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I. Introduction

La panniculite €osinophilique a une définition histopathologique. Il s’agit d’une
inflammation de I’hypoderme, septale ou lobulaire, au cours de laquelle les polynucléaires

¢osinophiles sont prépondérants au sein de I’infiltrat inflammatoire.

Le diagnostic de panniculite, souvent évoqué cliniquement devant des plaques ou des
nodules profonds, plus ou moins inflammatoires, nécessite presque systématiquement une
biopsie pour analyse du tissu hypodermique afin d’apporter des informations
complémentaires nécessaires au diagnostic causal. Au sein du groupe nosologique des
panniculites, la panniculite éosinophilique est une entité rare, dont le diagnostic ne peut étre

porté sans 1’aide du pathologiste.

Il s’agit non pas d’une entité nosologiquement caractérisée, mais d’une image
histopathologique correspondant & un processus réactionnel pouvant étre observé au cours
d’affections trés diverses comme des infections, notamment parasitaires, des maladies
immunologiquement médiées comme la fasciite de Shulman et la cellulite éosinophilique de
Wells, ainsi que des affections allergiques, hématologiques (syndrome hyperéosinophilique) et

néoplasiques.

Les objectifs de ce travail sont de réaliser I’inventaire des signes et maladies associées
aux panniculites éosinophiliques ou riches en €osinophiles d’une part, et de voir s’il existe un
patron suggestif d’une ou de plusieurs maladies causales d’autre part. Enfin, nous souhaitons
déterminer s’il peut s’agir d’un tableau anatomoclinique propre, définissable et
reconnaissable, ou s’il s’agit en toute circonstance d’un simple « patron inflammatoire »,

¢piphénoméene d’une maladie sous-jacente.
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A. L’hypoderme

1. Terminologie

Le terme "hypodermite" est dérivé du grec "hypo-" qui signifie "sous" et derma qui
signifie "peau". L'hypodermite désigne donc une inflammation du tissu sous-cutané. De son
coté, "panniculite" provient du latin panniculus, qui signifie "petite nappe". Historiquement,
panniculus a été utilisé pour désigner « une couche ou un pli de tissu, un lambeau d’étoffe ou

chiffon » (Trésor de la Langue Francaise), faisant ainsi référence au tissu adipeux, auquel le

suffixe -ite permet d’apporter la notion d’inflammation. Enfin, le tissu « sous-cutané » dérive

du latin fela subcutanea : « tissu » « sous la peau ».

La définition des tissus dermiques et hypodermiques a beaucoup changé au fil des
siecles. Au XVlIlle siecle, seuls 1’épiderme et le derme étaient considérés comme appartenant
au tissu cutané, et seulement certains médecins y incluaient I’hypoderme. Au XXe siécle, le
tissu cellulaire sous-cutané a été considéré parfois comme une partie du tissu sous-cutané,
parfois comme le tissu sous-cutané lui-méme et enfin parfois comme un tissu localisé entre
I’hypoderme et le fascia. Dans cet article de 2001 [1], les auteurs ont conduit une étude
interrogeant des dermatologues sur la définition et la localisation du tissu sous-cutané. Pour
les francophones, I’hypoderme ne peut étre considéré comme « sous-cutané », puisqu’il est
lui-méme une des trois composantes de la peau. Aussi, I’observation microscopique montre
que I'hypoderme est un élément anatomique indissociable du derme. L’étude menée dans un
article publi¢ par C. Marquart-Elbaz et ses collaborateurs [2], a permis d’observer I’aspect de
I’hypoderme sur une soixantaine d’échantillons provenant de trois autopsies. IlIs ont ainsi
montré que 1’aspect de cette partie, la plus profonde de la peau, dépendait principalement de
sa localisation. Une structure lamellaire fibreuse en continuité avec les septums
interlobulaires, appartenant bien a I’hypoderme et difficilement individualisable, était souvent

mise en évidence sous les lobules adipeux, telle une ligne de clivage, comme c’est souvent le
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cas pour les tissus conjonctifs laches ; mais aucun tissu spécifique ou espace virtuel n’a été
observé sous le pannicule adipeux, laissant supposer que le terme de « tissu sous-cutané » par
lequel il est habituellement désigné, notamment dans la nosologie anglo-saxonne, est

inapproprié.

De plus, la sémantique des maladies inflammatoires touchant I’hypoderme est
complexe dans la nosographie francophone. Ainsi, pour les auteurs francophones, les
panniculites sont un groupe d’entités caractérisées par une inflammation touchant
primitivement les lobules de I’hypoderme. On parle d’hypodermite lobulaire ou de panniculite
vraie quand D’infiltrat inflammatoire est contenu a I’intérieur des lobules de I’hypoderme. A
contrario, on parle d’hypodermite septale lorsque I’infiltrat inflammatoire est contenu dans les
septums qui entourent les lobules graisseux. Bien qu’une différence soit faite dans la
nosographie francophone dans laquelle seules les hypodermites lobulaires sont appelées
panniculites, la nosologie internationale, qui n’utilise pas le terme « hypodermite », rassemble

les hypodermites lobulaires et septales sous le terme de « panniculites ».

2. Embryologie

Sur le plan embryologique, le derme et I'hypoderme proviennent tous les deux du
mésoderme, une des trois couches germinales primaires formées trés tot dans le
développement embryonnaire [3]. Le mésoderme donnera aussi naissance a diverses
structures comme les muscles, les os et le systéme circulatoire, entre autres. Ainsi, bien que le
derme et I'hypoderme aient des fonctions et des caractéristiques distinctes dans la peau
mature, ils partagent une origine embryologique commune, ce qui semble les rendre

indissociables.

3. Rappels anatomiques et physiologiques

Le tissu adipeux peut étre divisé en plusieurs entités distinctes : la graisse brune

(essentiellement feetale), la graisse blanche, viscérale, et le tissu adipeux sous-cutané appelé
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hypoderme. Il représente entre 10 et 20% du poids corporel. L'hypoderme joue des roles
essentiels dans le la régulation thermique, l'amortissement mécanique et le stockage

énergétique.

La peau quant a elle est divisée en trois parties : I’épiderme et la jonction dermo-
épidermique, le derme, lui-méme divisé en derme papillaire (superficiel), derme réticulaire

(moyen et profond) et ’hypoderme.

Sur le plan anatomique, I'hypoderme est constitué d’un tissu conjonctif contenant des
faisceaux de collagéne et des cellules adipeuses nommées lipocytes (ou adipocytes). Il est
organis¢ en deux parties: une partie superficielle, en continuité avec le derme, formée
d’adipocytes organisés en lobules, aussi appelée pannicule, et une partie profonde, fibreuse,
reliée au derme par du tissu conjonctif dense, les ligaments cutanés [4]. Les adipocytes sont
de grandes cellules rondes, semblant vide en microscopie optique. En effet, leur cytoplasme
est entierement occup¢é par des lipides, qui repoussent leur noyau a la périphérie. Ils sont
organisés en lobules, qui sont de petits amas d’adipocytes d’environ 1 cm de diamétre, eux-
mémes composés de microlobules d’environ 1 mm. Les lobules sont séparés les uns des autres
par des septums, fines cloisons fibroconjonctives, qui sont richement vascularisées,
permettant 1’apport sanguin de I'hypoderme, et qui contiennent aussi les nerfs [5]. Les
vaisseaux hypodermiques sont issus du fascia superficialis, parcourant les septums en
direction du derme. Ces vaisseaux stabilisent le tissu adipeux et fournissent un réseau
capillaire dense entourant les lipocytes. Toutefois, la nature terminale de cette vascularisation
capillaire (sans 1ésions ni échange capillaire avec le derme ou entre les microlobules) rend les
lobules graisseux particulicrement sensibles [4]. Enfin, les travées fibroconjonctives,
constituées de faisceaux de collagene et de fibres d’élastine, servent de structure de soutien au
tissu hypodermique. Elles aident aussi a attacher le derme aux structures sous-jacentes, telles

que les muscles ou les os.
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Figure 1: Schéma représentant I'anatomie de I'hypoderme avec les lobules et les microlobules.
(1) épiderme ; (2) derme ; (3) hypoderme ; (4) lobule adipocytaire ; (5) septum ; (6)
adipocytes ; (7) artériole ; (8) artere ; (9) veine. [6]
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Figure 2 : Image microscopique de peau normale (plante). [6]

(a) L'épiderme est recouvert d'une épaisse couche cornée (étoile).

(b) L’hypoderme est organisé en lobules composé¢ d’adipocytes (fleche blanche), chaque
lobule étant entouré de septum (fleche noire).

(c) A plus fort grossissement, on voit une veinule (étoile), & 1’intérieur d’un lobule (fléche
noire) et un adipocyte (fleche blanche).

(d) A plus fort grossissement, on voit que les septums sont principalement constitués de fines
fibres de collagéne (fleche noire). Un capillaire est identifié a la périphérie du lobule (étoile).

Les différents types de pathologies pouvant concerner I’hypoderme sont les
hypertrophies, les tumeurs, les hétérotopies graisseuses, les atrophies et les inflammations.
C’est seulement a ces derniéres que nous nous intéresserons durant ce travail. L’adiponécrose
ou cytostéatonécrose, qu’elle soit de nature traumatique ou inflammatoire, conduit a la
formation de plages anhistes avec persistance de la membrane des adipocytes, réalisant des
images d’adipocytes « fantomes ». Le matériau lipidique libéré par les adipocytes
endommagés contient notamment du cholestérol libre et estérifié et des acides gras libres, qui

sont de puissants stimuli inflammatoires, attirant a leur tour les cellules inflammatoires,
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comme les neutrophiles, les histiocytes et les macrophages. La lipophagie, correspond a la
résorption graisseuse effectuée par des cellules géantes et des histiocytes, ces derniers
devenant spumeux apres avoir phagocyté les gouttes lipidiques. La phagocytose de la graisse

détruite peut conduire a la formation de lipogranulomes.

B. Le polynucléaire éosinophile

Le polynucléaire éosinophile est une cellule caractérisée par son noyau bilobé en
bissac et par son affinité pour les colorants acides dérivés de 'aniline comme 1'éosine. Il est
issu de la moelle osseuse ou il se différencie a partir de précurseurs de la lignée granulocytaire
sous l'influence de trois cytokines principales : 1'IL-3, I'IL-5 et le GM-CSF. L'IL-5 est le
facteur de maturation et de différenciation le plus spécifique, sécrété notamment par la sous-
population lymphocytaire Th2. Les ¢éosinophiles ne transitent que quelques heures dans la
circulation avant de migrer vers les tissus, notamment ceux en contact avec l'environnement
(peau, bronches, tractus gastro-intestinal). Ainsi, les €osinophiles circulants représentent dans
les conditions physiologiques seulement 1% de leur nombre total [7]. Leur cytoplasme est
rempli de volumineux granules spécifiques contenant des protéines cationiques fortement
cytotoxiques : MBP (protéine basique majeure), ECP (protéine cationique de I'éosinophile) et

EPO (peroxydase de I'éosinophile).

La migration des ¢osinophiles vers les zones inflammatoires s'effectue en deux phases
majeures : premi¢rement, l'adhérence a 1'endothélium, et ensuite, la migration guidée par des
¢léments chimiotactiques. L'étape d'adhérence a I'endothélium implique d'abord des
sélectines, suivies des intégrines. En particulier, la VLA-4, qui se lie a VCAM-1 sur
l'endothélium, est présente sur I'éosinophile mais absente du neutrophile, ce qui favorise un

recrutement spécifique d'éosinophiles.
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De nombreux facteurs chimiotactiques sont a l'origine de l'attraction des €osinophiles
dans la peau lors de la réaction inflammatoire. Leur reconnaissance par la cellule se fait par
des récepteurs spécifiques. L'IL-5 est I'agent chimiotactique le plus reconnu pour sa capacité a
recruter et activer les éosinophiles. D'autres agents comme 1'IL-3, le GM-CSF et d’autres
chimiokines jouent également un réle. Enfin, les éotaxines, chimiokines sécrétées par diverses
cellules dont les éosinophiles eux-mémes, sont des facteurs chimiotactiques puissants et

spécifiques des éosinophiles.

Une fois parvenus a la zone d'inflammation, les €osinophiles deviennent actifs. Cette
activation est déclenchée par divers agents via leurs récepteurs de surface, dont 1'lL-3, I'[L-5,
le GM-CSF, les immunoglobulines, et le complément. Suite a leur activation, les éosinophiles
déchargent leur contenu, notamment des protéines, essentielles dans la défense contre les
parasites, mais aussi responsables de dommages tissulaires dans des affections avec

¢osinophilie élevée.

En plus de leurs médiateurs stockés, les éosinophiles activés générent et libérent divers
agents pro-inflammatoires, incluant lipides, cytokines et neuropeptides. Cependant, ils
peuvent aussi libérer des cytokines modulant la réponse immunitaire, et jouer un role

cytotoxique dans la défense contre les tumeurs.

Leur présence en abondance dans le derme peut amener au diagnostic de réactions
allergiques (médicamenteuses, aprés piqlres d’insecte), mais aussi pour le diagnostic
différentiel du syndrome de Wells (cellulite éosinophile), de I'hyperplasie angiolymphoide
avec ¢osinophilie, et de la phase prodromique de la pemphigoide. Dans I’hypoderme, leur

présence est plus rare.
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C. Les panniculites

1. Aspects cliniques

L’apparition de nodules ou de plaques a extension profonde dermo-hypodermique,
infiltrés voire indurés, uniques ou multiples, pouvant étre érythémateux ou suivre les teintes
de la biligénie, est une situation clinique non rare en pratique dermatologique courante. Une
plaque désigne une Iésion palpable de plus d’un centimeétre, plus étendue en surface qu’en
hauteur. Un nodule, du latin nodulus signifiant petit noceud, est une Iésion cutanée solide
palpable mesurant plus d’un centimétre, habituellement de siége dermique et/ou épidermique.
Si la lésion est exclusivement hypodermique, la peau normale au-dessus de celle-ci reste
facilement mobilisable (Figure 3) ; dans le cas contraire, si la peau au-dessus de la Iésion ne
se laisse plus plisser et que le nodule lui semble solidaire, le nodule est de si¢ge dermique ou
dermohypodermique. On appelle nouure une Iésion le plus souvent arrondie, profonde,
palpable, de si¢ge dermohypodermique, le plus souvent inflammatoire, telles que dans
I’érythéme noueux [8]. Le terme nouure trouve son étymologie dans 1’ancien frangais nouéure
signifiant 1’action de nouer. Toutefois, ce terme n’étant utilis€é que dans la sémantique
frangaise et sans traduction anglophone ou germanique, nous avons dans ce travail préféré
employer le terme de nodule profond et/ou inflammatoire. Enfin, une gomme a un aspect de
nodule hypodermique inflammatoire a la phase initiale, évoluant vers le ramollissement, la
nécrose, la fistulisation et 1’ulcération. Elle désigne habituellement des Iésions d’origine

infectieuse.
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Figure 3: Palpation d'un nodule hypodermique dans le cadre d'un érythéme noueux [9]

Figure 4: Nodules hypodermiques inflammatoires des cuisses (a gauche) et panniculite

¢osinophilique lobulaire et septale (HE x200) (a droite) [10]

Ces lésions cliniques peuvent assez facilement laisser évoquer une atteinte
hypodermique, sans présumer de son origine ni de sa pathogénie. En effet, la distinction
clinique entre les différents types de panniculite est souvent difficile du fait de I’absence de
spécificité de I’apparence des lésions cliniques, méme s’il existe tout de méme quelques
différences de présentation parfois reconnaissables, telles que la distribution des 1ésions, leur
nombre, leur sensibilité et leur évolution. Ces caractéristiques peuvent parfois aider. Le plus

souvent toutefois, il est tres difficile pour le clinicien de porter un diagnostic de 1’affection
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causale sur la simple analyse clinique. Ainsi, I’examen histopathologique d’une biopsie
cutanée profonde et large est bien souvent indispensable au diagnostic. Une partie du
prélévement doit également étre adressée pour analyse microbiologique pour ne pas
méconnaitre une cause infectieuse - qui doit étre systématiquement suspectée — et pour

recherche de clonalité si un lymphome profond est évoqué.

