement

commence a se poser

83



2. Microchirurgie [69].
= Définition et principe

La microchirurgie de I'acné est I'exérése mécamidqas comédons ouverts
(points noirs) et fermés (microkystes) et évenamdént le drainage des
collections suppurées. C’est un acte pratiqué e miédecins spécialistes
(dermatologues). Le principe repose sur I'élargis=s de I'orifice du comédon
afin de pouvoir en exprimer le contenu sans traisgate derme environnant.
C’est un complément utile, sinon indispensabletrdilement médicamenteux
de I'acné. Il raccourcit considérablement la régormpdes Iésions et évite les
pousses inflammatoires du début du traitement. utedb la microchirurgie de
'acné : élargir I'orifice du comédon ouvert ou rf&& a l'aide d’'une pointe
tranchante afin de pouvoir en exprimer le contemusstraumatiser le derme

environnant.

3.  Autres techniques[70]

Electrochirurgie, cryochirurgie, incision, drainame excision.
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V. Traitements en cours d’évaluation

1. Traitement physique

Le Propienum acne®st une bactérie anaérobie de la peau qui intdrvie
dans la physiopathologie de l'acné vulgaire. Latdnaent local n'est pas
souvent efficace pour le traitement de I'acnéliagttibiothérapie est limitée par
la survenue des résistances bactériennes. D’aaite glusieurs patients ne
tolerent pas le traitement oral par lisotretinoide cause de ses effets
indésirables tres nombreux et trés sévéres datasnsecas. D’ou la nécessité de
développer des modalités alternatives pour leetraant de I'acné a I'image des

traitements physiques [16].

1-1. Lasers et luminothérapie pour I'acné vulgaire

Le traitement de l'acné par des lasers (ampliboatie lumiere par la
stimulation d’émission de rayonnement) et des ssuhegmineuses, repose sur 2
mécanismes: soit par ciblage BEeacnesou par ciblage de la glande sébacée
et/ou l'infra-infundibulum de la structure follicire [71].

1-1-1. Ciblage de P. acnes.
Principe :

Le P.acnesmpligué dans la pathogenese d'acné, produipdgshyrines.
Avec l'exposition aux longueurs d'onde de la lumiémune réaction
photodynamique est initiée, et les porphyrines yaotuire des radicaux libres
hautement réactifs et des especes d'oxygéne singuigar la suite provoquent
la destruction des bactéries. L'oxygene singukehéoau cours de la réaction est
un puissant oxydant qui détruit les lipides danpdeoi cellulaire de® .acnes
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Bien que l'absorption et I'excitation photodynamigwient plus efficaces entre
les longueurs d'onde de 400 et 430 nm. A savoisiause la production des
porphyrines est augmentée avec la lumiére, legipates porphyrines produites
par P. acnessont la protoporphyrine, I'uroporphyrine et la ooporphyrine Ill.
[71]

= La lumiere bleue

Le pic maximal d’absorption de la porphyrine edt5 4m, correspondant a
la lumiere bleue, ce qui rend les dispositifs déulaiére avec cette longueur
d'onde sont utiles dans le traitement de l'acnié&adlation de colonies dP.
acnes avec la lumiére visible-bleue méne d'une manierévigible a la

destruction bactérienne.
» Mélange de la lumiére bleu et rouge

Papgeorgiou et ses collegues ont examiné l'utdisat'un mélange de
lumiére rouge et bleue pour traiter I'acné vulgdies auteurs ont démontré que
I'amélioration des lésions inflammatoires en udilis la lumiere bleue et rouge,
était plus importante que la lumiére bleue seulggreposant qu'ils peuvent étre
synergiqgues en combinant les mécanismes d’actidibaateriens et anti-

inflammatoires [71].
= Laser KTP

Laser KTP, "le phosphate de titane de potassium32anm (vert) qui est
principalement utilisé pour des lésions vasculaieegté utilisé pour I'acné en
basant sur des données préliminaires démontragtiéason d'acné avec une

lumiére verte a large spectre [71].
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= Lasers a colorant pulsé (PDL)

Le laser a colorant pulsé (PDL) pompé par Lampshfl qui offrent la
lumiére jaune cohérente (585 nm ou 595 nm), ondyitales taux variables de
I'élimination d'acné. Cette source semble égalenaergduire la formation de

comédons et de la maturation de la paroi follicelai2,71].

1-1-2. Ciblage de la glande sébacée

Le sébum joue un role important dans I'acné, desfies visant la glande
sébacée et la production de sébum en diminuanhdiuméant son écoulement
devraient ameliorer I'acné a long terme. Ceci @& accompli en utilisant la
thérapie photodynamique avec une variété de longudiondes, des lasers

infrarouges, ou des dispositifs de radiofréquedé [

= PDT-ALA

Le principe de la photothérapie dynamique est lgasi : application
topigue d’'une substance photosensibilisante (aaidaolévulinigue ou acide
méthyl aminolévulinique) pendant 3 heures soususamh, puis exposition a

une lumiere rouge selon des modalités difféeremdsmrction des études.

Un laser de diode avec la lumiere rouge (CeramOfebH) a aussi
montré l'efficacité quand il est combiné avec ALr&roe 20 % appliquée sous

I'occlusion pendant 3 heures [71].

L'efficacité de la combinaison de I'ALA (10%) et ldelumiere LED (633
nm) a été examinée dans le traitement d’acné velgéivere du visage chez 78
patients chinois. La récidive est toujours un @éifiique dans le traitement de

I'acné, Bien que la combinaison de I'ALA et le LEBuge ait été efficace [73].
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» Infrarouge proche et moyen

Les longueurs d'onde longues, dans les laserdrarange moyen non
ablatif ont été développées pour le rajeunissementisage, mais sont devenus
parmi des nouveaux traitements plus efficaces peemé [71].

» Radiofréquence et I'acné

Concernant la RF en monothérapie pour l'acné imflatoire, Ruiz-
Esparza et Gomez ont observé une réponse excealleetel8 de 22 patients (82
%) et une réponse modeste chez 9 % [74].
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2. Phytothérapie

L'utilisation des remedes naturels et des médictareeibase de plantes en
particulier, remonte a des milliers d'années. Aurgale la derniere décennie, en
raison de la résistance croissante aux agents iardliens, les effets
secondaires et le colt parfois élevé des traitesnemt conséquence l'intérét
pour les plantes médicinales a progressivement antgmUne étude a examiné
les herbes couramment utilisées et ceux qui ont forte activité pour le
développement de produits futurs anti-acnéigues. dféets anti-acnéiques de
ces plantes meédicinales présentent quatre meécagisamgibactérien, anti-

inflammatoire, antioxydant, et activités anti-argioes [75].

Les études humaines et in vitro ont montré I'efiet plusieurs plantes
destinés a détruire le Propienum acnes et / owparession de l'activité de

différentes substances impliqués dans la pathogatebacné.

2-1. Etudes in vitro

A savoir que la liste de plantes traitée dans epitte est non exhaustive.
» Activités antibactériennes

L’huile de myrte citronnée a été reconnue commeimaciobienne
important a I'encontre des organismesSlaureus et de P. acnes grace a son

composant prédominant : le citral (3,7-diméthyl-Betadiénal)75].

L'extrait de thé vert-4 (CSI-4) présente une foatetivité inhibitrice a
I'encontre de I’hémagglutination médiée pParacnestS. aureus.

Eucalyptus globulus, E. viminalis et E.maculatdibent significativement
la croissance dB. aureusreésistant a la méthicilline (SARM) Bt acnes.
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Les huiles de basilic doux présent une activitéred®.acnés.
> Activités anti-inflammatoires

L'extrait a I'éthanol (0. 01%)’Angelica dahurica a supprimé la
chimiotaxie des neutrophiles, au méme titre quet'ale I'érythromycine (O.
01%). Par ailleurs, l'activité anti-lipogénique 8 dérouvée dans l'extrait de
RhizomaCoptidis (Coptis chinensijs(0. 01%), conduisant a une efficacité plus

élevée que celle de l'acide rétinoique (0,01%).[75]

L’extrait de Garcinia mangostangeut réduire la productiode TNF-a,
élimine les radicaux libres et aussi peut supprilagsroduction des cytokines
pro-inflammatoires. Ces propriétés anti-inflammiasi pourraient étre utiles
dans le traitement de I'acné vulgaire. [76]

Le nombre des bactéries a été reduit de 99% aprémitement avec
I'extrait ethanolique des feuilles dghodomyrtus tomentogax : Aiton) et le
rhodomyrtone (élément principal de I'extrait) enét224 heures respectivement
[77].

> Activités antioxydants

L’extrait de Selaginella involvengSIE) inhibe les cytokines : ILelet IL-
8, déclenchant la réponse inflammatoire des kéreytes dans l'acné. De plus,
SIE a été reconnu pour avoir un effet antioxydahinel maniere dose
dépendante et de ne pas étre cytotoxique a undrdeseur a 50 pg / ml [75].

» Activités anti-androgenes

Le dérivé bisnaphthquione nommé impatienol, (3drbyy-2-[3-hydroxy-
1 ,4-dioxo (2-naphtyl)] éthyl-naphtaléne 1,4-diomgns la fraction active de
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I'extrait d'éthanol 35% de parties aérienndddisamina a montré ['activité
inhibitrice remarquable de la testostérone 5 halmductase. Les extraits
agueux dePruni Cortex montre un pouvoir de liaison sur les réceptews d
cestrogenes béta ER). [75]

2-2. Les étudedn vivo [75]

Dans une étude indienne, les feuille®dmum basilicumbroyées dans le
jus de palmier sont appliguées au visage une fmigqur, I'efficacité de cette
combinaison s’est montré égale a celle de la tgthae orale 500 mg deux fois
par jour et le soufre topique. Le gel dhuile dé #h cinqg pour cent était
significativement plus efficace que le placebo. s, les effets secondaires

dans les deux groupes traités, étaient moins fréguet tolérables.

Le thé vert diminue la production du sébum. Ledated de thé et I'acide
a-linoléique ont une activité inhibitrice sélectisla Su-réductase. L'acide alpha-
linoléique réduit la taille des microcomédons dédasné comédonienne. En
outre, la lotion de thé 2% était plus efficace fusolution de sulfate de zinc 5%

dans la diminution du nombre de Iésions inflamnratoi

En plus du dépistage des composés phyto (contedemtflavonoides,
alcaloides, huiles essentielles, composé phénglitarens, xanthone et les
dérivés de xanthone, la dérivée bisnaphthquiond,adele, les glycosides de
diterpéne phénylpropanoides, actéoside, acide gral/insaturé, etc),
I'élaboration d'un systéme approprié de livraispn,donne leurs efficacités et
evite l'irritation ou d'allergie chez les patieat&ant une peau hypersensible, peut

jouer un role essentiel dans leurs sécurité etaffie. En outre, le traitement
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combiné doit également étre utilisé pour trouveagant plus efficace en ce qui

concerne des effets synergiques sur la pathogeledsené.
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V. Nouvelles perspectives

1. Immunoprotection passive [78]

La bactérieP.acnescolonise les follicules sébaceés et, elle est tes
agents pathogenes impliqués dans la progressitinftemmation dans l'acné et
des lésions tissulaires en libérant des facteursviddence. L'examen du
génome déP. acnesa révélé que Christie Atkins-Munch-Peterson (CAMBY)

un facteur de virulence sécrétoire potentiel.

Les résultats démontrent clairement que les sopreluisent avec succes
des anticorps au facteur CAMP Beacnes apres immunisation avec l'antigéne

encapsulé dans les feuilles de radis.