2. Classification histologique

L’aspect histopathologique d’une hypodermite est donc indispensable pour guider le

clinicien dans sa démarche diagnostique. Il s’agira de déterminer :

- la topographie prédominante de I’inflammation : prédominance septale (hypodermite
septale) ou lobulaire (hypodermite lobulaire ou panniculite vraie),

- la présence ou non d’une atteinte vasculaire,

- la nature de [Dinfiltrat inflammatoire (neutrophiles, éosinophilies, lymphocytes,

plasmocytes, macrophages avec ou sans granulomes) [11].

Lorsque l'atteinte septale est prédominante, dont le prototype est I’érythéme noueux, on
observe couramment des Iésions histologiques ¢lémentaires telles qu'un épaississement des
septums, un cedéme, de la fibrose, des hémorragies et rarement de la nécrose [12]. L’infiltrat
inflammatoire est principalement composé de cellules inflammatoires, des neutrophiles plutot
a la phase aigiie et des histiocytes et des cellules géantes multinucléées a la phase chronique.
En revanche, si l'atteinte est principalement lobulaire, il convient d'identifier les lésions

histologiques ¢lémentaires telles que la nécrose, la vascularite, la fibrose et les calcifications.

Les panniculites sont ainsi classées en quatre grandes catégories, dont la plupart des

entités nosologiques sont résumées dans le Tableau 1.
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Au terme de [D’observation histopathologique et en juxtaposant ces ¢léments, le
dermatopathologiste peut ainsi proposer une interprétation, que le clinicien doit ensuite

corréler au contexte clinique.

Il est important de rappeler que la piéce anatomique d’une biopsie cutanée, quand bien
méme elle contiendrait une partie suffisamment importante de I’hypoderme pour étre décrite,
illustre un moment évolutif donné dans un processus inflammatoire dynamique. Aussi, les
modifications histologiques peuvent étre absentes lorsque les patients sont biopsiés
tardivement. Il peut ainsi €tre pertinent de répéter les biopsies sur des 1ésions plus récentes au
cours de I’évolution de la maladie, afin de mettre en évidence de nouveaux éléments

histologiques utiles a la recherche diagnostique.
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Tableau 1 : Classification des panniculites

Hypodermite septale Hypodermite lobulaire ou panniculite

Sans Infiltrat majoritairement Infiltrat majoritairement neutrophilique :
atteinte histiocytaire : e Panniculite pancréatique
vasculaire e Erythéme noueux e Déficit en a-1 antitrypsine

e Nodule rhumatoide e Panniculite infectieuse

e Granulome annulaire profond e Panniculite factice ou

e Xanthogranulome traumatique

nécrobiotique e Panniculite neutrophilique

e Syndrome de Sweet profond
Infiltrat majoritairement lympho-

et/ou plasmocytaire : Infiltrat majoritairement lymphocytaire :
e Nécrobiose lipoidique e Lupus érythémateux profond
e Morphée profonde e Panniculite au froid

Infiltrat majoritairement histiocytaire :
e Sarcoidose hypodermique de
Darier-Roussy
e (ytostéatonécrose du nouveau-
né
e Panniculite post-stéroidienne
e Panniculite post-radique

Infiltrat majoritairement éosinophilique :
e Panniculite éosinophilique

Pas ou peu d’infiltrat inflammatoire :
- Panniculite calcifiante
- Panniculite membrano-kystique

Avec Artéres : Périartérite noueuse Arteres : Vasculite nodulaire (de
atteinte Veines : Thrombophlébite nodulaire | Montgomery)/ érythéme induré de
vasculaire | (coagulopathie, maladie de Behget) Bazin

Veines : Phénomene de Lucio (Iepre)

3. Histoire des connaissances sur la panniculite éosinophilique

La panniculite a éosinophiles correspond a la description histologique d’une
inflammation hypodermique dans laquelle les polynucléaires €osinophiles prédominent au
sein D’infiltrat inflammatoire. Elle semble plutot correspondre a un patron histologique
réactionnel a de nombreuses circonstances qu’a une véritable entité nosologique. En effet, les

panniculites a éosinophiles sont trés peu décrites dans la plupart des ouvrages de référence.
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On trouve leur mention dans le chapitre concernant les panniculites de 1’ouvrage Andews’
diseases of the skin [13], ou il est indiqué que les « panniculites lobulaires sans vascularite
sont classées en fonction de leur pathogénie comme la maladie de Weber-Christian, la maladie
de Rothmann-Makai, les panniculites lipomembraneuses et membrano-kystiques et enfin les
panniculites a éosinophiles, qui sont des modeles réactionnels et non des entités spécifiques ».
Le Fitzpatrick [12] nous indique que « les panniculites éosinophiliques ont été documentées
dans les gnathostomiases et les toxocaroses ». Bien qu’aucun chapitre ne leur soit dédi¢, des
¢osinophiles sont décrits dans plusieurs panniculites nosologiquement identifiées. « Quelques
¢osinophiles peuvent étre observés dans 1’érythéme noueux » est également écrit dans le
Fitzpatrick. Dans le chapitre sur 1’érythéme induré de Bazin, il est également mentionné que
des « éosinophiles peuvent étre présents et ne remettent pas en question le diagnostic » [14] .
Concernant la panniculite lupique, I’infiltrat lobulaire est majoritairement lymphocytaire mais
peut comporter aussi des plasmocytes et des €osinophiles, ces derniers pourraient étre présents

dans 22 a 41% des cas d’apres Fraga J. et son équipe [15].

Si I’on extrapole les connaissances sur les dermatoses €osinophiliques aux panniculites
¢osinophiliques, on peut supposer que dans la plupart des cas, I’éosinophilie tissulaire n'est
que l'un des signes d'une réaction inflammatoire liée a une maladie par ailleurs bien définie et
l'on considére alors qu'il s'agit d'une panniculite riche en €osinophiles. Dans certains cas plus
rares, I'éosinophilie caractérise la maladie, qui par ailleurs n'appartient a aucun cadre

nosologique connu, et 1'on considere alors qu'il s'agit d'une panniculite €osinophilique.

Bien que par W. Ollague [16] ait rapporté en 1983 des cas de « panniculite nodulaire
migratoire éosinophilique » liée & une gnathostomiase, décrite en premier en Equateur, ce
n'est qu'en 1985 que Burcket et al. [17] ont fourni une description détaillée de la premicre
panniculite éosinophilique en tant que telle. Il s’agissait d’une « panniculite » avec des

« modifications histologiques comme celles que ’on peut trouver dans le syndrome de
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Wells », présumée secondaire a une angine a Streptococcus pyogenes. Sur le plan clinique, il
s’agissait de lésions purpuriques qui avaient a I’examen microscopique une panniculite
lobulaire et septale, avec un épaississement fibreux des septums, un infiltrat inflammatoire
granulomateux comportant de nombreux éosinophiles et histiocytes et des figures en
flamméche a la jonction dermo-hypodermique. Ils évoquaient différentes hypothéses
diagnostiques : un érythéme noueux au stade précoce, dans lequel des éosinophiles sont
parfois observés, une granulomatose ¢€osinophilique avec polyangéite, un syndrome
hyperéosinophilique, une réaction médicamenteuse, une panniculite post-stéroidienne, mais
les caractéristiques cliniques et histopathologiques du cas alors décrit les conduisirent a
¢loigner ces hypothéses. Ils extrapolérent la théorie de Wells [18] en considérant I’angine a
Streptococcus pyogenes comme un stimulus antigénique possible parmi d’autres pour la
panniculite a éosinophiles. Wells avait en effet déja décrit en 1971 quatre cas de « dermatite
granulomateuse récurrente avec ¢€osinophilie ». Il s’agissait d’une cellulite éosinophilique
remarquable, se manifestant cliniquement par des tuméfactions cutanées aigués, suivies d’une
infiltration cutanée de couleur bleue, associée a une €osinophilie sanguine. Sur le plan
histologique, Wells décrivait une €osinophilie tissulaire marquée, associée a une phagocytose
focale du matériel €osinophile dans le derme. Il nomma alors « flame figures » traduit par
« figures en flammeéche » les travées interstielles basophiles et ¢osinophiles que constituent
les débris cellulaires, entourant les fibres de collagéne non altérées. 1l a par la suite rapporté
des cas dans lesquels ces caractéristiques histologiques apparaissaient fortuitement au cours
d’autres dermatoses inflammatoires. Une €osinophilie sanguine était associée dans deux tiers
des cas. Wells mentionnait une extension possible de I’infiltrat aux septums sous-cutanés mais
pas de panniculite franche. Il avait interprété la présence de dépdts de C3 le long des parois
vasculaires dermiques comme suggérant une vascularite, pouvant survenir a un certain stade

de la maladie. De méme, Spigel and Winkelmann [18] n’ont pas pu rapporter la présence



39

d’une vascularite sur I’examen histopathologique des deux cas qu’ils ont rapportés, mais
grace a ’examen en immunofluorescence directe, la présence de dépdts le long des parois
vasculaires la laissait suggérer. Une biopsie musculaire avait également permis de démontrer
la présence d’une inflammation du fascia, mais aucun commentaire n’était fait sur
I’hypoderme. Par la suite, Nielsen et al. [19] ont rapporté une cellulite €¢osinophilique chez
une enfant possédant des anticorps antinucléaires et ont évoqué 1’association possible entre la
présence d’un infiltrat éosinophilique dans le derme et une pathologie auto-immune. Encore
une fois, aucune panniculite n’était décrite mais une biopsie précoce avait mis en évidence
une nécrose focale au sein des parois des vaisseaux du derme réticulaire. Ces découvertes ont

jeté les bases de la compréhension moderne de cette entité nosologique.

L’hypothése avancée pour expliquer la dermatose €osinophilique, qu’elle touche le
derme ou I’hypoderme, est un stimulus antigénique, pouvant déclencher une réaction
tissulaire d’hypersensibilité. L’infiltration tissulaire éosinophilique excessive conduit a la
libération de granules €osinophiliques, transformant la réaction en une cellulite avec de
légeres 1ésions toxiques des surfaces de collageéne, nécessitant I’¢limination des débris par des

cellules phagocytaires.

D’un point de vue épidémiologique, la panniculite éosinophilique semble plus
fréquente chez les femmes (3 :1) et a deux pics d’incidence : lors de la troisiéme décennie et a
partir de la sixiéme décennie [20]. Enfin, il aurait été observé que 1’affection semblait le plus

souvent spontanément résolutive [21].

4

4. Etiologies

Les panniculites a éosinophiles peuvent survenir au cours de nombreuses affections,
notamment lors de certaines infections. Il s’agit surtout d’infections parasitaires, comme la
gnathostomiase ou la toxocarose, ou virales au cours de 1’infection par le VIH ou par SARS-

CoV-2, et rarement, bactériennes, par exemple streptococcique [17]. La revue de la littérature
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réalisée en 1996 par Adame et Cohen [22] rapporte aussi des « panniculites €éosinophiliques »
au cours d’érythémes noueux, de vasculites leucocytoclasiques, de périartérites noueuses,
immunologiques, au cours de panniculites lupiques, de morphées profondes et de cellulites
¢osinophiliques de Wells, hématologiques, néoplasiques, atopiques, allergiques et induites par
des médicaments tels que 1’héparine, I’apomorphine, les inhibiteurs de tyrosine kinase, les
immunothérapies et les thérapies ciblées. Des panniculites ¢osinophiliques traumatiques ont
¢galement déja été décrites, par exemple apres injection d’huiles ou d’agents de comblement

tels que I’acide hyaluronique ou le silicone, ou apres piqares d’arthropodes [22].

D. Objectifs

Les objectifs de ce travail sont de réaliser I’inventaire des signes et maladies associées
aux panniculites €osinophiliques et riches en éosinophiles d’une part, et de voir s’il existe un
patron suggestif d’une ou de plusieurs maladies causales d’autre part. De plus, nous
souhaitons déterminer s’il peut s’agir d’un tableau anatomoclinique propre, définissable et
reconnaissable, ou s’il s’agit en toute circonstance d’un simple « patron inflammatoire »,

¢piphénoméne d’une maladie sous-jacente.

II. Matériel et méthode

A. Revue de la littérature

1. Revue de la littérature

Notre travail a consisté en une revue de la littérature. Pour cela, une recherche
bibliographique d’articles scientifiques a ét¢ menée le 19/11/2022, avec une derniére mise a
jour le 01/08/2023, en interrogeant la base de données MEDLINE via PubMed sans limitation
de date. Tous les types de publications ont été recherchés. Les mots clés choisis étaient

organisés selon I’équation de recherche suivante : « eosinophilic panniculitis » et
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« panniculitis AND eosinophil® ». Les titres et résumés de I’ensemble des publications
disponibles ont été lus afin d’identifier les articles éligibles. Dans 1’analyse finale ont été
retenus les articles disponibles, rédigés en langue francaise ou anglaise, rapportant des cas de
panniculites a éosinophiles déterminés a partir de la description anatomoclinique, respectant
les critéres d'inclusion ci-dessous. La bibliographie de chacun des articles sélectionnés a
ensuite été parcourue afin de rechercher des publications pertinentes supplémentaires a inclure
dans ’analyse finale. Un diagramme de flux résume ’ensemble de la procédure de recherche

(Figure 5).

2. Critéres d’inclusion et d’exclusion

Nous avons dans un premier temps retenu tous les articles contenant les termes
« panniculite a éosinophiles » ou « panniculite €¢osinophilique » dans le titre, le résumé, les
mots-clés ou I’article. Ceux dont le titre était hors sujet n’ont pas été retenus. Tous les résumés

ont été lus, puis le texte en entier s’il persistait un doute. Nous avons exclu :

les articles écrits dans une langue autre que le frangais ou I’anglais,

- les doublons,

- les articles dont le texte intégral n’était pas disponible,

- les publications concernant des cas animaliers,

- les publications qui ne rapportaient pas de cas cliniques ou dont les informations
¢taient peu pertinentes ou non utilisables,

- les publications qui rapportaient des cas potentiels de panniculites éosinophiliques
mais sans description anatomopathologique,

- les cas de panniculites avec un infiltrat inflammatoire bien décrit avec seulement

« quelques » €osinophiles.
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3. Recueil des données

Les données ont été extraites par un seul et méme investigateur et recueillies a 1’aide
d’un formulaire standardisé précisant les caractéristiques épidémiologique, cliniques,

paracliniques, étiologiques, thérapeutiques et évolutives (Tableau 2).

Pour les caractéristiques cliniques et histologiques, nous nous sommes aidés — dans un
faible nombre de cas pour lesquels la description sémiologique et/ou anatomopathologique
¢tait tres sommaire — des photographies cliniques ou microscopiques, lorsque celles-ci étaient
disponibles, concernant par exemple la couleur de la Iésion clinique ou la localisation septale

et/ou lobulaire de I’infiltrat inflammatoire. En cas de doute, le texte faisait foi.

Pour I’histologie, les éléments tels que la présence de nécrose, d'une vascularite, d'une
thrombose, de granulome, de figures en flammeéche ou de fasciite étaient considérés comme

« absents » des lors qu’ils n’étaient pas mentionnés dans la description.

Les informations complétes n’étaient pas toujours disponibles et il en résulte des

données manquantes, ce qui a été précise.

4. Présentation des résultats

Nous avons réalisé¢ des analyses statistiques descriptives. Ainsi pour les variables
qualitatives, nous avons comptabilis¢ les effectifs et calculé les fréquences, a partir de
I’effectif connu ou de I’effectif total selon ce qui é€tait le plus pertinent ; pour les variables

quantitatives, nous avons calculé les moyennes et les médianes.
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Tableau 2: Fiche standardisée de recueil d'informations
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B. Série de cas

1. Population étudiée

Nous avons réalisé une étude rétrospective descriptive monocentrique des patients
atteints de panniculite éosinophilique dont les biopsies ont été soumises au laboratoire
d’Histopathologie cutanée de la Clinique Dermatologique des Hopitaux Universitaires de
Strasbourg. Les patients ont €té recrutés a partir d’'une revue des diagnostics de panniculite
enregistrés au sein du laboratoire de Dermatopathologie de la Clinique Dermatologique de
Strasbourg, sous le code APICAP « panniculite » (5260), entre le 1°" juin 2003 et le 1°" juin

2023. L’ensemble des comptes-rendus et conclusions de résultats des 299 cas ont été lus.

Pour I’ensemble des biopsies inclues, les lames ont été recherchées au sein du
laboratoire d’Histopathologie de la Clinique Dermatologique de Strasbourg et de ses archives.