Certains résultats suggéerent que l'inactivationiddence deP. acnegar
neutralisation du facteur CAMP a amélioré la cajgadu systéeme immunitaire a

éradiquer les bactéries infectées.

Apres la neutralisation des facteurs de virulenéerétés, les bactéries
«désarmées» dans les Iésions locales pourraien¢létinées naturellement par
le systeme immunitaire. Par conséquent, le trangéessif d'anticorps contre les
toxines compléterait d'autres traitements, caerais capable de neutraliser les

toxines circulant d®. acnedout en gardar®.acnesa un équilibre optimal.

Il ya de nombreux avantages de limmunisation passia) activité
spécifique élevé (b) Contrairement a l'immunisati@tive (vaccins), les effets
biologiques de l'immunisation passive sont immédiet peuvent avoir une
valeur ou les symptémes ont dé€ja eu lieu. Ainsméaalité passive en utilisant
la neutralisation du facteur CAMP & acnes peut bénéficier aux patients qui
ont déja développé l'acné. (c) L'absence dimmuait@édiation cellulaire et
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I'effet direct bactéricide aura un faible impaat kkucommensalisme du microbe.
(d) Aucun effet secondaire des adjuvants n’estiinde) La dose administrée
peut étre ajustée en fonction de la gravité de &adiwe. (f) Il peut étre
facilement combiné avec d'autres traitements. Efrepucontrairement a
l'immunisation active, ce qui nécessite du tempsr pgoduire une immunité
protectrice et dépend de la capacité de I'hote @enane réponse immunitaire,
les anticorps passif peuvent théoriquement conférerprotection quel que soit
le statut immunitaire de I'néte. Par ailleuPs,acnesest un colonisateur majeur
de la peau humaine adulte, ou il se loge dans ddscules sébacés,

habituellement comme un commensal inoffensif.

Les futures études comprendront également I'ésaplient d’'un profil de
facteur CAMP spécifique pro-inflammatoire et comgpal'efficacité et la
sécurité des vaccins ciblés facteur CAMP avecdsiaé de surface et vaccins
tué a base dé.acnes Par ailleurs, d'autres observations cliniques sur
l'utilisation de l'immunisation passive R. acnesen tant qu’un traitement
thérapeutique réduisant la virulence sans pertugbeelation commensale de

I'nGte avec l'organisme sera nécessaire.
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2. Vaccination

Malgré l'intérét substantiel dans la recherche fondntale d’acné, les
vaccins qui modulent les réponses immunitaires'tdigd contre P. acnesne

sont pas encore disponibles.

Nakatsuji et al. (2008b) ont généré des anticorpstiisant desP. acnes
inactivés, postulant qu'elles puissent offrir umenunité protectrice. Les auteurs
ont démontré que l'immunisation intranasale chez stmiris avec ce vaccin
inactivé genere in vivo I'immunité protectrice ca®. acnesPlus précisément,
les anticorps induits pd?. acnesinactivé ont atténué IL-8 dans les sébocytes

humains, mais il n'y avait pas d'effet sur la @amce dé. acnes

D’aprés une autre étude publié en 2011, Chun-nkiigng et ses
collegues, ont démontré que le facteur CAMP destébas et l'acide
sphingomyélinase (ASMase) des cellules hotes dtaierultanément présents
dans le surnageant de culture, seulement lorsguselkiles ont été co-cultivées
avec P. acnes Le sérum du facteur anti- CAMP ou le désipram(ne
inhibiteur sélectif ASMase), ont annulé la mort desllules HaCaT et
RAW264.7 induites parP.acnes Ces résultats visualisent un nouveau
mécanisme infectieux par lequel le facteur CAMPPdeacnespeut détourner
'’ASMase de I'h6te pour amplifier la virulence bédenne, puis dégrader et
envahir les cellules hoétes. Ce travail a identdige le facteur CAMP et
’ASMase soient des cibles moléculaires potentgfieur le développement des
médicaments et de vaccins contre I'acné vulgadE [8

Pour faciliter les études de I'acné, une agipedbio-ingénierie a été utilisée

pour concevoir un nouvel modele d'acné humaintgisant une chambre de
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tissus de sébocytes humains, Cette approche pewddgdlement utilisée dans les
études futures pour le développement des vaccéaraghutiques contre l'acné
[81].

L'absence d'un excellent modéle animal a entravééleloppement de
vaccins et de médicaments ciblant l'infection Rleacnes car la plupart des
animaux (lapins, souris et hamsters) n'ont jamaikégions d'acné en raison des
triglycérides insuffisantes pour le port & acnes Rhino mice, une souris
génétiqguement mutant avec des utricules qui créestgrands follicules, a été
utilisé pour déterminer la comédogénicité compo€apmendant, Rhino mice ne
peuvent pas produire des anticorps contre les ergg) thymo-dépendants, et
donc ne peut pas étre un modele approprié pousdeination. A savoir gu'il
n'y a pas de modeles animaux pour étudier lesngss@veres d'acne, qui se
produit lorsqueP. acnesentre dans le derme et interagit avec les phagscyt
pour causer un dommage tissulaire [78].
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Quatrieme partie : stratégie

thérapeutique



Stratégies habituelles

»Etapes du choix thérapeutique

Le choix thérapeutique se fait en quatre étapes.

Dans un premier tempdinterrogatoire et I'examen clinique permettent
d’évaluer le type d'acné, sa séverité, son anciénndes traitements
antérieurement recus, leur efficacité et leur tiée. Une acné iatrogene doit
étre éliminée. Dans le cas d’acné infantile, desqoeurs de puberté précoce
doivent étre recherchés. Avant de débuter toutetrant, il est important de
prendre le temps d’expliquer au patient les méoagssde I'acné, son caractere
physiologique et son mode évolutif habituel surlques années. Cette mise au
point permet une meilleure compréhension mais sguaassi une meilleure
acceptation de la dermatose et améliore I'obserrdndraitement.

Dans un deuxieme tempi$ convient de discuter avec le patient de ses
habitudes en matiere d’hygiene ou de cosmétiquds &ii donner des conseils
simples : toilette quotidienne ou biquotidienne cawsn produit non irritant
(pains surgras, gel nettoyant sans savon. . pplieation quotidienne d’'une
creme hydratante adaptée a la peau acnéique afmétiorer la tolérance des
traitements antiacnéiques. Les masques, exfolatenautres soins a visee
esthétique ainsi que I'utilisation abondante de uillge sont contre-indiqués.
La manipulation des lésions est déconseillée cecepiible de provoquer des
poussées inflammatoires. La photoprotection esbmetandée en raison du
potentiel phototoxique de certains traitementsaangiques et du risque de
pigmentation des cicatrices chez les sujets a pede.

Le troisieme tengest celui du traitement. Les stratégies habdsedbnt

les suivantes (Tableau 1X) [4].
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» Dans les acnés légeres a modérées [4]

On débute par un traitement local.

 Si 'acné est a prédominance rétentionnelle, tidisel un rétinoide : adapalene
0,1 % ou la trétinoine 0,025 %. L’extraction desidas rétentionnelles
(microchirurgie de l'acné) pratiguée par un derdmgoe, apres quelques
semaines de traitement par rétinoides topiquesngied’'accélérer I'effet des
traitements locaux.

 Si 'acné est inflammatoire, on utilise de préfére du peroxyde de benzoyle
ou un antibiotique local associé a un rétinoidell¢afin de minimiser le risque
de résistance bactérienne) ou un traitement comparéxyde de benzoyle-
antibiotique.

» Dans les acnés mixtes, les traitements topiqoedinées, notamment les
associations peroxyde de benzoyle ou antibiotigtieaides, ont toute leur

place.

» Dans les acnés inflammatoires modérées a sévereks [4

Avec atteinte du tronc

Les cyclines par voie orale ou le gluconate de zaot indiqués. Ces
traitements doivent étre associés a un traitemepigie qui peut étre un
antibiotique topique uniguement avec le zinc. 8cilié résiste a un traitement
bien conduit pendant 3 mois par cyclines, associanatraitement local,

I'isotrétinoine est indiquée.

99



» Acnés séveres (nodulaire ou conglobata)

Elles doivent bénéficier d’'un traitement par isbtréine orale mais les
nouvelles recommandations européennes ne permgitentde ['utiliser en
premiere ligne. Un essai préalable par un traitérpan cyclines associé a un
traitement topigue bien mené est nécessaire. La ansroute trop tardive est
souvent associée a un risque cicatriciel plus §ivé

Pour les patients souffrant de I'acné conglobasasteihtes aux thérapies
plus acceptées (isotretinoine, antibiotique ...), emod radiothérapie externe est

une alternative viable [88].
» Acné fulminans

Le traitement de l'acné fulminans est parfois diff. Une étude a
recommandé que le traitement primaire doit étre @es stéroides systémiques
(par exemple la prednisolone 0,5-1,0 mg / kg /)joume combinaison de
I'isotrétinoine et les stéroides ont un meillewutéat dans le traitement a long

terme de I'acné fulminans [89].
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Tableau IX Traitement de I'acné [4].

Type d’acné Traitement

Acné rétentionnelle Trétinoine topique
modérée ou moyenne

Acné inflammatoire Peroxyde de benzoyle topique
modérée

Acné mixte modérée ou | Trétinoine topique + peroxyde de benzoyle

moyenne topique ou antibiothérapie topique
Acné inflammatoire Antibiothérapie orale ou gluconate de zinc +
moyenne peroxyde de benzoyle topique

Acné inflammatoire séverglsotrétinoine + contraception stricte chez la
avec échec d’'une femme

antibiothérapie orale bien
conduite

Acné minime a modérée | Estroprogestatif de nouvelle génération
chez une femme souhaitajnt
une contraception

Acné avec Androcur®, aprés avis endocrinologique
hyperandrogénie
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Il. Recommandations

1. Directives d'experts :

Les associations médicamenteuses sont plus effieiaaoins susceptibles
a la résistance bactérienne que la monothérapie.s€autes les directives
illustrent des approches semblables dans lesquielestlection de thérapie
initiale est basée sur la séveérité et la naturanmhatoire des Iésions (voir
tableau X). [31]
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Tableau X. Résumés des directives actuelles pduaitement de I'acné [31]

Group moyenne Modérée Sévere
UK National Health Service Premiére ligne: rétinoide | Premiére ligne: BPO + Premiéere ligne:
Clinical Knowledge topique ou BPO en | combinaison d'antibiotique antibiotiques par voie orale
Summary monothérapie. topique (en monothérapie et renvoi l'isotrétinoine
Deuxiéme ligne: | en cas d’acné non- orale.
antibiotique topique  ou | inflammatoire). Deuxiéme ligne:
acide azélaique en | Deuxiéme ligne: BPO + complément par BPO
monothérapie rétinoide topique ou topique ou rétinoides
rétinoide topique + topiques. Evitez les
antibiotique topique. pour antibiotiques topiques avec
I'acné du tronc ou une des antibiotiques oraux.
pauvre tolérance au
traitement topique, essayer
avec l'antibiothérapie
orale. Prenons l'acide
azélaique si les traitements
ci-dessus sont mal tolérés.
American Academy of Premiére ligne: BPO, les | Premiére ligne: thérapie de | Premiére ligne:
Dermatology rétinoides topiques, ou | combinaison de BPO, | antibiotiques par voie orale
antibiotique en | rétinoide topique ou | ouisotrétinoine orale.
monothérapie. antibiotique topique. Deuxiéme ligne: les agents
Deuxiéme ligne: I'acide | Deuxiéme ligne: | hormonaux, renvoi vers un

azélaique ou l'acide s en
salicylique monothérapie

tétracyclines par voie orale.
ERY, CL, ou TMP-SMX, si la
patiente est enceinte

spécialiste.