Une double-relecture de chaque lame a été réalisée, afin de définir un diagnostic histologique.

Les dossiers cliniques des patients concernés ont ¢té recherchés, a I’aide du nom,
prénom et date de naissance, dans le logiciel hospitalier « DxCare ». Les dossiers de patients
extérieurs a ’Hopital Civil de Strasbourg ont été récupérés en contactant les médecins
dermatologues, pathologistes et généralistes en charge du patient et indiqués sur la feuille de

renseignements cliniques jointe a la biopsie cutanée.

2. Critéres d’inclusion et d’exclusion

Les critéres d’inclusion étaient :

- diagnostic histologique de panniculite,

- mention d’'un nombre important d’€osinophiles.

Les cas pour lesquels n’étaient décrits que « quelques éosinophiles » dans les résultats de

biopsie cutanée n’ont pas €té inclus.



45

Les critéres d’exclusion étaient :

- données cliniques insuffisantes,
- relecture de la biopsie cutanée non-réalisée car lames indisponibles,
- nombre d’éosinophiles insuffisant au sein de I’infiltrat, évalué lors de la double

relecture des lames de biopsie cutanée.

3. Données recueillies

Le recueil des renseignements anamnestiques, cliniques et paracliniques s’est fait par
lecture du dossier du patient et analyse des lames disponibles. Les caractéristiques
épidémiologiques, cliniques, paracliniques, diagnostiques, thérapeutiques et évolutives ont été
recueillies sur la méme fiche standardisée de recueil d’informations que celle utilisée pour la

revue systématique de la littérature (Erreur ! Source du renvoi introuvable.).

4. Présentation des résultats

Nous avons réalisé des analyses statistiques descriptives. Ainsi pour les variables
qualitatives, nous avons comptabilisé les effectifs et calculé les fréquences, a partir de

I’effectif total ; pour les variables quantitatives, nous avons calculé les moyennes et médianes.

ITII. Résultats de la revue de la littérature

La recherche bibliographique a 1’aide des mots clés « eosinophilic panniculitis » et
« panniculitis AND eosinophil* » entre le 19 novembre 2022 et le 1* aott 2023 a abouti a 169
articles. Nous avons exclu 117 articles : 50 articles pour lesquels ’infiltrat inflammatoire ne
comportait que quelques €osinophiles, 2 articles présentant une fasciite sans panniculite
décrite, 15 articles écrits dans une autre langue que le frangais et 1’anglais, 5 articles qui ne
rapportaient pas de cas de panniculite, 18 articles sans description suffisante et donc sans

information adéquate, 18 cas animaliers, 8 revues de la littérature et 1 doublon.
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Au total, 205 cas ont été inclus, issus de 53 articles.

La procédure de recueil est détaillée dans le diagramme de flux (Figure 5).

Figure 5: Diagramme de flux
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A. Caractéristiques épidémiologiques

1. Sexe et ge

Parmi les 205 cas, il y avait 122 femmes (66 %), 64 hommes (34 %), environ deux fois
plus de femmes. Pour 19 cas (10 %), le sexe n’était pas précisé. L’age était connu dans 190
cas (93 %) : ’age moyen au moment du diagnostic était de 39 ans et 1’dge médian de 35 ans,
avec des ages extrémes de 10 jours [23] a 79 ans [24]. Il n’y avait que 4 cas pédiatriques, un
garcon de 6 ans [25], une fille de 6 ans [20], une fille de 5 ans [26] et enfin un cas néonatal de

10 jours [23].

2. Comorbidités et contexte

Une comorbidité ou un contexte particulier était mentionné dans 78 cas (74 %) parmi
les 106 (52 %) cas pour lesquels cette information était précisée. L’ensemble de ces

comorbidités et contextes est détaillé dans le Tableau 3.

Tableau 3: Comorbidités / contexte

Comorbidités / contexte Effectif (%) Références
Comorbidités inflammatoires dont auto- 11 (5 %)

immunes

Vascularite : 4 (2 %)

- Granulomatose ¢osinophilique avec 2 (1 %) [27,28]

polyangg¢ite (GEPA)

- Des petits vaisseaux (autres) 1 (0,5 %) [27]

- Du systéme nerveux central 1 (0,5 %) [27]
Cryoglobulinémie de type mixte (polyclonale) 1 (0,5 %) [27]
Syndrome des anti-phospholipides 1 (0,5 %) [29]
Polyarthrite rhumatoide 2 (1 %) [30]
Sarcoidose 1 (0,5 %) [27]
Psoriasis 1 (0,5 %) [31]
Antécédents allergiques et atopiques 15 (7 %)

Allergies connues : Pénicilline, Néomycine(x2), 52 %) [17,27]
sulfamides (x2), érythromycine, néomycine,

linomycine, oxycodone

Atopie 10 (5 %) [25,27,32]
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Cancers solides et hémopathies 14 (7 %)

Cancers solides 8 (4 %) [27,33-35]
Hémopathies malignes : lymphome B peu 4(2%) [10,27,36]
différencié, leucémie lymphoide chronique (x3)

Lymphomes cutanés 1 (0,5 %) [27]
Antécédents psychiatriques 6 (3 %)

Toxicomanie 3 (2 %) [27]
Schizophrénie, troubles de la personnalité et 312%) [27]
troubles anxieux

Antécédents cardiovasculaires 6 (3 %)

Obésité 2 (1 %) [37,38]
Dyslipidémie 2 (1 %) [37,38]
HTA 1 (1 %) [30]
Thrombose veineuse profonde / embolie pulmonaire | 1 (1 %) [39]
Antécédents endocrinologiques 6 (3 %)

Diabéte 53 %) [37,38,40—42]
Dysthyroidie 1 (1%) [30]
Antécédents infectieux 73 %)

Verrues cutanées palmaires et génitales 4 (2 %) [43]

VIH 2 (1 %) [31,44]
Tuberculose pulmonaire 1 (1 %) [45]
Antécédents neurologiques 1(0,5 %)

Maladie de Parkinson [46]
Antécédents néphrologiques 21 %)

Insuffisance rénale chronique [24,27]
Autres comorbidité / contexte

Parotidite récidivante 1 (0,5 %) [47]
Grossesse 1 (0,5 %) [29]
Radiothérapie 1 (0,5 %) [35]
Antécédent de panniculite 1 (0,5 %) [45]
Origine : équatorienne, Amérique latine et japonaise | 28 (14) [16,22,48-50]

Nous avons, dans le Tableau 4, spécifi¢ les antécédents atopiques et allergiques et les
avons rapportés aux diagnostics étiologiques. Nous avons ainsi remarqué que les patients
atteints de panniculites idiopathique ou dans un contexte de vascularite avaient plus

fréquemment des antécédents atopiques.
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Tableau 4: Antécédents atopiques et diagnostic étiologique

Diagnostic final retenu (effectif et proportion
d’antécédents atopiques au sein de ce groupe
étiologique)

Antécédents atopiques

Idiopathiques (6/21, 29 %)

Dermatite atopique, allergie de contact
et allergie aux pénicillines

Vascularites immunologiques (3/16, 19 %)

Dermatite atopique, asthme, allergie
aux sulfamides

Iatrogénes (Apomorphine SC et immunothérapie aux
venins d’hyménopteres) (4/40, 10 %)

Atopie

Autres causes inflammatoires : ¢érythéme noueux et
maladie de Kimura (2/33, 6%)

Asthme et allergie aux sulfamides

B. Caractéristiques cliniques

1. Durée et mode d’évolution de ’atteinte cutanée

La durée d’évolution des signes cutanés était précisée dans 103 cas (50 %), parmi

lesquels elle était dite « chronique » dans 4 cas (4 %). Pour les autres cas, la durée d’évolution

était en moyenne de 7,3 mois, allant de 3 jours a 7 ans, avec une médiane de 2 mois.

La maladie évoluait par poussées récidivantes dans 101 cas (63 %) parmi les 160 cas

(78%) pour lesquels cette donnée était précisée. La durée de chaque poussée s’étendait de 1 a

4 semaines, avec une moyenne de 1,5 semaine. L’intervalle entre deux poussées allait de 1 a

52 semaines, avec une moyenne de 17 semaines.

Un facteur déclenchant était rapporté dans 41 cas (20%). L’ensemble de ces facteurs

déclenchants est détaillé dans le Tableau 5.




50

Tableau 5: Facteurs déclenchants

Facteurs déclenchants

Effectif (% de I’effectif total)
{% parmi les facteurs
déclenchants}

Références

Injection SC ou IV

25 (13%) {65 %)

[29,30,32,35,38—
40,42,43,46,48,51-54]

Piqtre 8 (4 %) {20 %} [22,36,55,56]
Infection 3(2 %) {8 %} [17,37,47]
Traumatisme 3(2%) {8 %} [45,55,56]
Poussée de dermatite 1 (0,5 %) {3 %} [25]
atopique

Séances de chimiothérapie 1 (0,5 %) {3 %} [10]

(CHOP)

2. Signes généraux

Une fievre (température supérieure ou égale a 38°C) était rapportée dans 4 cas (2%),

une altération de 1’état général dans 5 cas (2%).

3. Symptomes et signes cutanés

Les 1ésions cutanées observées étaient sensibles dans 51 cas (25 %), douloureuses

dans 5 cas (3 %) et prurigineuses dans 40 cas (20 %). Les 1ésions élémentaires observées sont

détaillées dans le Tableau 6.

Tableau 6: Lésions élémentaires

Lésions élémentaires Effectif (%)
Nodule 145 (71 %)
Plaque 40 (19 %)
Tuméfaction, gonflement 13 (6 %)
Papule 7 (3 %)

La taille des nodules, plaques et tuméfactions allait de 1 cm a 15 cm, avec une

moyenne de 8,4 cm et une médiane de 11 cm sur 35 (17 %) des cas ou elle était mentionnée.

Les Iésions étaient mal limitées pour 4 cas (2%). Les signes cutanés associé¢s sont détaillés

dans le Tableau 7.
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Tableau 7: Signes cutanés associés

Signes cutanés associés Effectif (%) | Références
Erythéme 151 (73 %)

Infiltration cutanée 136 (66 %)

Gonflement et tuméfaction associés 46 (22 %)

Induration 39 (19 %)
Ramollissement puis ulcération 29 (15 %)

(Edeme 30 (15 %)

Augmentation de la chaleur locale 23 (12 %)

Purpura (dont 15 purpura punctiforme au centre | 18 (9 %)

des plaques et 1 purpura palpable)

De la couleur de la peau 12 (6 %)

Excoriations 12 (6 %)

Urticaire 11 (6 %)

Evolution suivant les teintes de la biligénie 8 (4 %) [17,27,45,49,54]
Pigmentation 7 (4 %)

Eruption papuleuse et prurigineuse 6 (3 %) [33,46,55]
Hypopigmentation 4 (2 %)

Couleur violacée 312 %)

Dépression cupuliforme 2 (1 %) [20,45]
Alopécie 1 (0,5 %) [57]
Atrophie centrale 1 (0,5 %) [20]
Hypoesthésie de la peau en regard 1 (0,5 %) [45]
Livédo réticulé 1 (0,5 %) [27]
Aspect en peau d’orange 1 (0,5 %) [58]
Desquamation 1 (0,5 %) [37]
Lésions eczématisées 1 (0,5 %) [22]

Les lésions prenaient parfois une disposition particuliére : elles étaient linéaires dans 4

cas (2%) [22,57,59], annulaires dans 2 cas (1%) [20,21].
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Les Iésions étaient multiples dans 171 cas (83%), bilatérales dans 156 cas (76%). Elles

¢taient migratrices dans 88 cas (44 %). Elles étaient localisées au site d’injection, de la piqlire

ou du traumatisme dans 22 cas (11 %). Les localisations des I1ésions sont détaillées dans le

Tableau 8.
Tableau 8: Localisation des Iésions cutanées
Localisations Effectif (%) | Références
Membres 148 (72 %)
e Membres inférieurs 130 (63 %)
» Rapport distal/proximal 2/1
e Membres supérieurs 107 (52 %)
> Rapport distal/proximal 2/1
e A la fois membres supérieurs et | 89 (43 %)
inférieurs
Tronc 96 (47 %) [10,16,17,22,23,27,29,31,35,37—
40,45,46,57,58,60—63]
Visage 10 (5 %) [27,31,53,56,58,62,63]
Généralisées 7 (3 %) [27]
Fesses 6 (3 %) [16,26,27,34,44,52]
Cou 2 (1 %) [16,31]
Cuir chevelu 1 (0,5 %) [25]
5. Symptomes et signes extra-cutanés associés

La présence ou non d’autres symptomes et signes accompagnateurs ¢était rapportée

dans 187 cas (93 %). Il n’y avait pas de symptomes ou signes pour 161 patients (87 %). Les

symptomes et signes extra-cutanés associés sont détaillés dans le Tableau 9.
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Tableau 9: Symptomes et signes accompagnateurs

Symptomes et signes accompagnateurs Effectif (%) | Références
Arthromyalgies et raideur musculaire 12 (6 %) [17,20,22,24,28,35,57,59]
Signes infectieux 7 (3 %) [16,26,27,37,64]
Symptdmes et signes pulmonaires : dyspnée, 4 (2 %) [16,27]

toux

Adénopathies 3(1%) [26,27,64]

Douleur abdominale, nausées 3(1 %) [27,51]

Symptomes et signes neurologiques : 2 (1 %) [28,45]

hypoesthésie, déficit musculaire global

Phénomeéne de Raynaud 1 (0,5 %) [64]

C. Examen histopathologique

1. Prédominance lobulaire ou septale de ’atteinte de I’hypoderme

La localisation lobulaire ou septale prédominante de I’atteinte hypodermique est
détaillée dans le Tableau 10. Les effectifs rapportés dans ce tableau sont calculés a partir des

données disponibles de 196 cas (96 %).