Global Alliance to Improve
Outcomes in Acne

Premiére ligne: rétinoide
topique (+ antimicrobien
topique si acné
inflammatoire).

Deuxiéeme ligne: autre
rétinoide topique - acide
azélaique ou antimicrobien
ou l'acide salicylique

Premieére ligne: antibiotique
oral + rétinoide topique-
BPO (si acné nodulaire).

Deuxiéme ligne:
I'isotrétinoine  orale  (si
nodulaire) ou alterner un
antibiotique + suppléant un
rétinoide-BPO ou l'acide
azélaique, anti-androgeénes
par voie orale (femmes).

Premiéere ligne:
I'isotrétinoine orale
Deuxiéme ligne:

antibiotique oral a haute
dose + rétinoide topique +
BPO, les anti-androgéenes
par voie orale (femme).

Institute for Clinical Systems
Improvement

BPO + antibiotique topique
(acné inflammatoire) ou
rétinoide topique (acné non
inflammatoire)

Premiére ligne: BPO
topique + isotrétinoine ou
antibiotique orale.
Deuxiéeme ligne: rétinoide
topique ou des
antibiotiques oraux.

Premiére ligne:
isotrétinoine par voie orale,
de référence.

BPO= peroxyde de benzoyle; CL= clindamycine; ERY= erythromycine; TMP-SMX= trimethoprime/sulfamethoxazole

(cotrimoxazole
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2.  Algorithme de traitement de I'acné

[ Aené du visage ‘

+  Siprépubsrtaire, rechirchar dsz
signes d'hyperandiogénie
{hirsutisme, djsménarhés)

*  Chez l'enfant, rechercher une puserté
. pricoce .

Fig 19 arbre décisionnel. Prise en charge de I'acné [4]
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lll.  Traitement de cas cliniques particuliers

1. Acné du nouveau-né€, du nourrisson et de I'enfant @-pubére [4]

Chez 'Enfant, la stratégie thérapeutique njist différente de celle que
'on adopte dans l'acné pubertaire. Mais les cwdinorales sont contre-
indiguées chez I'enfant de moins de 8 ans en raikomisque de coloration
jaune permanente des dents définitives.

Dans les formes retentionnelles peu sévereqropose les rétinoides
topiques a la concentration la plus faible (0,0250% 'adapaléne, initialement
a raison de deux applications par semaine. PUrgdaence et la concentration
peuvent étre augmentées progressivement.

Dans les formes inflammatoires modérées, ont gmascrire des
traitements locaux de type peroxyde de benzoyleawiibiothérapie locale
(Dalacine® ou érythromycine topique) ou des tradata généraux de type sels
de zinc ou antibiothérapie (macrolides ou cotrinzma).

L’érythromycine est souvent utilisée en premietention mais doit étre évitée
en période néonatale (risque de survenue de sténgsdore).

Dans les formes séveres nodulokystique owstedges aux traitements
classiques, le recours a un traitement par isotieie orale est justifié du fait du
caractere affichant des lésions, de leur duréeotliéon et du risque de
cicatrices. Il est le plus souvent trés efficaces Inodalités de prescription et de
surveillance sont a respecter quel que soit 'agé&eahfant. La durée moyenne
de traitement est de 4 a 6 mois. Des rechutesgratldu traitement sont décrites
mais souvent moins séveres et contrblées par #&ements topiques. Les
manifestations squelettiques (retard de croisspacesoudure des cartilages de

conjugaison) sont exceptionnelles et en rapport aeefortes doses prescrites
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au long cours, hors des indications d’AMM. La diffité concerne le mode
d’administration du médicament qui se présente $oume de gélules. Il est
conseillé d’ouvrir les gélules dans le noir carvimmine A est instable a la
lumiére et d’administrer le médicament avec un gedait par exemple, et en
deux prises quotidiennes. Les parents doiventgtreenus de la chronicité de
'acné et de la possibilité de réapparition derd@a@ la puberté. Une étude a
montré que la durée moyenne du traitement de |'adaétile était entre 6 et 40

mois. [4]

2.  Acné de la femme enceinte [82]

Tableau Xl : les différents traitements recommandéshez la femme enceinte [82]

Recommandations de '’ANSM sur
Traitements I'administration au cours de la grossesse.

Systémiques

Acide azelaique
Acides de fruits

Ne pas utiliser par mesure de précaugion
Possible

— Isotretinoine Contre-indiqué

— Tétracyclines Contre-indiqué

— Gluconate de zinc Possible sauf®itrimestre

— Erythromycine Possible

Locaux

» Erythromycine = Possible
» Peroxyde de benzoyle = Ne pas utiliser par mesure de précaufion
» Tretinoine * Ne pas utiliser par mesure de précaufion
» Adapaléne » Ne pas utiliser par mesure de précaugion
[ ] | ]
n | ]
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2-1. Traitement local

Les traitements topiques représentent la méthdedetraitement a
privilégier pour I'acné de la femme enceinte. Adreent, le traitement topique
anti-acnéique de choix chez une femme enceintééegthromycine topique.
Cependant, la durée du traitement sera limitéeasom du risque de résistance
bactérienne lié a [l'utilisation d'une antibiothémaplocale prolongée en
monothérapie.

2-2. Traitement général

Le traitement systémique de choix au cours de lassgsse est
I'érythromycine. La posologie est de 500 mg deus fear jour. Toutefois, la
survenue d’une hépatotoxicité est rapportée chez mhientes traitées de

maniére prolongée.
3.  Acné prémenstruel [83].

Un régime de traitement préconise l'utilisationa@rednisolone 5 mg dix
jours avant les regles et arréter le traitemendé&hut de la menstruation, avec

prés de 100% de réussite et un minimum d'effetsnekzsres.