Tableau 10: Prédominance lobulaire ou septale de ’atteinte hypodermique

Prédominance lobulaire ou septale de I’atteinte hypodermique Effectif (% des

données disponibles)

Lobulaire 120 (61 %)

Septale 48 (25 %)

Mixte 28 (14 %)
2. Caractéristiques histologiques

Les caractéristiques histologiques sont détaillées dans le Tableau 11.
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Tableau 11: Caractéristiques histologiques

Caractéristiques histologiques

Effectif (%)

Références

Infiltrat inflammatoire hypodermique majoritaire

- FEosinophilique 157 (77%)
- Lymphocytaire 20 (10%)

- Polymorphe 16 (8%)

- Histiocytaire 11 (5%)

Autres cellules présentes dans Pinfiltrat
inflammatoire hypodermique :

- Lymphocytes 123 (60%)
- Plasmocytes 95 (46%)
- Histiocytes 46 (22%)
- Polynucléaires éosinophiles 42 (20%)
- Polynucléaires neutrophiles 28 (14%)
Infiltrat inflammatoire périvasculaire 73 (36%)
Vascularite 27 (13%)
Nécrose hypodermique 47 (23%)
Elargissement des septums 45 (22%)
Fibrose :
- hypodermique 21 (12%)
- dermique 1 (0,5%)
Cellules géantes dans I’hypoderme, dont : 28 (14%)
- cellules géantes a corps étrangers 13 (6%)
- et/ou cellules géantes de type Langhans 10 (5%)
- non-renseignées 15 (7%)
Cellules géantes également présentes dans le derme 1 (0,5%)
Granulome 41 (20%)
Figures en flammeche 14 (7%) [10,17,27,36,47,53,55]
Thromboses : type de vaisseau thrombosé : 12 (6%) [17,48,61]
- Veine 11 (5%)
- Vaisseaux de petit calibre 1 (0,5%)
Fasciite 8 (4%) [25,57,59]
Destruction folliculaire 2 (1%) [31,55]
Atrophie hypodermique 1 (0,5%) [23]
Modifications dermiques : 144 (70%)

Cellules présentes dans ’infiltrat inflammatoire
dermique :

- Polynucléaires éosinophilies

- Lymphocytes

- Histiocytes

- Polymorphe

111 (54%)
26 (13%)
11 (5%)
11 (5%)
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- Polynucléaires neutrophiles 5(2%)
(Edéme 15 (7%)
Parties du derme intéressées :
- Papillaire 85 (41%)
- Réticulaire 8 (4%)
- Profond 18 (9%)
- Diffus 1 (0,5%)
Prédominance :
- Péri-annexielle 1 (0,5%)
- Péri-nerveuse 1 (0,5%)
Modifications épidermiques : 95 (47%)
- Spongiose 70 (34%)
- Abcédation 7 (3%)
- Acanthose 5 (3%)
- Ulcération 5(2%)
- Atrophie 1 (0,5%)
- Parakératose 1 (0,5%)
- Non-renseignées 6 (3%)
Agent infectieux : 25 (12%)
- Gnathostoma spp 20 (10%) [16,58,60,62,63]
- Bacilles brisés et granuleux compatibles avec | 2 (1%) [43]
une mycobactérie (contexte d’immunothérapie
a base de mycobactéries)
- Borrelia burgdoferi identifiée aprés coloration | 3 (2%) [59]
a ’argent
Corps étranger : Microspheres de poli-(D,L-lacride- | 1 (0,5) [38]
co-glycolide) (PLG) avec exenatide
Autres :
- Extravasation d’hématies 20 (10%) [62]
- Hyalinisation : sclérose et dégénération 18 (9%) [27,65]
hyalines, vaisseaux hyalinisés
- Histiocytes spumeux 10 (5%) [17,37,41]
- Follicules lymphoides, calcifications et dépots | 7 (3%) [65]
de mucine
- Dégranulation des ¢osinophiles 5 (2%) [23,25,45,47]
- Abces neutrophiliques 1 (0,5%) [27]
- Aspect de granulome annulaire 1 (0,5%) [50]
- Aspect de nécrose lipoidique 1 (0,5%) [30]

D. Autres examens paracliniques

Le bilan paraclinique réalisé n’était pas précisé pour I’ensemble des cas. Nous n’avons

rapporté que les examens paracliniques et leurs anomalies qui nous semblaient les plus

pertinentes dans ce contexte.
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1. Bilan biologique sanguin

Parmi les examens biologiques sanguins, la réalisation d’une numération formule
sanguine a été rapportée dans 169 cas (85%) et montrait, en plus d’une éosinophilie dans 113
cas (67 % des cas ou elle a été recherchée), en moyenne de 3 G/L pour 49 patients avec un
minimum de 0,5 G/L dans un cas de panniculite éosinophilique associée a des injections SC
d’apomorphine [32] et un maximum de 20 000/L dans un cas de distomatose [66], une
neutrophilie dans 4 cas (2%), une lymphocytose dans 3 cas (2 %), une anémie dans 2 cas (1%)

et une leucopénie dans 1 cas seulement.

Assez peu d’anomalies des examens biologiques ont été rapportées dans les articles.
Une augmentation des IgE était rapportée dans 8 cas (4 %) avec une moyenne de 1246 /L : un
cas de réaction d’hypersensibilité retardée de type IV a la pénicilline IM [52], un cas de
toxocarose [26], un cas d’érythéme noueux [27], un cas de GEPA [27], un cas de fasciite a
¢osinophiles [9] et un cas de panniculite idiopathique associée a des poussées de dermatite
atopique [25]. Une augmentation de la lipasémie était rapportée dans un cas seulement [24],
associ¢ a un carcinome pancréatique a cellules acineuses. Un dosage de I’enzyme de
conversion de 1’angiotensine a été réalisé dans 2 cas (1 %) [44,66], et aucune anomalie n’a été
rapportée. Un dosage de 1’alpha-1-antitrypsine a été réalis¢ 1 fois seulement (0,5%) et était
sans anomalie [66]. Le reste des examens biologiques sanguins standards tels que le bilan
rénal, hépatocellulaire ou I’exploration d’une anomalie lipidique n’a que rarement ¢été

rapporté. Nous avons donc pris le parti de ne pas les citer ici.

2. Bilan auto-immun

Concernant le bilan auto-immun, les recherches d’anticorps anti-nucléaires et de
facteur rhumatoide étaient rapportées dans 17 cas (8 %). Des anticorps anti-nucléaires ont été

mis en évidence dans un cas pour lequel le diagnostic final retenu était celui d’une périartérite
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noueuse [22] et des anticorps anti-ADN-natifs dans un cas de fasciite borrélienne [59]. La
recherche d’anticorps anti-cytoplasme des polynucléaires neutrophiles (ANCA) a ¢été
rapportée dans 5 cas (3 %) et était positive dans un cas, avec une vascularite des petits
vaisseaux a I’examen microscopique [27], permettant de poser le diagnostic de vascularite a
ANCA. La spécificit¢ des ANCA n’était pas précisée. La réalisation d’un bilan de
thrombophilie a été rapportée dans 4 cas (2 %) [29,45,55], avec recherche d’anticorps anti-
cardiolipine, d’anticorps anti-béta-2GP1 et d’un anticoagulant circulant de type lupique. La
recherche de cryoglobulinémie a été rapportée 2 fois (1%), mettant en évidence une
cryoglobulinémie mixte (type 2 ou 3 non précisé) pour laquelle le diagnostic final était celui
d’un érythéme noueux [27]. Des anticorps anti-thyroglobuline ont ét¢ mis en évidence dans

un cas [57], pour lequel aucun diagnostic étiologique n’a été porté.

3. Bilan infectieux

En ce qui concerne le bilan infectieux, la réalisation d’un examen parasitologique des
selles était rapportée seulement 21 fois (11 % des cas), sans anomalie. La réalisation de
sérologies parasitaires, bien qu’elle ait probablement été réalisée maintes fois, n’était
rapportée que dans treés peu de cas, parmi lesquels un seul sérodiagnostic de gnathostomiase
[58], positif, une sérologie et une PCR dans le sang Toxoplasma gondii positives [44] et enfin
une sérologie Fasciola hepatica positive [66]. La réalisation des sérologies des hépatites
virales était rapportée 20 fois (10% des cas) et seulement une sérologie semblait positive avec
mise en ¢vidence d’anticorps anti-HBs [51]. Une intradermoréaction a la tuberculine
significativement positive était rapportée chez 11 patients (6 %), parmi lesquels la PCR
Mycobacterium tuberculosis (sur peau) était réalisée et positive dans 11 cas (6 %) rapportés
d’érythéme induré de Bazin. Une sérologie borrélienne et une PCR Borrelia burgdoferi sur

peau avaient été réalisées dans 5 cas (3 %). Le sérodiagnostic était positif dans 2 cas et la PCR
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Borrelia burgdoferi sur peau ¢tait positive dans un cas [59]. Chez ce malade, le diagnostic

retenu était celui d’une fasciite borrélienne.

La recherche d’anticorps antistreptococciques et plus précisément d’AntiStreptoLysine O
(ASLO) a été réalisée dans 5 cas (3 %) et la recherche de streptozyme une seule fois [17].
Dans cet article, la culture sur prélévement de gorge et la recherche de streptozyme positives

¢taient en faveur d’une panniculite éosinophilique secondaire a une angine a Streptococcus

pyogenes.

4. Bilan d’imagerie

A propos du bilan d’imagerie, la réalisation d’une radiographie thoracique a été
rapportée dans 21 cas (10 %), et montrait une pneumonie associée a la gnathostomiase dans 2
cas [16] et un nodule thoracique dans le cadre d’un érythéme induré de Bazin dans 1 cas [61].
La réalisation d’un scanner thoraco-abdomino-pelvien était rapporté¢ dans 8 cas (4 %),
montrant un cedéme sous-cutané des fesses dans un cas de panniculite éosinophilique associée
a un syndrome de Wells [34], de larges masses sous-cutanées abdominales dans un cas sans
diagnostic final établi [37], des calcifications hépatiques et de multiples défects de faible
densité en lien avec une infection a Fasciola hepatica dans un cas [66] et enfin une masse
pancréatique et des nodules hépatiques suspects de métastases dans un cas de panniculite
¢osinophilique chez un malade avec un carcinome pancréatique a cellules acineuses,
¢galement mis en évidence au TEP scanner, avec une thrombose splénique a 1’échographie
abdominale [24]. La réalisation d’une échographie de la région concernée par les anomalies
cliniques a été rapportée dans 8 cas (4 %), montrant un cedéme du tissu sous-cutané de la
jambe dans un cas sans diagnostic final établi [20] et un épaississement non-spécifique de la
zone du sein €rythémateuse avec une masse hypoéchogéne compatible avec des injections
exogenes dans un cas de panniculite éosinophilique post-injections de graisse autologue [35].

Une IRM a été réalisée dans 3 cas (1 %). Il s’agissait d'une IRM cérébrale montrant des
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anomalies en faveur d’une ischémie néonatale avec des anomalies cliniques en faveur d’une
cytostéatonécrose du nouveau-né [23], d’une IRM thoracique montrant une infiltration
pulmonaire segmentaire dans le cadre d’une vascularite des petits vaisseaux de type
granulomatose €osinophilique avec polyangéite (GEPA) [28], et d’une IRM et d’un PET
scanner des deux jambes, aidant au diagnostic de fasciite a éosinophiles [56]. Une

capillaroscopie a été réalisée dans 2 cas, sans anomalie rapportée.

5. Autres examens paracliniques

Une biopsie ostéo-médullaire a été réalisée dans 9 cas (9,5 %), montrant une
hyperéosinophilie médullaire dans 6 cas [27]: un cas d’érythéme noueux, un cas de
vascularite immunologique nécrosante, un cas de cellulite éosinophilique de Wells et trois cas
d’hémopathies malignes dont un lymphome B peu différencié, une leucémie lymphoide

chronique et un lymphome T cutané.

Enfin des examens allergologiques ont été pratiqués dans 10 cas (5 %), soit un peu
plus de 50% des causes iatrogenes apres injection médicamenteuse. Ils étaient positifs dans 4
cas : des patch-tests positifs au Gabexate mesilate, pour un cas de panniculite éosinophilique
survenue dans le cadre d’injections IV de Gabexate mesilate [48] (un inhibiteur de sérine
protéase inflammatoire) laissant présumer une réaction allergique, des intradermoréactions et
patch-tests d’héparine calcique et d’héparine sodique avec une réaction significative dans le
cadre d’une panniculite avec hyperéosinophilie causée par une réaction d’hypersensibilité a
I’héparine calcique [29], apres brilure a I’aluminium [55], apres injection de Pénicilline IM
[52] et aussi pour les eczémas de contact a la lincomycine et a la néomycine. En revanche les
examens allergologiques réalisés étaient négatifs pour un cas survenu dans un contexte
d’immunothérapie spécifique au venin d'hyménoptere (patch tests avec les différents

composants) [59], pour les cas de panniculite survenue dans le cadre d’injection SC
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d’apomorphine pour une maladie de Parkinson (patch-tests réalisés avec différentes

concentrations) [32,46] et pour I’exénatide [38,40-42].

E. Diagnostic final retenu

1. Degré de certitude diagnostique

Le degré de certitude diagnostic a été établi en prenant compte des preuves cliniques,
histopathologiques, biologiques, microbiologiques et d’imagerie disponibles. Le diagnostic
¢tait considéré comme cerfain s’il existait au moins une preuve irréfutable (par exemple
culture microbiologique positive ou visualisation directe du parasite) ou si I’ensemble des
diagnostics différentiels avaient été soigneusement écartés. Le diagnostic était considéré
comme probable si les données cliniques, histologiques et paracliniques étaient concordantes
vers ce diagnostic et moins en faveur des diagnostics différentiels. Le diagnostic était
considéré comme possible s’il était évoqué mais que d’autres diagnostics n’avaient pas pu étre
¢liminés. Aucun diagnostic n’était fait lorsque la clinique et ’ensemble des examens réalisés
ne permettaient pas de conclure. Cette classification a été réalisée pour chacun des cas et de la

manicre la plus objective possible. Elle est détaillée dans le Tableau 12.

Tableau 12: Degré de certitude diagnostique

Degré de certitude diagnostique Effectif (%)

Certain 106 (52%)
Probable 49 (24%)
Possible 33 (16%)

Pas de diagnostic établi 17 (8%)
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2. Diagnostic retenu

Les diagnostics retenus par les auteurs des articles sont détaillés dans le Tableau 13, et
rassemblés en sous-groupes d’étiologies inflammatoires (dont auto-immunes), infectieuses,

iatrogenes, exogenes (hors iatrogénes) et néoplasiques.

En cas de cause exogene retenue, le délai depuis 1’introduction du traitement ou agent
extérieur était en moyenne de 115 jours, avec une médiane de 33 jours, un minimum de 1 jour
[52] pour la réaction d’hypersensibilité a la pénicilline et un maximum de 420 jours [53] pour

les agents de comblement (20 données disponibles).

Tableau 13: Diagnostic final retenu

Diagnostic final retenu Effectif (%) | Références
Maladies inflammatoires dont auto-immunes 49 (24%)
Vascula’rites : 16 (8%)

- Erythéme induré¢ de Bazin 10 (5%) [61]

- Granulomatose ¢osinophilique avec polyangéite | 2 (1%) [27,28]

(GEPA)
- Périartérite noueuse 1 (0,5%) [22]
- Autres vascularites immunologiques : au cours 3 (2%) [27]

d’une polyarthrite rhumatoide, du systéme
nerveux central, nécrosante

Morphée profonde 7 (4%) [65]
Panniculite lupique 7 (4%) [65]
Angiocedeme non-épisodique avec éosinophilie 7 (4%) [50]
Erythéme noueux 6 (3%) [27,49,67]
Cellulite éosinophilique de Wells 1 (0,5%) [34]
Dermatite atopique 1 (0,5%) [25]
Maladie de Kimura 1 (0,5%) [64]
Infectieuses 97 (47%)
Parasitaires : 90 (44%)

- Gnathostomiase : Gnathostoma spp 88 (43%)

- Toxocarose : Toxocara canis 1 (0,5%) [26]

- Distomatose hépato-biliaire : Fasciola hepatica | 1 (0,5%) [66]
Bactériennes :

- Borréliose de Lyme : Borrelia burgdoferi 4 (2%) [59]
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Virales :

- VIH 2 (1%) [31,44]
Iatrogénes 30 (15%)
Apomorphine SC 6 (3%) [32,46]
Agents de comblement SC (dont 4 injections de 5 (3%) [35,53]
collagéne bovin et 1 injection de graisse autologue)

Immunothérapie SC (dont 4 immunothérapies par 5(3%) [43]
Mycobacterium w et 1 immunothérapie spécifique au

venin d’hyménopteres)

Exénatide SC (analogue de GLP-1) 4 (2%) [38,40-42]
Radiothérapie 4 (2%) [33]
Héparines (héparine calcique et héparine de bas poids 2 (1%) [7,19]
moléculaire (sodique))

Eczéma de contact a la lincomycine et la néomycine 2 (1%) [27]
Abatacept 1 (0,5%) [30]
Pénicilline (Benzathine benzylpénicilline IM) 1 (0,5%) [52]
Gabexate mesilate IV (inhibiteur de sérine protéase 1 (0,5%) [48]
inflammatoire)

Vaccination COVID-19 1 (0,5%) [54]
Exogénes (hors iatrogenes) 10 (5%)

Granulome post-injection de drogues (narcotiques) 3 (2%) [27]
Apres piqlres d’insecte 3 (2%) [22]
Cytostéatonécrose du nouveau-né 1 (0,5%) [23]
Eczéma de contact a I’aluminium 1 (0,5%) [55]
Morsure de poulpe 1 (0,5%) [68]
Néoplasiques 6 (3%)
Hémopathies malignes : 3 (2%) [27]

- Leucémie lymphoide chronique 2 (1%)

- Lymphome B peu différencié 1 (0,5%)

Lymphome T cutané 1 (0,5%) [27]
Carcinome pancréatique a cellules acineuses 1 (0,5%) [24]

F.  Prise en charge thérapeutique

La prise en charge thérapeutique est détaillée dans le Tableau 14.
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Tableau 14: Prise en charge thérapeutique

Prise en charge Effectif (%) | Références
thérapeutique

Résolution spontanée 24 (12%)

Corticothérapie 31 (16%)
Dermocorticoides 10 (5%) [25,30,31,33,36,48,55]
Corticoides per os 17 (10%) [10,21,22,27,28,30,44,47,52,55,56,59,64,67,68]
Corticoides IV 5(2%) [20,24,45]
Antibiothérapie 19 (9%)

Antibiothérapie 10 (5%) [61]
antituberculeuse

Minocycline 4 (2%) [43]
Téicoplanine et 1 (0,5%) [56]
Cirpofloxacine

Autres antibiotiques (non 4 (2%) [20,21,35,63]
précisés)

Antiparasitaires 7 (3%)

Ivermectine* 3 (1%) [58,63]
Albendazole* 3 (1%) [26,60,63]
Bithionol 1 (0,5%) [66]
Immunosuppresseurs et 3 (1%)

chimiothérapies

Ciclosporine 1 (0,5%) [64]
Cyclophosphamide puis 1 (0,5%) [28]
Azathioprine

Gemcitabine 1 (0,5%) [24]

Autres

Antihistaminiques 9 (4%) [33,36,55,57]
AINS (Phénylbutazone) 2 (1%) [69]
Photothérapie UVB 4 (2%) [33]

Dapsone 1 (0,5%) [20]

lodure de potassium 1 (0,5%) [47]
Extraction du parasite 1 (0,5%) [60]
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Le traitement de premiere intention était efficace dans 36 cas (49 %), inefficace dans
17 cas (22 %) et de résolution spontanée sans qu’aucun traitement n’ait été essayé dans 21 cas

(29 %) parmi les 74 cas (36 %) des cas pour lesquels cette notion était précisée.

La durée de traitement était en moyenne de 103 jours, soit 3,5 mois, sur 26 données
disponibles, avec un minimum de 5 jours d’AINS rapportés efficaces dans le cadre d’une
gnathostomiase [69] et un maximum d’1 an dans le cadre d’une vascularite a ANCA [28]
traitée par corticothérapie systémique, cyclophosphamide 600 mg/m2 puis Azathioprine et

Gabapentine.

En ce qui concerne les traitements antiparasitaires, il est a noter qu’ils ne sont
rapportés que trés rarement dans les articles, avec seulement 3 cas traités par Ivermectine et 3

cas traités par Albendazole, alors que 89 cas de gnathostomiase étaient décrits.

Dans la série de 15 cas de gnathostomiase rapportée par W. Ollague en 1983 [16],
aucune information n’était donnée concernant la prise en charge thérapeutique. Il était
seulement mentionné : « La durée d’évolution varie entre 1 et 3 ans, avec 1 a 4 poussées, mais
une évolution de plusieurs années est possible, jusqu’a ce que la larve soit ¢liminée ou

morte ».

Deux autres cas de gnathostomiase étaient inclus [69], pour lesquels des traitements
antiparasitaires (sans précision) étaient rapportés avoir €t¢ inefficaces, alors qu’un traitement
par anti-inflammatoire semblait avoir ét¢ efficace, le Phénylbutazone (200 mg toutes les 12h
pendant 5 jours), déja connu pour son efficacité contre la gale et certaines pédiculoses, sans
que cela n’ait clairement pu étre expliqué. On peut toutefois noter que dans ces deux cas, la
clinique était décrite comme typique et associée a une €osinophilie sanguine, permettant de

poser le diagnostic, mais sans mise en évidence du parasite.
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Enfin dans la publication de Mario Magana [62], 65 cas de gnathostomiase ayant tous
eu une biopsie cutanée ont ¢€té rapportés. Alors que les descriptions cliniques et
histopathologiques étaient détaillées, aucune information quant a la prise en charge

thérapeutique et a I’évolution n'était rapportée.

En cas de cause iatrogene, le traitement a été arrété dans certains cas et poursuivi dans
d’autres. Il est a noter que les traitements par héparine SC et par immunothérapie a
Mycobacterium w ont été arrétés dans tous les cas. La fréquence d’arrét du traitement en

fonction des situations a été détaillée dans le Tableau 15.

Tableau 15: Arrét du traitement dans les situations iatrogenes

Causes iatrogenes Effectif (%) | Arrét du traitement :
effectif (%)

Apomorphine SC 6 (3 %) 1 (17 %) [46]
Agents de comblement SC (dont 4 injections de 52 %) 0 (0 %)
collagéne bovin et 1 injection de graisse autologue)
Immunothérapie SC : 512 %)

- immunothérapies par Mycobacterium w. 4 (2 %) 4 (100 %) [43]

- immunothérapie spécifique au venin 1 (0,5 %) 0 (0 %)

d’hyménopteres)

Exénatide SC (analogue de GLP-1) 4 (2 %) 1 (25 %) [42]
Radiothérapie 4 (2 %) 0 (0 %)
Héparines (héparine calcique et héparine de bas 2 (1%) 2 (100 %) [29,39]
poids moléculaire (sodique))
Abatacept 1 (0,5 %) 1 (100 %) [30]
Pénicilline (Benzathine benzylpénicilline IM) 1 (0,5 %) 1 (0,5 %) [52]
Gabexate mesilate IV (inhibiteur de sérine protéase | 1 (0,5 %) 0 (0 %)
inflammatoire)
Vaccination COVID-19 1 (0,5 %) 0 (0 %)

G. Evolution

Le temps de résolution de la symptomatologie était en moyenne de 10 semaines, chez
les 45 cas chez qui cette donnée avait été spécifiée, avec un minimum de 2 jours pour le cas

poussées de dermatite atopique simultanées [25] et un maximum de 24 semaines dans les cas
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d’injection de graisse autologue, un cas associ¢ a une infection a VIH et un cas idiopathique

[35,37,44].

Les données de guérison, d’amélioration partielle ou de progression de I’affection
¢taient disponibles pour 83 cas (40 %). L’information de la présence ou non de récidive était
disponible pour 61 cas (30 %) et de séquelle pour 72 cas (35 %). Ces informations sont
détaillées dans le Tableau 16, et I’effectif est rapporté aux données disponibles pour chacune
d’entre elles.

Tableau 16: Evolution

Evolution Effectif (% des Références
données
disponibles)
Guérison 68 (82 %)
Amélioration partielle 8 (9 %) [28,33,52,57]
Progression (dont 1 déces) 2(2 %) [24,27]
Récidive 13 (21 %) [25,27,31,34,36,47,58,60,64,68]
Séquelle éventuelle : 14 (19 %)
- hyperpigmentation résiduelle | 10 (14 %) [33,43,54,66]
- induration cutanée 3 (4 %) [35,57]
- polyneuropathie séquellaire 1(1%) [28]

H. Principales caractéristiques cliniques, histopathologiques et

évolutives rapportées au diagnostic

Afin de faciliter leur comparaison, nous avons rassemblé les principales
caractéristiques des présentations cliniques, histopathologiques, thérapeutiques et évolutives
des panniculites rencontrées en fonction de leur diagnostic. Ainsi, nous avons rassemblé les
diagnostics en groupes étiologiques. Nous avons préféré établir deux groupes distincts de
maladies inflammatoires, les vascularites d’une part, et les autres maladies inflammatoires
d’autre part, comportant les connectivites et les autres dermatoses inflammatoires. Ensuite,

nous avons rassemblé ensemble toutes les panniculites infectieuses, les panniculites exogenes
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et iatrogenes et enfin les panniculites néoplasiques. Leurs différentes caractéristiques sont

résumées dans les tableaux suivants.

En ce qui concerne le degré de certitude diagnostique, on voit que c’est parmi les
causes infectieuses qu’il est le plus ¢élevé. En effet, bien que le parasite soit assez rarement
mis en évidence que ce soit lors de la biopsie, par la sérologie, par PCR ou bien a I’examen
microscopique, la présentation clinique caractéristique qu’est la panniculite nodulaire
migratoire €osinophilique, la prévalence de cette maladie dans certaines régions du monde et
I’absence de récidive apres un traitement antiparasitaire sont autant d’arguments pour retenir
le diagnostic de gnathostomiase. Par ailleurs, les proportions de diagnostics « probables » et

« possibles » étaient a peu prés comparables dans toutes les autres catégories étiologiques.

L’age moyen était aux alentours de 35 ans, hormis pour les causes iatrogenes et
exogenes pour lesquels il était de 44 ans et pour le groupe des causes néoplasiques ou il était

de 60 ans.

L’évolution de la maladie par poussées récidivantes a été rapportée au sein de tous les
groupes ¢€tiologiques, méme si elle était plus fréquente pour les panniculites infectieuses. Elle
¢tait également assez fréquente au sein du groupe des causes iatrogénes, en raison de la
poursuite des traitements en cause, au vu d’une balance bénéfices-risques parfois jugée
favorable, conduisant a une récidive des symptomes, toutefois sans grande gravité. On voit
¢galement des cas de panniculites évoluant par poussées récidivantes parmi les causes

inflammatoires.
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Tableau 17: Evolution de la panniculite par poussées en fonction du diagnostic retenu

Diagnostic final retenu Effectif d’évolution par poussées
récidivantes

Panniculites infectieuses : Gnathostomiase et fasciolase | 89 (91%) [16,22,60,62,63,63,66,69]

Panniculites iatrogénes et exogenes 4 (10 %) [29,39,40,46]

Panniculites en lien avec une maladie inflammatoire ou | 3 (6 %) [22,25,34]
une vascularite

Panniculites néoplasiques 1 (20 %) [10]

Un facteur déclenchant était souvent identifi¢ au sein du groupe des maladies
infectieuses, et notamment les piqlres, qu’elles soient de tiques ou d’arthropodes, mais
surtout au sein des panniculites de causes exogenes et iatrogenes, pour lesquelles une

injection, qu’elle soit médicamenteuse ou de drogue était souvent rapportée.

En ce qui concerne les symptomes et signes accompagnateurs, les neuropathies étaient
rapportées seulement dans les cas de vascularites. Néanmoins, une hypoesthésie a été
rapportée dans le cadre d’une panniculite post-traumatique[45]. La toux et la dyspnée ont été
rapportées au sein des vascularites et en particulier des granulomatoses ¢osinophiliques avec
polyangéite, mais également une fois au cours d’un érythéme noueux et quelques fois dans le
cadre d’une gnathostomiase. Un phénomeéne de Raynaud a été rapporté une seule fois
seulement, associ¢ a une maladie de Kimura [64]. Des douleurs abdominales ont été
rapportées qu’associées a des injections de drogues ou apres injection de graisse autologue
pour reconstruction mammaire. La présence d’adénopathies inguinales a 1’examen clinique a
été rapportée dans des cas de maladie de Kimura et de toxocarose. Les arthromyalgies ont été
rapportées dans tous les groupes et ne semblent pas pouvoir nous orienter vers une étiologie

en particulier.

Le nodule était la Iésion élémentaire la plus fréquente pour tous les groupes, profond,
dermohypodermique ou hypodermique, souvent érythémateux, infiltré ou induré. Son

caractére sensible ou douloureux semble orienter vers les vascularites (12 lésions sensibles
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parmi les 16 cas, soit 75 %), les causes infectieuses (24 1€sions sensibles sur 97, soit 25 %) ou
les étiologies iatrogenes et exogenes (9 lésions sensibles sur 40, soit 22%). Les nodules
profonds étaient également sensibles chez 1 cas sur 5, dans le cadre d’une leucémie
lymphoide chronique. A contrario, seulement 3% des lésions des autres étiologies
inflammatoires étaient sensibles ou douloureuses. Des 1ésions urticariennes ou pseudo-
urticariennes associées semblent plus fréquentes dans le cadre d’une vascularite
immunologique, ou d’une cause inflammatoire et notamment 1’angiocedéme non-épisodique
avec ¢osinophilie. Des Iésions évoluant vers le ramollissement puis [’ulcération ont été
rapportées dans au cours des vascularites dans 5 cas d’érythéme induré de Bazin, au cours des
autres dermatoses inflammatoires dans 2 cas de cellulite éosinophilique de Wells, au cours des
panniculites infectieuses associée au VIH et a une gnathostomiase, dans le cadre d’un
lymphome B peu différencié et enfin 6 fois au cours de panniculites de cause iatrogénes ou
exogene (dans le cadre de granulomes aprés injection de drogue, post-traumatique, apres

brilure a I’aluminium et enfin au cours d’une cytostéatonécrose du nouveau-né).

La disposition linéaire des 1ésions ne concernait que 4 cas : un cas pour lequel aucun
diagnostic n’avait pu étre établi mais dont le résultat de I’examen histopathologique orientait
vers une fasciite a €¢osinophiles [57], deux autres cas de fasciites associées a une panniculite
riche en €osinophiles survenues dans le cadre d’une borréliose de Lyme [59], et enfin un cas

de périartérite noueuse au cours duquel les I€sions avaient une disposition linéaire [22].

Les Iésions migratrices ne concernaient que des gnathostomiases, hormis un doute sur
un cas de fasciite a éosinophiles [56], pour lequel la véracit¢ du caractére rapidement

migratoire est remise en cause, et I’hypothése qu’il s’agissait plutdt de Iésions aux

localisations diverses.

Les lésions étaient dans la majorité des cas multiples et bilatérales et touchaient

préférentiellement les membres, surtout les membres inférieurs. Une atteinte du tronc est
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fréquente dans la gnathostomiase, mais également rapportée au cours des panniculites
1atrogeénes secondaires a des injections sous-cutanées abdominales, ou encore au cours des
vascularites avec un cas de vascularite immunologique nécrosante (sans précision), un cas
d’érythéme induré¢ de Bazin et un cas de granulomatose €osinophilique avec polyangéite au
cours desquels les 1ésions atteignaient également le tronc ou les fesses. Une atteinte du visage
a évidemment été décrite au cours des panniculites post-injections d’agents de comblement,
mais aussi 3 fois au cours de gnathostomiase, une fois associé¢e au VIH, une fois associée a
une granulomatose éosinophilique avec polyangéite et enfin une fois au cours d’une fasciite a
¢osinophiles. Des 1ésions généralisées ont été rapportées dans des cas de vascularite
immunologique du SNC, dans 2 cas de cellulites ¢osinophiliques de Wells et surtout dans 3

cas de panniculites post-injection de drogue.

Les plus grandes proportions de panniculites éosinophiliques vraies, c¢’est-a-dire
avec un infiltrat inflammatoire a prédominance €éosinophilique, se trouvent dans les groupes
de panniculites infectieuses, iatrogénes et exogenes et néoplasiques. Au sein des vascularites
et des dermatoses inflammatoires, on trouve une part importante de panniculites riches en
¢osinophiles nosologiquement caractérisées telles que 1’érythéme induré de Bazin, la
vascularite granulomateuse des petits vaisseaux, la périartérite noueuse, le granulome

lipomembraneux, la morphée profonde, la panniculite lupique et la fasciite a éosinophiles.

Les panniculites lobulaires étaient prédominantes au sein du groupe des vascularites et
des panniculites en lien avec un processus néoplasiques. En revanche, les panniculites
septales étaient prédominantes au sein des autres causes inflammatoires, des panniculites

infectieuses, exogenes et iatrogenes.

Une atteinte vasculaire a I’examen histopathologique était bien entendu systématique
dans le groupe des vascularites, mais elles étaient également mises en évidence dans un

nombre non négligeable de cas de panniculites infectieuses (8). La nécrose hypodermique
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¢tait surtout présente au sein du groupe des vascularites (12/16), mais également dans pres de
la moiti¢ des biopsies de panniculites en lien avec d’autres maladies inflammatoires, et de
maniére beaucoup moins fréquente sur les biopsies de panniculites infectieuses, de causes
exogenes et néoplasiques. Une thrombose veineuse n’avait été rapportée qu’a I’examen
histopathologique de 11 cas, 10 étant des vascularites, et une panniculite iatrogéne survenue
suite a I’injection de gabexate mesilate IV, un inhibiteur de sérine protéase inflammatoire regu

dans cette situation a trés forte concentration [48].