Une étude montre que les inhibiteurs de la Cox+# sitiles dans l'acné
prémenstruelle, non seulement a titre prophylaetigoais également provoquer
une involution tét de l'acné prémenstruelle. D’aupart, I'ibuprofene a été

utilisé avec succes pour traiter I'acné.
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4.  Traitement de I'acné chez la femme plus de 25 af5]

4-1. Traitements topiques

Les peaux matures tolérent le peroxyde de benzye, rapport aux
rétinoides topiques. Ces derniers peuvent étresadjl mais I'application du
produit doit étre en faible quantité a dose lentgnpeogressive au fil du temps,
en fonction des niveaux de tolérance. Les antip@s topiques comme
I'érythromycine et la clindamycine ne doivent pas étilisées en monothérapie
seul ainsi, la résistance bactérienne est fréquentéout dans les traitements

prolongés. Notamment, dans cette forme d'acné.
4-2. Traitements systémiques

La plupart de ces patientes auront besoin d'utetnaint systémique. Nous

allons mettre en évidence certaines particuladéése type d'acné.
4-2-1. Antibiotiques systémiques

La réponse au traitement antibiotique systéemiqué&res lente et inefficace

dans 80% des cas.
4-2-2. Traitement hormonal

Le plus grand risque de la maladie thromboembelighez les femmes
agées doit étre pris en compte. Les traitemengodibles sont la drosperinone,
la spironolactone et le flutamide et I'acétate gprotérone (non disponible au
Maroc).
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4-2-3. L’isotrétinoine

Dans les cas ou l'acné n'est pas grave, une ffilske peut étre administrée
et les traitements intermittents peuvent étre apiIkgoses. Les doses peuvent

varier de 10 a 20 mg / j pendant 6 a 8 mois.

Une cure intermittente de lisotrétinoine 0,5 mkg// j pendant 7 jours
toutes les 4 semaines pendant 6 mois, a égalemmntépson efficacité dans le
traitement de I'acné chez les femmes plus de 25Cassrégimes de traitement a

des faibles doses offrent I'avantage d'étre mieléxéds.

5.  Acné nodulokystique

L’injection intralésionnelle de lincomycine hydrdaohide (75 mg/ml) avec
triamcinolone acetonide (2,5 mg/ml) est procédéesda traitement de toutes
les Iésions nodulokystique acnéiques en 48 heuneg demaine. L'efficacité de
cette thérapie combinant peut étre due non seulenaen’effet anti-
inflammatoire de corticostéroide et I'action antitgsienne de lincomycine mai

aussi a I'action immunomodulateur de ce derniac{mycine) [86].

6. Traitement des cicatrices post-acnéiques [87]

Les nouvelles acquisitions de la littérature onttré que la prévention est

I'étape principale pour éviter I'apparition de ticasau cours d'une acné

6-1. Cicatrices atrophiques

» Peelings chimiques

Les meilleurs résultats sont obtenus dans lesrieatmaculaires ; pic a glace

et les cicatrices de roulement ne peuvent pas rdikpa complétement et ont
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besoin des peelings séquentielles ainsi que leetnant a domicile avec des

rétinoides topiques et les acides alpha-hydroxy.

Plusieurs hydroxyacides peuvent étre utiliséesid&lycolique, Solution de

Jessner, Acide pyruvique, L'acide salicylique, &didchloracétique.
» Traitement au laser

Tous les patients avec les cicatrices de type boxsuperficielle ou profonde)

ou des cicatrices de roulement sont des candidatgraitement au laser.

Différents types de laser sont tres utiles dansdigement des cicatrices

d'acné y compris les lasers non ablatifs et ablatif

Les lasers de dioxyde de carbone et laser ErbiunG Ysdnt les plus

couramment utilisés pour le traitement des cicasrfacné.

Les lasers non ablatifs n’enlevent pas le tissus mi@mulent la formation
de nouveau collagéne. Parmi les lasers nonaldiegipplus généralement utilisés

sont le NdYAG et les lasers de Diode.
6-2. Cicatrices hypertrophique

6-2-1. Gel de silicone

Les produits a base de silicone représentent usesdiitions les plus
courantes et efficace dans la prévention et égalemans le traitement de

I'hnypertrophie des cicatrices de l'acné.
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6-2-2. Corticothérapies intralésionnelles.

Le stéroide qui est le plus frequemment utilisésdbn traitement des
cicatrices hypertrophiques et des chéloides es¢tdaide de triamcinolone
(10-40 mg / ml).
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V. Traitement d’entretien

» Traitement d’entretien

Il repose sur les rétinoides locaux. Seule I'adapak 0,1 % qui a démontré
son efficacité dans ce cadre, éventuellement eotias®n avec le gluconate de
zinc oral [4].

La chronicité de I'acné vulgaire nécessite uneepes charge a long terme
pour permettre la prévention des cicatrices etrdebutes. L'efficacité et la
tolérance de I'association de I'adapalene 0,1 % peroxyde de benzoyle 2,5%
(adapalene-BPO) ont été précédemment démontréadapalene —BPO associé
a la doxycycline 100 mg pendant trois mois a éfiéagfe et bien toléré chez les
patients présentant une acné séveres. D’'une faiffaredte; un traitement
d’entretien de six mois avec de I'adapalene —BR@féisace et bien toléré chez

les patients avec un nombre de Iésions acnéiquésenes éleves [91].
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V. Laplace de la cosmétologie dans le traitement dat¢né [90]
1. Butde la cosmétologie
- Soins antiséborrhéiques

- Test de non-comédogeénicité

Il est essentiel pour 'acnéique d’utiliser desmétques non comédogenes

gu'’il s’agisse des produits d’hygiene, de maquélag des produits solaires.