La présence de cellules géantes de type Langhans ou a corps étrangers, et de
granulomes a cellules géantes était rapportée assez fréquemment au sein du groupe des
vascularites, au sein du groupe des autres maladies inflammatoires et au sein des causes

iatrogeénes et exogenes.

La présence de figures en flammeche, décrite surtout dans la littérature dans la
cellulite de Wells tout en étant non spécifiques de cette entité, était évidemment rapportée au
cours de la cellulite idiopathique de Wells, mais également dans 3 cas de gnathostomiase, au
cours de 2 eczémas de contact a la Lincomycine et Néomycine, au cours d’une réaction

d’hypersensibilité suite a une brilure a I’aluminium et dans un cas idiopathique.

Une résolution spontanée des symptomes était rapportée seulement dans le cas des
panniculites de cause inflammatoires et iatrogeénes. La récidive de la maladie, aprés traitement
ou apres résolution spontanée, se voyait surtout au cours des maladies inflammatoires mais
aussi dans quelques cas de panniculites infectieuses et exogenes. Il est toutefois important de
noter qu’il manquait un grand nombre d’information sur I’évolution des cas de panniculites
infectieuses. Enfin, des séquelles neurologiques étaient rapportées dans un cas de périartérite
noueuse, et des séquelles a type d’hyperpigmentation résiduelle plus ou moins associées a une
induration cutanée étaient rapportées dans les panniculites infectieuses, exogenes et

iatrogenes.
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Tableau 18: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques en lien avec une vascularite
Degré de Sexe Mode évolutif et
certitude et signes Traitement et
Diagnostic final retenu | diagnostique | Aage accompagnateurs Signes cutanés Localisations Histopathologie évolution
Diagnostic |3 Poussées Lésion élémentaire : | Multiples et | Panniculites éosinophiliques: 4 | Résolution
possible: 11 | femmes |récidivantes: 1 nodule (13), bilatérales: | Panniculites riches en spontanée: 0
pour 1 plaque (3). 16 ¢osinophiles nosologiquement
VASCULARITES Diagnostic | homme | AEG: 2 Taille moyenne : 2 caractérisées (12) dont :
(16-8%) probable: 5 cm. Membres : | Erythéme induré de Bazin : 10 | Traitement :
. Age inférieurs: 13 | Vascularite granulomateuse des | Antibiothérapie
Erythéme induré de moyen : | Autres Sensibilité: 12 supérieurs: 2 | petits vaisseaux : 1 antituberculeuse : 10
Bazin : 10 36 ans |symptomes: Douleur: 0 Distal/ Périartérite noueuse : 1 corticothérapie
Prurit: 0 proximal : orale: 2
Lo arthromyalgies: 2 3/1 Prédominance :
Vascularite a ANCA Erythéme: 12 lobulaire : 14 Temps moyen de
de type GEPA : 2 polyneuropathie | Purpura: 1 Tronc: 2 septale:1 résolution des
. sensitivomortice : | Edéme: 1 Visage: 1 mixte: 1 symptomes : 18
Vascularite . - . semaines
immunologique (PR) 1 Inﬁltrat'lon cutanée: 5 |Fesses: 1 .
1 Induration: 10 Vascularite: 14
dyspnée et toux: |Ramollissement puis | Généralisées: | Infiltrat périvasculaire: 16 Guérison: 10
Vascularite 1 ulcération: 5 1 Nature de I'infiltrat Amélioration
immunologique du LGSIOH'S (pseudo-) inflammatoire: partlelle.'l .
SNC : 1 urticariennes: 4 polymorphe: 10 Prpgre;ssmn. 1
Autres: éosinophilique: 5 Récidive: 0
Périartérite noueuse: Livedo réticulé :1
1 Lésion mal limitée : 1 Nécrose hypodermique: 12 )
Urticaire: 1 Cellules géantes de type Sequelles.
Vascularite Langhans ou a corps étrangers : neurologiques : 1
immunologique Disposition 8 (PAN)
nécrosante (sans linéaire: 1 Granulome: 11

précision) : 1

Thrombose: 10 (veines)
Infiltrat dermique: 14
Abcédation : 7
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Tableau 19: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques en lien avec une dermatose inflammatoire (hors vascularite)

Degré de Sexe Mode évolutif et
certitude et signes Traitement et
Diagnostic final retenu | diagnostique age accompagnateurs | Signes cutanés | Localisations Histopathologie évolution
Diagnostic |3 Poussées Lésion Migratrices: | Panniculites €osinophiliques: 11 Résolution
certain: 1 femmes | récidivantes: 2 élémentaire: 1 Panniculites riches en éosinophiles |spontanée: 12
pour 1 | Durée moyenne |nodule (24), nosologiquement caractérisées (22), | Efficacité du
Diagnostic | homme |d’une poussée : 4 | tuméfaction (8) | Multiples:19 | dont : traitement de
DERMATOSES ) . o . . . - .
probable: 23 semaines papule (1). Bilatérales: | Granulome lipomembraneux : 7 premicre intention:
INFLAMMATOIRES Age Taille 18 Morphée profonde: 7 1
(hors V(‘:lSClllarlteS) Diagnostic | moyen : | Facteurs moyenne : 6 cm Panniculite lupique : 7
(29-15%) possible: 8 |30 ans | déclenchants: MI: 16 Fasciite a éosinophiles: 1 Traitement:
, _ ulcere Sensibilité:1 MS: 9 _ corticothérapie
Mor?he‘e Pro.fonde.(dont Pas de neuropathique Douleur: 1 Distal/ Prédominance : orale: 3
fascnte, a eosmophllc?s et diagnostic: 1 apparu aprés un | Prurit: 1 proximal : septale:10 _dermocorticoides
morphée sous-cutanée): 7 traumatisme (1), 1/5 lo‘pulaire: 8 1
- . _ poussée de Erythéme: 6 mixte: 2
Panniculite lupique: 7 dermatite Dela couleur | Visage: 1 . . . Temps moyen de
. Nature de l'infiltrat inflammatoire , .
i . atopique (1) de la peau: 7 Fesses: 1 L. e résolution des
Fasciite a éosinophiles : 1 Bilicénic: 5 Cui ¢osinophilique:18 omes - 6
iligénie: uir lymphocytaire: 14 symptomes :
Angiocedéme non- AEG: '1 Tuméfaction: chevelu: 1 lympho-histiocytaire: 1 semaines
épisodique avec Fievre:1 14 . o Infiltrat dermique agsocié: 16 .
e o Infiltration Généralisées | Infiltrat périvasculaire: 12 Guérison: 15
éosinophilie: 7 Autres cutanée: 14 ;2 Récidive:0
. . symptomes: Induration: 3 Nécrose hypodermique: 16 Séquelles: 0
Erythéme noueux: 6 dyspnée: 1 Ramollissement Granulome: 9, dont lipomembraneux a

Maladie de Kimura: 1

_odynopahgie: 1
_ phénomeéne de
Raynaud : 1

_ adénopathies
inguinales : 1

puis ulcération:
2

Lésions
(pseudo-)
urticariennes: 7

cellules géantes multinucléées : 7
Fibrose hypodermique: 10
Elargissement des septums: 17
Fasciite: 1

Figures en flammeche: 2
Follicules lymphoides: 7
Vaisseaux hyalinisés: 7

Abcés neutrophilique superficiel: 1
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Tableau 20: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques de cause infectieuse

Degré de Sexe Mode évolutif et
certitude et signes Traitement et
Diagnostic final retenu | diagnostique age accompagnateurs Signes cutanés Localisations Histopathologie évolution
Diagnostic |2 Poussées Lésion élémentaire: | Migratrices: |Panniculites éosinophiliques: | Résolution
certain: 91 femmes |récidivantes: 89 | nodule (68), 87 93 spontanée: 0
pour I | Durée moyenne |plaque (26), Multiples: Panniculites riches en
Diagnostic | homme |d’une poussée : 1 | tuméfaction (3). 92 éosinophiles nosologiquement | Traitement :
possible: 5 semaine Taille moyenne : 11 | Bilatérales: | caractérisées : _ antiparasitaire: 7
Age cm 76 Fasciite: 4 _ corticothérapie
Pas de moyen : | Facteurs orale: 3
INFECTIEUSES diagnostic: 1 |37 ans | déclenchants: Sensibilité: 24 Membres : | Prédominance : _AINS: 2
(97- 47%) notion de piqlire: | Douleur: 2 inférieurs: lobulaire : 84 _ dermocorticoides:
3 Prurit: 23 77 septale : 5 1
Dont : supérieurs: | mixte: 4
, AEG: 0 Erythéme: 92 75 Temps moyen de
Gnathostomiase: 88 De la couleur dela | Distal/ Vascularite: 8 résolution des
. Autres peau: 2 proximal : Infiltrat périvasculaire: 29 symptomes : 7
Fasciolase : 1 symptomes: Biligénie: 1 1/2 semaines
Toxocarose: 1 _ arthromyalgies: | Pigmentation: 2 Nature de I'infiltrat L
4 Purpura au centre des | Tronc: 80 inflammatoire: Guerison: 14
Borréliose de Lyme: 4 _raideur plaques: 15 Visage: 4 ¢osinophilique: 90 e
musculaire : 4 Augmentation de la | Fesses: 3 polymorphe: 5 Récidive: 3
VIH: 2 _toux: 3 chaleur locale: 16 Cou: 2 lymphocytaire: 1 Séquelle:
_adénopathie (Edeme: 19 Infiltrat dermique associé: 88 h . .
yperpigmentation

Tuberculose : 1

inguinale: 1

Infiltration: 91
Induration: 6
Dépression
cupuliforme: 1

Peau d'orange: 1
Ramollissement puis
ulcération: 2

Nécrose hypodermique: 10
Cellules géantes: 2

Fibrose: 4

Elargissement des septums: 20
Figures en flammeche: 3
Spongiose épidermique (66)
Acanthose épidermique (2)
Extravasation d’hématies: 20

résiduelle: 1
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Tableau 21: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques de cause iatrogéne et exogene
Degré de Sexe | Mode évolutif et
certitude et signes
diagnostiqu age accompagnat- Traitement et
Diagnostic final retenu e eurs Signes cutanés Localisations Histopathologie évolution

IATROGENES ET Dlagpostlc 2 fem- P’ogsgees I’4e3s10n . A’u site Panniculites €osinophiliques: 25 Resolutlc')n

: o/ | certain: 13 | mes récidivantes: 4 | élémentaire: d’injection, | Panniculites riches en spontanée: 10
EXOGENES (44-21%) , o < osinophil

pour 1 | Durée moyenne | nodule (31), de la piqQire | ©OSINOPNLICS NON- L
Apomorphine: 6 Diagnostic |hom-  |d’une poussée : | plaque (6), ou du nosologiquement caractérisées : 5 | Dermocorticoides: 7
Gabexate mesilate: 1 probable: |me 10 jours tuméfaction (2), traumatisme: l?arl'nlcul{tes riches en Corticothérapie
Exenatide 17 apule (1) 27 ¢osinophiles nosologiquement orale: 2
7‘['& béti 4 A F El)“ PH ) s caractérisées : Granulome sans A .'b‘ héranie: S
(arrl idia c? ique): ‘ ‘ ge ‘ e,lcteurs . aille moyenne: o précision (8), Granulome _ nt} iothérapie:
Heparme;. 3 L Dlagnostlc moyen : deleer}chants. cm Multlples. 28 lipogranulomeux (1), _ Arrét du traitement
Benzathine pénicilline: |possible: 9 (44 ns |Injections SC Bilatérales: | Cytostéatonécrose du nouveau-né |€n cause: 4
1 diverses: 25 Sensibilité: 9 19 (1)
Immunothérapie : 5 Pas de Piqtire: 4 Douleur: 2 Prédominance : Temps moyen de
dont par diagnostic: Traumatisme: 2 | Prurit: 11 Membres : septale: 18 ; lobulaire et septale: résolution des
Mycocbaterium w.: 3 1 inférieurs: 13 | 12 ; lobulaire: 6. symptomes : 7
Vaccination COVID- AEG: 2 Erythéme: 31 supérieurs : . ) | semaines
19:1 Fiévre: 1 De la couleur dela |13 Nature de l'infiltrat inflammatoire
Radiothérapie: 4 peau: 3 Distal/ E(.)Stl.n()p}tnhql'lzz 2 Guérison: 19
Agents de comblement Autres Biligénie: 1 proximal : istlocytaire: Amélioration
. ) . . . lymphocytaire: 6 C

ou de graisse autologue: symptomes: Pigmentation: 5 2/1 lympho-histiocytaire: 2 pa’rt¥el.le. 5
5 arthromyalgies: | Chaleur locale: 6 polymorphe: 1 Récidive : 1
Piqgire d'insecte: 3 douleurs (Edéme: 8 Visage: 4 Séquelles:
Eczéma de contact a la abdominales: 3 | Infiltration cutanée: |Fesses:1 Nécrose et lipophagie: 7 _ hyperpigmentation :
Lincomycine et la hypoesthésie: 1 |20 Granulome et cellules géantesa | 9
Néomycine : 2 Induration: 13 Généralisées: | corps étrangers: 10 _induration: 1
Morsure de poulpe: 1 Ramollissement 3 Thrombose: 1(veines)

Cytostéatonécrose du
nouveau-né: 1
Bralure a l'aluminium:
1

puis ulcération: 10
Excoriation: 4

Hypopigmentation:

4

Elargissement des septums: 4
Figures en flammeche: 5
Atteinte épidermique: 11 (4
ulcérations, 2 spongioses, 1
acanthose)
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Tableau 22: Caractéristiques des panniculites €éosinophiliques en lien avec un cancer solide ou une hémopathie maligne

Degré de Sexe
certitude et Mode évolutif et
diagnostiqu age signes Traitement et
Diagnostic final retenu e accompagnateurs Signes cutanés Localisations Histopathologie évolution
NEOPLASIQUE (5- Diagpostic 4 Pogssées Lésion élémentaire : Multiples: 5 | Panniculites Résolutif)n
2%) certain: I | hommes |récidivantes: 1 nodule (3), Bilatérales: 5 | éosinophiliques : 5 spontanée: 0
pour 1 papule (2).
Diagnostic | femme | Durée moyenne Membres : | Prédominance :
probable: 4 d’une poussée : 1 | Sensibilité: 1 inférieurs: 4 |lobulaire: 3 Traitements:
Carcinome Age semaine Douleur: 0 supérieurs: 3 |septale et lobulaire: 1 corticothérapie
pancréatique a cellules moyen : Prurit: 0 Distal/ | orale: 1
acineuses : 1 64 ans | Facteurs roximal : e,
déclenchants : Erythéme: 1 13/3 Nature de l'infiltrat chlml.othéraple ’
Hémopathies malignes : Séances de Purpura: 1 inflammatoire: gemcitabine :1
chimiothérapie: 1 | Augmentation de la Tronc: 1 ¢osinophilique:5

Leucémie lymphoide
chronique: 2

Lymphome B peu
différencié : 1

Lymphome T cutané : 1

AEG: 0

Autres

symptomes:
arthromyalgies: 1

chaleur locale: 1
(Edéme: 1
Infiltration cutanée: 1
Ramolissement puis
ulcération: 2

Nécrose hypodermique: 1
Figures en flammeches: 1
Infiltrat dermique: 0
Atteinte épidermique: 2
(ulcération, infiltration
lymphomateuse)

Guérison: 1

Amélioration
partielle: 0

Progression: 1
Récidive: 0

Séquelles: 0
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| Panniculites lobulaires

Les panniculites éosinophiliques rapportées dans la littérature étaient lobulaires dans

61% des cas (120).