1-1. Soins d’hygiene
1-1-1. Toilette simple

Son principe est de d’enlever I'exces du sébumestdalissures de la
journée, sans dessécher ni irriter la peau, erectsmmt le pH cutané et le film
hydrolipidique de surface. Cela est d’autant plugartant que tous les

traitements antiacneiques sont par définitionantis.
=Savons

Certains savon surgras, enrichis de sébum, lanelinglyceérol, peuvent
étre intéressantes pour la toilette des peauxdgrasse et épisse a condition

d’étre utilisés avec modération.
=Pain ou syndets détergents « synthetic detergents »

lls contiennent des acides organiques faibles ¢adigctique ou tartriques)
ce qui leur confere un pH proche de celui de laia@mollients et adoucissant
ce qui augmente leur tolérance. lls conviennena &ollette quotidienne des

peaux séborrhéique et acnéiques.
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lls existent sous forme solide (pain) ou liquidel(ghoussant). Cette derniere

forme est celle de prédilection des adolescents.
=L aits, cremes nettoyantes et compacts démaquillants

Ce sont des nettoyants doux qui respectent le Psbmt préférés par
certains aux syndets. lls émulsionnent les saksset doivent étre rincés, a
I'eau ou avec une lotion astringente qui peut aantde I'alcool (120%) et des
extraits végétaux riches en tanins (concombresgesaucitrons, hamamélis,

préle), afin d’éliminer tous résidus sur la peau.

1-1-2. Adjuvant a la toilette
=Créme de soins spécifiques,

Il s’agit toujours d’émulsions huile dans eau, doivent étre non comédogenes,
dont le but de compléter I'action des traitememisagneiques, de lutter contre

leurs effets irritant, et de permettre le maquélag
En fonction de I'objectif a atteindre, on peut mligtier les crémes a visée :

= L’hydratante pour rétablir la souplesse de la peduencourager
I'observance du traitement local.

= Apaisante restructurante.

= Séborégulatrice pour réguler la sécrétion de sébacé

= Kératorégulatrice en complément d’un traitementaankique exfoliante
ou non.

= Anti inflammatoire.

= Antifongique pour lutter contre les Iésions de datite séborrhéique.
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=Patches

Il en existe deux formes. les patches purifiant® naniére des masques
« film », s’appliquent sur peau humide durant ungenzpines de minutes et
assurent une avulsion des impuretés lipidiqgueggtcdmédons ouverts lors de
retraits par une action mecanique.les patch mgitacontenant des principes
actifs keératolytique, apaisants, anti-inflammatoireoire antibactériens,

s’'appliquent sur peau séche et doivent étre gdodés la nuit.

2- Protection solaire

Le soleil inhibe momentanément la sécrétion séhageée s'intensifie aprés
larrét de [I'exposition et accentue en profondeue Iphénoméne
d’ « hyperkératose de rétention », responsable adéodmation du bouchon
corné. Cela, impose [l'utilisation systémique, da solaires non
comédogenes, de coefficient 20 au minimum, a resleuvtoutes les deux
heures, en association si possible avec le podadgquette, ou de chapeau et

d’'une chemise en cas d’acné du tronc.

3- Cas particuliers

=Rasage

Il doit étre le moins fréquent et aussi peu agfeps possible, utilisant un
rasoir électriqgue plutét que mécanique. Dans ceaiekercas ils existent des
mousses spécifigues pour peau acnéique. A baggerd&s antiseptique et

antifongiques, associés a des agents hydrataapmistants.
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»Maquillage

Il est recommandé d’utiliser des cremes teintésjl€ions huile dans eau
contenant des pigments minéraux tels qu’'oxyde tdediet oxydes de fer, et
des poudres libres plutét que compactes, se dorlaapeine d’'inscrire la

mention « non comédogene » sur les produits testés.

116



VI. Observance du traitement

1. Identification des points de la « non observance »

Les deux principaux points identifies de la « noMservance »
comprennent :

1) Les difficultés de la relation patient/médecin (paemple : la mauvaise
communication, le manque de dialogue et la mauvaisgrehension des
risques et des avantages du traitement)

La stratégie du traitement choisi, le délai perargttine amélioration
et les effets secondaires peuvent étre insuffisarhmeliqués au
patient.

Les patients comprennent mal les instructions ddetié.
2) Les problemes reliés au traitement : [35]

Les raisons les plus courantes comprennent I'debleffets
secondaires, le sentiment de ne pas en avoir bestan difficultés a
suivre le traitement.

L'observance est aussi compromise par le délaitavenamélioration
visible, la complexité des routines du traitemene@ésir d'employer

des cosmétiques comme les fonds de teint, les srbyuratantes et un
écran solaire.
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2. Réle du pharmacien
Les pharmaciens offrent un soutien de premiere liga

Les pharmaciens sont des agents indispensables@oununiquer les
objectifs thérapeutiques aux patients, les édusuielfacné et les médications

anti-acnéiques mais aussi encourager a l'observance

> En renforcant les objectifs des stratégies iniatea long terme;

» En aidant a établir des attentes réalistes deitnaint, y compris une
amélioration reconnue cliniquement ce qui prendrenv a 6
semaines pour la majorité des thérapies topiques;

» En donnant des conseils sur les facteurs aggrawargsonne
utilisation de la médication et les effets secoredapossibles;

» En insistant auprés des patients qu'un abus pguienter l'irritation
cutanée et gu'une sous-utilisation peut réduifieckeité du produit;

» En comprenant que méme une acné légere peut avpnmotond

impact émotionnel sur les patients ainsi affligés;

» On consellle aux patients d’utiliser des soins dibpe et de
cosmétologie adaptés pour diminuer l'irritatiorgyenir la formation de
nouveaux comédons et éviter qu’ils ne touchensl&sgions.

» |l faut leur expliquer I'importance d’une toilettil visage avec un produit
doux matin et soir (les syndets ou gels nettoydoigent étre préférés au
savon ordinaire, d’éviter les lavages trop fréqgs@nt energiques.

» L’antisepsie locale est inutile, voire préjudiciabl
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> |l est préférable de mettre les médicaments ardéigaes topiques le soir
et d’hydrater la peau le matin avec une creme hgdte non
comédogene.

> |l est utile de préciser aux jeunes filles queilisdation abondante de fond
de teint, poudre et cremes diverses provoque urlasion qui risque de
majorer les Iésions rétentionnelles et on leur gsepun maquillage léger
en utilisant des produits adaptés aux peaux aceidrar ailleurs, il est
important d’'insister sur 'effet nocif du soleil kdbsence d’influence de
I'alimentation.

» On doit leur expliquer qu'il est essentiel d’applgg les topiques en petite
guantité sur une peau parfaitement seche a daosgrlent progressive en
utilisant quotidiennement une creme émolliente. pimatoprotection

s'impose I'été, pendant toute la duré du traitement
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Conclusion



L’acné est une pathologie courante chez I'adoldég@&n%) mais rare chez
le nourrisson et les prépubéeres. A notre connaissarles données
épidémiologiques de I'acné au Maroc ne sont paererdisponibles, d’'ou une
multitude d’études multicentriques est requise dinconcevoir une idée claire
sur la prévalence de cette pathologie.

Un diagnostic précoce de l'acné en particulier chis sujets a
prédisposition génétique et une mise en route eadid traitement approprié
préviennent les cicatrices et les conséquences hpwgiques dont le
retentissement en termes de qualité de vie esesbuvajeur.

Une panoplie de moyens thérapeutiques se trouveasposition des
préscripteurs dont le choix sera conditionné parensemble de regles de
prescription, dans le respect d’'un bon rapport fiéséisque pour le patient.

En cas de réponse défavorable a I'égard des tratesntopiques, il est
recommandé de veérifier I'adhérence du patient hérsa du traitement.
L’évolution des thérapies physiques et la mise @uatple nouvelles molécules
et de nouvelles stratégies d’encapsulation et teraéce grace a I'apport de la
nanotechnologie, vient enrichir I'arsenal thérajppig des médicaments anti-
acnéiques.

Ces nouvelles stratégies thérapeutiques permédtedduction de
I'’émergence de nouvelles souches bactériennesarétgs, la diminution de la
fréquence des effets indésirables ainsi que I'aration de I'observance du
traitement et toutefois ils restent limités pacdeit élevé et les stratégies en

cours de développement
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Résumeé

Titre : Acné: Mise au point et actualités thérapeutiques
Auteur : EL KHALFIOUI Mohammed
Mots clés :Acné, Traitement topique, Traitement systémiqudyuAltes.

L'acné est une maladie du follicule pilo-sébad & plusieurs facteurs : la
prédisposition génétique, une production excesdersébum sous l'influence
d’un facteur hormonal, une kératinisation de I'Bgitum folliculaire anormale,
une inflammation associée a la présenclmgionibacterium acnesau sein du
follicule.

Les thérapies courantes utilisées incluent ledraffies classiques :
topiques et systémiques, des thérapies innovaateme la phytothérapie, et la
thérapie physique et plus réecemment, les vacciflisnehunoprotection passive
sont en cours de développement. Le développemenindevelles stratégies
thérapeutique telle que la thérapie de combinaisbnia mise au point de
nouveaux principes actifs comme l'acide lauriqueles peptides antibactériens
permet de réduire les risques de résistance baatéri En outre, les effets
indésirables lies au traitement topique conduisaat développement des
nouveaux systemes de livraison des médicamentsteu dapplication, par
exemple: les microspheres, les nanoparticulessetiposomes. Concernant le
traitement systémique, des nouveaux schémas théigqupes a base de
doxycycline et d'isotrétinoine faiblement dosée graentent la tolérance et
I'efficacité thérapeutique.



Abstract
Title: acne: development and therapeutic current events
Author: EI KHALFIOUI mohammed

Keywords: acne, topical treatment, systemic treatment, ctee@nts

Acne is a disease of the pilosebaceous follitlenked to several factors:
genetic predisposition, an excessive productiosetium under the influence of
a hormone, a keratinization of the follicular epitatm abnormal, inflammation

associated with the presencdwbpionibacterium acnem the follicle.

The current used therapies include the classicapines: topical and
systematic, innovative therapies as the phytotlyerapd physical therapy and
more recently, vaccines and passive immunoprotecii@ in the course of
development. The therapeutic development of neategjres such as the therapy
of combination, and the development of new actiwgraedients as the acid
laurique, and the antibacterial peptides allowseuce the risks of bacterial
resistance. Besides, adverse reactions connectéeé topical treatment lead to
the development of the new systems of delivery nfgd in the site of
application, for example: microspheres, nanopadicl and liposomes.
Concerning the systemic treatment, new therapg@ldis with doxycycline and
with weakly measured isotrétinoine increase theramice and the therapeutic

efficacy
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Serment de Galien

Je jure en présence des maitres de cette faculté :

= @’honorer ceux, qui m’ont instruit dans les préceptes de
mon art et de leur témoigner ma reconnaisse en restant
fidele a leur renseignement.

= O’exercer ma profession avec conscien’ce, dans [intérét
de la santé public, sans jamais oublier ma responsabilité et
mes devoirs envers le malade et sa dignité humain.

- D’étre fidele dans [exercice de la pharmacie a législation
en vigueur aux_ régles de [honneur, de la probité et du
désintéressement.

- De ne pas dévoiler a personne les secrets qui m auraient
été confiés ou dont j'aurais eu connaissance dans lexercice
de ma profession, de ne jamais consentir a utiliser mes
connaissances et mon état pour corrompre les meeurs et
favoriser les actes criminels.

= Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fideéle a
mes promesses, que je sois méprisé de mes confreéres si je
manquais d mes engagements.
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