Nous avons séparé I’ensemble des panniculites selon la prédominance lobulaire,
septale ou mixte de I’infiltrat inflammatoire, puis nous les avons classées, dans chacun de ces

trois groupes en trois groupes :

e les panniculites nosologiquement caractérisées (PNC), c’est a dire 1’examen

histopathologique permettait d’établir un diagnostic précis.

e les panniculites nosologiquement non-caractérisées (PNNC), c’est a dire I’examen

histopathologique, a lui seul, ne permettait pas de poser de diagnostic autre que celui
de panniculite éosinophilique ou riche en éosinophiles :
o survenant dans un contexte étiologique bien défini (comme par exemple
les gnathostomiases, apres injection sous-cutanées d’héparine...),

o panniculites éosinophiliques idiopathiques (PEI).

Les principales caractéristiques des panniculites lobulaires sont détaillées dans le

Tableau 23.
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Tableau 23: Caractéristiques des 120 (61%) panniculites éosinophiliques lobulaires

Type de
panniculite
(effectif)
Sexe, age moyen

Classification
nosologique et
étiologique

Mode évolutif
et symptomes
accompagnateurs

Signes, symptomes et localisations
cutanées

Caractéristiques
histopathologiques

Evolution

Panniculites
nosologiqueme
nt définies

28 (23%)

3 femmes pour
1 homme

Vascularites et
inflammatoires (21 ;
75%): vascularites
(érythéme induré de
Bazin (10),
GEPA, vascularite en
lien avec un PR, du
SNC, nécrosante (sans

précision)),
panniculite lupique
40 ans ).
Diagnostic : Exogénes (4 ; 14%)
certain : 1 3 granulomes post-

probable : 17
possible : 10

injection de

narcotique,
cytostéatonécrose du

nouveau-né

Néoplasiques (3 ; 11%

)
LLC, lymphome B,
lymphome T cutané

Poussées récidivantes:
0

Facteurs déclenchants:
0

AEG: 1 (4%)
Fievre: 0

Douleur abdominale :
2 (7%)

Dyspnée : 1 (4%)
Céphalées :1 (4%)

Eosinophilie
sanguine : 5 (18%)
(moy. 3 G/L)

Nodules (24; 86%), plaques (2 ; 7%),
papule (2 ; 7%),

infiltrés/indurés (8 ; 29%).

Taille moyenne : 2 cm.

Sensibilité: 10 (36%), prurit: 0
Erythéme: 13 (46%), pigmentation :
3 (11%)

purpura : 1 (4%)

Augmentation de la chaleur locale : 1
(4%)

Tuméfaction ou cedéme : 2 (7%)
Ulcération: 10 (36%)

Associées a des 1ésions

urticariennes : 4 (14%)

Multiples et bilatérales: 21 (75%)
Membres: inférieurs (13 ; 46%),
supérieurs (3 ; 11%), rapport
distal/proximal (2/1)

Tronc (3-11%), visage (1), fesses (1)
Lésions généralisées: 4 (14%)

Vascularite: 14 (50%)
Infiltrat périvasculaire : 21 (75%)
Thromboses veineuses: 10

(56%)

Nature de l'infiltrat majoritaire :
¢osinophilique: 10 (36%)
polymorphe: 10 (36%)
lymphocytaire: 7 (25%)
lympho-histiocytaire: 1 (4%)

Nécrose hypodermique: 18
(64%)

Granulomes a cellules géantes: 1
(36%), 2 granulomes
lipomembraneux (2 (7%)
Infiltrat dermique: 14 (50%)
Atteinte épidermique: 10
(abcédation 7, ulcération 3,
lymphomateuse 1)

follicules lymphoides appendus
aux septums: 7 (25%)
vaisseaux hyalinisés: 4 (14%)

Résolution spontanée: 1
(17%)

Traitements :
antituberculeux : 10
(puis perdus de vue)

Temps moyen de
résolution des

symptomes : 19 sem.

Guérison: 11 (39%)
Progression : 1 (4%)
Récidive: 0
Séquelle : 0

Panniculites Infectieuses (84 ;
non- 98%): gnathostomiase
nosologiqueme

nt caractérisées
survenant dans
un

Iatrogénes (2%) :
injections d’exenatide
SC,

Poussées récidivantes:
84 (98%) (durée
moyenne 3 j.)

Facteurs
déclenchants :

Nodules (68 ; 79%), plaques (18 ;
21%), infiltrés (86-100%).

Taille moyenne : 12 cm.
Sensibilité: 19 (22%), prurit: 19
(22%)

Erythéme: 86 (100%), violacé : 1

Vascularite: 7 (8%)
(gnathostomiase)

Infiltrat périvasculaire : 22 (26%)
Thrombose: 0

Nature de l'infiltrat majoritaire :

Résolution spontanée: 2
(2%)(iatrogeénes)

Traitements efficaces: 3
(3%)
Ivermectine : 1
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CONTEXTE
BIEN DEFINI

86 (72%)

Diagnostic :
certain : 84

possible : 2

2 femmes pour

post-vaccination anti-
COVID-19

injections
médicamenteuses et
contexte
d’alimentation par
poissons crus ou peu
cuits

Pneumonies: 3 (3%)
Douleur abdominale:
1 (1%)

(1%), pigmenté (1%).

Biligénie: 1%

Purpura au centre des plaques : 15
(17%)

(Edeme et aug. de la chaleur locale :
15 (17%)

Aspect en peau d’orange : 1%
Ramollissement puis ulcération: 1
Lésions migratrices: 84 (98%)
Multiples: 86 (100 %) et bilatérales
(95%)

¢osinophilique: 85 (99%)
histiocytaire: 1 (1%)

Nécrose hypodermique: 11 (13%)
Granulome: 1 (1%)

Elargissement des septums: 16
(19%)

Figures en flammeches: 3 (3%)
Infiltrat dermique: 84 (98%)
Atteinte épidermique: 66 (77%)

AINS Phénylbutazone :2
(Nombreuses données
manquantes quant aux
traitements et a
["évolution des
gnathostomiases.)

Temps moyen de
résolution des

symptomes : 1 sem.

1 homme Eosinophilie Membres: inférieurs (73 ; 85%), (spongiose) Guérison: 5 (6%)
sanguine : 69 (80%) supérieurs (70 ; 81%), rapport Extravasation d’hématies: 20 Récidive: 1 (1%)
37 ans (moy. 2 G/L) distal/proximal (1/10) (23%) Séquelle: 1 :
tronc (76 ; 88%), visage (2%), fesses | Histiocytes spumeux: 1 hyperpigmentation
(1%), cou (1%) séquellaire
Panniculites Poussées Plaques (3 ; 50%), nodules (2 ; Vascularite: 0 Résolution spontanée: 1
non- récidivantes: 2 (33%) | 33%), papule (1 ; 17%). Thrombose: 0
nosol@ueme (durée moyenne : 3 Taille moyenne : 7 cm. Traitements efficaces:
nt caractérisées jours) Infiltrées/indurées (3 ; 50%) Nature de l'infiltrat majoritaire : 2 (33%)
Sensibilité: 1 (17%), ¢osinophilique : 6 (100%) Corticothérapie orale
IDIOIIJ)QST HIQ Facteurs Erythéme: 4 (67%), violacé : 1 iodure de potassium
— déclenchants: 2 (33%) | Biligénie: 0 Cellules géantes: 1 (17%) sursaturé : 1
Parotidite récidivante | Tuméfaction : 2 (33%) Granulome: 3 (50%)
6 (5%) juvénile, piqlire Ulcération: 1 (17%) Fibrose : 1 (17%) Temps moyen de
d’arthropode dans un Disposition annulaire: 1 (17%) résolution des
2 femmes pour contexte de LLC symptomes : 7 sem.
1 homme Multiples et bilatérales: 5 (83%) Figures en flamméches : 2 (33%)
AEG: 0 Membres: inférieurs (3 ; 50%), Infiltrat dermique: 3 (50%) Guérison: 3 (50%)
39 ans Fievre: 1 (17%) supérieurs (1 ; 17%), rapport Atteinte épidermique: 3 (50%) Récidive: 2 (33%)

(Edeme parotidien
bilatéral : 1

Eosinophilie
sanguine : 5 (50%)
(moy. 1 G/L)

distal/proximal (3/2)
Tronc (2 ; 33%)
Généralisées (1 ; 17%)

(spongiose 2, acanthose 1)
Fasciite: 0

Séquelle: 0

*poussée DA : poussée de dermatite atopique ; AEG : altération de 1’état général ; biligénie : évolution selon les teintes de la biligénie
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1. Panniculites lobulaires nosologiquement caractérisées

Dans la revue de la littérature, 28 panniculites lobulaires étaient nosologiquement

définies, soit 23% des panniculites lobulaires.

Au cours des panniculites nosologiquement caractérisées, c’est 1’examen
histopathologique qui permit de poser le diagnostic a chaque fois, grace a un patron ou des
caractéristiques tout a fait propres a ce diagnostic, comme par exemple au cours des
panniculites lupiques, de 1’érytheme induré de Bazin et de la cytostéatonécrose du nouveau-

r

ne.

Comme dans la plupart des groupes, les femmes étaient majoritaires, 3 fois plus
nombreuses que les hommes. La moyenne d’age était de 40 ans. Les étiologies étaient surtout
inflammatoires, avec une prédominance de vascularites (75%). Il y avait 10 cas d’érythemes
indurés de Bazin [61], une granulomatose €osinophilique avec polyangéite (ancien syndrome
de Churg et Strauss), une vascularite en lien avec une polyarthrite rhumatoide, une vascularite
du systéme nerveux central et une vascularite nécrosante (sans autre précision). Il y avait
¢galement 7 cas de panniculites lupiques. Il existait également quatre panniculites d’origine
exogene dont 3 granulomes post-injections de narcotiques (que nous avons classés ici puisque
les corps étrangers étaient visibles a I’examen microscopique) et une cytostéatonécrose du
nouveau-né. Enfin, il y avait 3 panniculites d’origine néoplasique, une dans le cadre d’une
leucémie lymphoide chronique, une dans le cadre d’un lymphome B peu différenci¢, et une

dans le cadre d’un lymphome T cutané.

Les panniculites lobulaires nosologiquement caractérisées n’évoluaient pas par
poussées récidivantes et aucun facteur déclenchant n’avait été mis en évidence. Seul le cas de
cytostéatonécrose du nouveau-né était accompagné d’une altération de 1’état général [23] et
aucun des cas n’avait de ficvre. Concernant les symptomes accompagnateurs, des douleurs

abdominales étaient rapportées chez 2 cas de granulomes post-injection de narcotiques et une
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dyspnée chez un cas de vascularite 8 ANCA. Une €osinophilie sanguine était rapportée dans

18% des cas, en moyenne a 3 G/L.

Les Iésions étaient le plus souvent des nodules (86%) d’une taille moyenne de 2 cm,
érythémateux (46%), infiltrés ou indurés (29%), et sensibles (36%). Un ramollissement des
Iésions évoluant vers ’ulcération étaient rapporté chez 10 patients (36%), pour des cas
d’érythémes indurés de Bazin, de granulomes post-injection de narcotique, un cas de
panniculite éosinophilique survenant dans le cadre d’un lymphome B peu différencié et chez
le nouveau-né atteint de cytostéatonécrose. Les Iésions étaient multiples et bilatérales dans
pres de 75% des cas et touchaient préférentiellement la racine distale des membres inférieurs.
Elles pouvaient également atteindre le tronc dans le cadre de vascularite ou de la
cytostéatonécrose du nouveau-né. Les Iésions étaient généralisées dans 3 cas de granulomes

post-injections de narcotiques et dans un cas de vascularite du systéme nerveux central.

Figure 6: Cytostéatonécrose du nouveau-né. 4 gauche, nodules érythémateux, violacés et
indurés apparus dans les premiers jours de vie dans un contexte d’hypoxie périnatale. 4
droite, cristaux d’acides gras a disposition radiaire au sein des lobules (HE, x200). [23]

Sur le plan histopathologique, une vascularite et une thrombose veineuse €taient mises
en évidence dans la moitié des cas. L’infiltrat inflammatoire lobulaire était le plus souvent
¢osinophilique, polymorphe ou lymphocytaire. Il atteignait par contiguité le derme dans la

moiti¢ des cas. Une nécrose hypodermique était rapportée dans plus de la moitié des cas. Des
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follicules lymphoides appendus aux septums avaient permis de faire le diagnostic des 7

panniculites lupiques.

Sur le plan évolutif, on note une résolution spontanée dans seulement 1 cas. Un
traitement antituberculeux était rapporté efficace dans les 10 cas d’érythéme induré de Bazin.

Ni séquelle ni récidive n’étaient rapportées.

2. Panniculites éosinophiliques lobulaires non-nosologiquement

caractérisées

i. Panniculites éosinophiliques lobulaires non-nosologiquement
caractérisées survenant dans un contexte étiologique bien défini

Les 86 cas rapportés de panniculites éosinophiliques lobulaires non-caractérisées
survenant dans un contexte bien défini, représentant 72% des panniculites éosinophiliques
lobulaires, étaient quasi exclusivement des gnathostomiases avec 84 cas rapportés. Les deux
cas restants étaient un cas de panniculite post-injection d’exénatide sous-cutané, un agoniste
du récepteur du glucagon-like peptide-1 (GLP-1) et un cas de panniculite aprés vaccination
contre la COVID-19. Une éosinophilie sanguine, commune en cas de gnathostomiase, était

rapportée dans 80% des cas.

Au sein de ce groupe, les caractéristiques sont donc principalement celles des
gnathostomiases, avec des poussées récidivantes durant en moyenne entre 3 jours a 5 jours,
dans un contexte d’ingestion de poisson cru ou peu cuits, en Amérique du Sud, au Mexique ou
en Asie du Sud-Est. Les signes cutanés de gnathostomiase pouvant parfois étre associés a des
signes systémiques, 3 cas d’atteinte pulmonaire avec dyspnée et 1 cas de douleur abdominale
¢taient rapportés. Les 1ésions étaient le plus souvent des nodules, ou des plaques dans 20%
des cas, toujours érythémateux et infiltrés, sensibles et prurigineux dans 20% des cas. La taille
moyenne des lésions rapportées par W. Ollague [16] était de 12 cm. Une augmentation de la

chaleur locale et un purpura au centre des plaques ¢étaient tous deux rapportés dans 17% des
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cas. Les Iésions étaient migratrices (100%), une caractéristique pathognomonique de la
gnathostomiase, tout aussi sensible que spécifique dans notre étude. Les lésions étaient
localisées au tronc (88%) et a la racine des membres, a la fois inférieurs et supérieurs, des
localisations différentes des autres groupes de panniculites qui atteignaient le plus souvent

Pextrémité distale des membres inférieurs.

Figure 7: Gnathostomiase, panniculite migratrice.

A et B : cicatrices de biopsie (tétes de fléches) et papules développées par la suite (fléches),
montrant le caractére migrateur des lésions.

C, Infiltrat inflammatoire éosinophilique dense dermique et hypodermique. D, section d’une
larve de Gnathostoma spp (C et D : coloration HE, x40 et x400 (insertion)). Cutaneous
gnathostomiasis: Report of 6 cases with emphasis on histopathological demonstration of the
larva, Alvaro C. Laga

Il faut noter qu’une vascularite sur le plan histopathologique était mise en évidence
dans 7 cas de gnathostomiase (8%) et un infiltrat périvasculaire dans 22 cas (26%). On notait

une extravasion d’hématies dans 23% des cas. De méme des figures en flammeche étaient
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présentes dans 3 cas (3%) des cas de gnathostomiase. L’infiltrat inflammatoire éosinophilique
lobulaire diffusait dans le derme profond dans 56% des cas. L’épiderme était le siege d’une
spongiose dans 77% des cas. Le manque de données cliniques évolutives, notamment sur la

thérapeutique utilisée, rendait ces données peu exploitables.

ii. Panniculites éosinophiliques lobulaires idiopathiques

Six cas de panniculites €osinophiliques lobulaires idiopathiques étaient rapportés (5%
des panniculites lobulaires). La prédominance féminine (2 femmes pour 1 homme) et la
moyenne d’age de 39 ans €taient communes a la plupart des panniculites de notre étude. Deux
d’entre eux avaient une €osinophilie sanguine. Il s’agissait d’un jeune patient de 20 ans sans
antécédent, ayant développé des lésions de plaques indurées érythémateuses a violacées des
membres inférieurs, sans qu’aucun élément déclencheur n’ait été identifié [21]. L’éosinophilie
sanguine n’était pas quantifiée. L’autre cas est celui d’une femme de 77 ans [36], suivie pour
une leucémie lymphoide chronique depuis 8 ans, sous surveillance active, ayant depuis 2 ans,
des poussées de papules et plaques cutanées érythémateuses et prurigineuses ressemblant a
des piqlres d'insectes, apparaissant au cours de 1’été aprés des piqlres d’arthropodes, et
régressant spontanément a 1’automne, sans séquelle. Le délai entre les piqlres d’arthropodes
et la survenue des Iésions cutanées n’était pas précisé. Elle avait une hyperéosinophilie
mesurée a 1,5 G/L, associée a une augmentation des IgE totales (203.8 U/mL), et une

augmentation de béta-2-GP1 connue, en rapport avec sa LLC.



Figure 8: Panniculites éosinophilique aprés piqires d’arthropodes. 4 gauche, papules et
plaques érythémateuses, prurigineuses et parfois excorié¢es survenant apres piqures d'insecte
chez une patiente suivie pour une leucémie lymphoide chronique. A4 droite, panniculites
éosinophilique lobulaire, avec un infiltrat inflammatoire composé de neutrophiles,
lymphocytes et éosinophiles et de quelques figures en flammeéches (H.E. x200). [36]

La maladie évoluait par poussées récidivantes chez 2 patients (33%), d’environ 3 jours
chacune. Dans deux situations, un facteur déclenchant semblait avoir été identifié. Dans un
cas, la panniculite survenait toujours associée a un cedéme parotidien suppos¢ dans le cadre
d’une parotidite récidivante juvénile [47]. Dans ’autre cas, elle semblait avoir été déclenchée
par une piqire d’arthropode chez un patient suivi pour une leucémie lymphoide chronique
[36]. Dans ces deux dernieres situations, nous avons préféré classer les panniculites comme
« idiopathiques », puisque d’une part la pathogénicité¢ de la parotidite récidivante n’est pas
clairement établie et elle reste une maladie idiopathique, d’autre part la pathogénicité de la
panniculite €osinophilique dans le cadre d’une leucémie lymphoide chronique reste aussi a
explorer. Les auteurs avancaient I’hypothése d’une réaction immunitaire altérée par

I’hémopathie maligne, déclenchée par un agent externe (ici une piqare d'arthropode).

Les lésions étaient des nodules et des plaques, mais aussi des papules (17%),

érythémateuses dans 50% des cas. La taille moyenne des 1ésions était de 7 cm. Les 1ésions
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¢voluaient vers I’ulcération au site de la piqire d’arthropode. Les 1ésions étaient dans 80% des
cas multiples et bilatérales, atteignaient le tronc dans 2 cas [27,67] et étaient généralisées chez

un patient.

Sur le plan histopathologique, il n’y avait jamais de vascularite, mais des granulomes
dans 50% des cas. Des figures en flammeéche étaient occasionnellement rapportées dans les
deux situations de panniculites éosinophiliques survenues dans des contextes de parotidite

récidivante juvénile et de leucémie lymphoide chronique.

La guérison était obtenue chez 3 patients, spontanément pour une cellulite
¢osinophilique idiopathique de Wells, aprés une corticothérapie orale et aprés un traitement

par iodure de potassium sursaturé dans le cas de parotidite.
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Tableau 24: Caractéristiques des 48 (25%) panniculites éosinophiliques septales

Type de panniculite Classification Mode évolutif Signes, symptomes et Caractéristiques Evolution
(effectif) nosologique et et symptomes localisations cutanées histopathologiques
Sexe, 4ge moyen étiologique accompagnateurs
Panniculites Inflammatoires | Poussées récidivantes: | Nodules (12 ; 92%), papule (1 ; Vascularite: 2 (15%) (nombreuses données
nosologiquement Erythéme noueux | 0 8%), Infiltrat périvasculaire: 4 (31%) | manquantes)
définies (5), morphée Lésions infiltrées : 5 (38%) Thrombose: 0
(135 27%) Facteurs déclenchants: | Taille moyenne : 6 cm. Résolution spontanée: 2 (15%)
profonde (7), oy . . , .
0 Sensibilité: 1 (8%) Infiltrat inflammatoire (érythéme noueux)
2 femmes pour 1 GEPA (1) Erythéme: 2 (15%) majoritaire:
homme AEG: 1 (8%) Biligénie: 5 (38%) lymphocytaire: 7 (54%) Traitements : 1
Fievre: 0 Lésions infiltrées : 1 (11%) lympho-histiocytaire avec corticothérapie orale
30 ans (nombreuses Lésions urticariennes associées : 2 | nombreux éosinophiles: 5 (39%)
données Polyneuropathie (15%) Temps moyen de résolution des
manquantes) sensitivo-motrice : 1 Nécrose hypodermique: 1 (8%) | symptomes : 6 sem.
(8%) Disposition acrale: 1 (8%) Granulomes: 7 (54%)
Diagnostic : Odynophagie : 1 Fibrose et ¢largissement des Guérison: 2 (15%)
probable : 12 Dyspnée : 1 Multiples et bilatérales: 6 (46%) septums: 7 (54%) Amélioration partielle : 1
possible : 1 Infiltrat dermique: 5 (38%) Récidive : 4 (31%)
Eosinophilie sanguine | Membres: inférieurs (6 ; 46%), Atteinte épidermique: 0 Séquelles: 1 (8%) hypoesthésie
15 (38%) supérieurs (2 ; 15%), rapport en gants et chaussettes
distal/proximal (3/2)
Panniculites non- | Inflammatoires | Poussées récidivantes: | Plaques (13 ; 40%), nodules (7 ; | Vascularite: O Résolution spontanée: 9
nosologiquement (8) 2 (6%) (durée : 10 22%), papule (2 ; 6%), infiltrées Infiltrat périvasculaire: 12 (38%) | (28%) : angioedéme non-
caractérisées angiocedéme non- jours) voire tuméfiées (17 ; 53%) Thrombose veineuse: 1 (3%) épisodique avec éosinophilie
survenant dans un épisodique avec Taille moyenne : 1,5 cm. (Gabexate mesilate) (7), post-injection d’héparine
CONTEXTE BIEN | , . o Facteurs Sensibilité: 8 (25%), prurit: 7 2)
DEFINI eosmoph‘lhe (7): | déclenchants 21 (22%) Infiltrat inflammatoire
maladie de (66%): Erythéme: 15 (47%), de la majoritaire: Traitements : 6 (19%)
(31 ; 65%) Kimura (1) injections 17 (53%) couleur de la peau: 8 (25%), éosinophilique: 21 (66%) Minocycline 100 mg/j : 4
piqares 4 (13%) hypopigmentation : 4 (13%) polymorphe: 4 (13%) corticothérapie orale : 1
3 femmes pour 1 Infectieuses (5) Biligénie: 0 histiocytaire: 4 (13%) albendazole: 1
homme Fasciite AEG: 0 Aug. de la chaleur locale : 4 lymphocytaire: 2 (6%)
borrélienne (4) Bl )
40 ans Gonflement : 22 (69%) Nécrose hypodermique: 8 (25%) | Temps moyen de résolution des

Toxocarose (1)

Arthromyalgies: 4

(Edeéme : 5 (16%)

Granulome: 13 (41%) dont :

symptomes : 7 sem.
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Diagnostic :
certain : 9

probable : 7
possible : 15

Iatrogénes et
exogenes (17)
Apomorphine SC
(%)
Agents de
comblement (4)
Immunothérapie
par
Myctobacterium
w. (3)
Héparine (2)
Gabexate mesilate
Abatacept
Morsure de
poulpe

(13%)
Adénopathies
inguinales : 2 (6%)
Phénomeéne de
Raynaud : 1 (3%)

Eosinophilie sanguine
: 16 (52%) (moy.
4G/L)

Ramollissement puis ulcération: 4
(13%)

Lésions urticariennes: 7 (22%)
Excoriations : 5 (16%)
Disposition linéaire: 2 (6%)

Multiples et bilatérales: 21
(66%)

Membres: inférieurs (11 ; 34%),
supérieurs (16 ; 50%), rapport
distal/proximal (9/1)

Tronc (2 ; 6%), visage (4 ; 13%),
fesses (1 ;3%).

Localisée au site d’injection ou ou
de la morsure : 17 (100% des
causes exogenes)

Granulome annulaire like: 1
Granulome lipoidique like: 1
Fibrose: 6 (19%)

Fasciite: 4 (13%)

Figures en flammeéches : 4
(13%) (agents de comblement)
Infiltrat dermique: 18 (56%)
Atteinte épidermique: 3 (9%)
(acanthose, atrophie, spongiose)

Guérison: 22 (69%)
Récidive: 2 (6%)

Séquelles: 4 (13%) :
hyperpigmentation résiduelle

Panniculites non-
nosologiquement
caractérisées
IDIOPATHIQUES

(45 8%)

3 femmes pour 1
homme

47 ans
(nombreuses

données cliniques
manquantes)

Fasciite a
éosinophiles

Récidivantes: 0

Facteurs déclenchants:

1 (25%) (ulcere
neuropathique apres
un traumatisme)

Fievre: 1 (25%)
Arthromyalgies : 2
(50%) polyarthalgies
et induration
musculaire

Eosinophilie sanguine
: 2 (50%) (moy. 0,9
G/L)

Plaques (3 ; 75%)

Infiltrées ou indurées (4 ; 100%)
Sensibilité et douleur 1 (25%),
prurit: 0

Erythéme: 1 (25%) ;

Gonflement et cedéme: 1 (25%)
Ramollissement puis ulcération: 0
Alopécie en regard de la plaque :
1 (25%)

Disposition linéaire: 1 (25%)

Multiples et bilatérales: 4
(100%)

Membres: inférieurs (3 ; 75%),
supérieurs (3 ; 75%), rapport
distal/proximal (2/1)

Tronc (1), visage (1).

Vascularite: 0
Infiltrat périvasculaire: 0
Thrombose: 0

Infiltrat inflammatoire
majoritairement
éosinophilique: 4 (100%)

Nécrose hypodermique: 1 (25%)
Granulome: 0

Fibrose: 1 (25%)

Fasciite: 4 (100%)

Figures en flammeches : 0
Infiltrat dermique: 1 (25%)

Résolution spontanée: 0

Traitements efficaces 4
(100%) : corticothérapie orale
et antihistaminiques
(Cimétidine 800 mg/j)

Temps moyen de résolution des
symptomes : 6 sem.

Guérison: 2 (50%)
Amélioration partielle: 2 (50%)
Récidive: 0

Séquelles: 2 (50%) induration
cutanée persistante
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J. Panniculites septales

Les caractéristiques des panniculites septales sont détaillées dans le Tableau 24. Au

nombre de 48, elles représentaient 25% des cas inclus.

1. Panniculites septales nosologiquement caractérisées

Il y avait 13 cas de panniculites septales nosologiquement caractérisées, avec deux fois
plus de femmes que d’hommes. Les patients étaient plus jeunes que dans les autres groupes
avec une moyenne d’age de 30 ans. Toutes les panniculites étaient de cause inflammatoire
avec 7 cas de morphées profondes [65], 5 cas d’érythéme noueux [27,49] et un cas de
granulomatose ¢€osinophilique avec polyangéite [28]. Ni poussées récidivantes, ni facteur
déclenchant n’avaient été rapportés. Un cas de vascularite 8 ANCA était accompagné d’une
polyneuropathie sensitivo-motrice, deux cas d’érythéme noueux étaient accompagnés de

dyspnée et de maux de gorge.

La lésion élémentaire était un nodule ou une plaque. La couleur et la localisation des
lésions n’étaient pas rapportées dans les cas de morphées, mais elles étaient multiples,
bilatérales, érythémateuses et touchaient I’extrémité des membres inférieurs dans les autres
cas. De plus, elles suivaient les teintes de la biligénie dans les cas d’érythéme noueux (38%)

et étaient acrales et mal limitées au cours de la vascularite a ANCA.

Sur le plan histopathologique, une vascularite nécrosante n’était mentionnée que dans
le cas de la GEPA. Méme si un nombre inhabituellement important d’éosinophiles était
mentionné dans I’infiltrat inflammatoire, celui-ci restait majoritairement lymphocytaire, avec
des granulomes, une sclérose hyaline et des clusters de plasmocytes dans les 7 cas de

morphées, et lympho-histiocytaire dans les autres cas.
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Aucune donnée évolutive n’était disponible pour les 7 cas de morphée profonde.
L’érythéme noueux avait €t€¢ spontanément résolutif et le patient atteint de GEPA gardait une

hypoesthésie en gants et chaussettes.

2. Panniculites septales non-nosologiquement caractérisées

i. Panniculites septales non-nosologiquement caractérisées
survenant dans un contexte bien défini

Soixante-cinq pourcents des panniculites septales ¢étaient non-nosologiquement
caractérisées mais survenaient dans un contexte particulier, avec 3 fois plus de femmes que
d’homme et une moyenne d’age de 40 ans, ce qui était concordant avec le reste de notre
¢tude. Parmi elles, la majorité étaient des panniculites iatrogénes ou exogenes, survenant dans
un contexte d’injection sous-cutanée d’apomorphine (5 cas) [5], d’héparinothérapie sous-
cutanée (2 cas) [19] [20], d’immunothérapie par Mycorbacterium w. pour des verrues
cutanées (3 cas) [21], d’injection de Gabexate mesilate (un inhibiteur de la sérine protéase qui
est utilisé en thérapeutique dans le traitement de la pancréatite) [22], d’agents de comblement
(4 cas) [23], d’injection d’Abatacept pour le traitement d’une polyarthrite rhumatoide [24], ou
de morsure de poulpe [25]. Il y avait 5 cas de panniculites infectieuses, dont 4 cas de fasciite
borrélienne [10] et 1 cas de toxocarose [3], et 8 cas de panniculites de causes inflammatoires
avec 7 cas d’angiocedéme non-épisodique avec éosinophilie [26] et 1 cas de maladie de

Kimura [27].
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Figure 9: (Edéme des membres inférieurs chez des patients atteints d'angiocedéme non-
épisodique avec éosinophilie, parfois associées a des 1ésions d’urticaire [56]

Figure 10: Angiocedéme non épisodique avec éosinophilie. G. Panniculite granulomateuse
septale avec infiltrat éosinophilique (Hématoxyline, x2). H. Granulomes lipomembraneux
lipomembranous granuloma was also seen (Hématoxyline x20). [56]

Des facteurs déclenchants étaient identifiés dans 66% des cas, des injections
médicamenteuses ou d’agent de comblement, des piqlres de tique et une morsure de poulpe.

Les Iésions survenaient par poussées récidivantes dans 2 situations (6%), en lien avec des



92

injections répétées d’héparine. Les symptomes accompagnateurs €taient des arthromyalgies
accompagnées de raideur musculaire chez les 4 patients atteints de fasciite borrélienne. Les
autres signes accompagnateurs étaient des adénopathies inguinales et un phénomeéne de
Raynaud chez un patient avec une maladie de Kimura, et une adénopathie inguinale chez un
enfant atteint de toxocarose. Il n’y avait ni altération de 1’état général, ni fievre. La
présentation clinique était le plus souvent une tuméfaction (34%) ou un nodule (22%), infiltré
ou induré dans la moiti¢ des cas, d’1,5 cm en moyenne. Les Iésions étaient érythémateuses
dans la moitié des cas, de la couleur de la peau dans un quart des cas. Des Iésions
hypopigmentées étaient aussi mentionnées dans 13% des cas. Les 1ésions étaient sensibles
dans 25% des cas et prurigineuses dans 25% des cas également. Un gonflement était associé
dans 70% des cas et un cedéme dans 16% des cas. L’ensemble de ces caractéristiques montre
le caractere inflammatoire de ces 1ésions. Des 1ésions urticariennes étaient associées dans les
7 cas d’angiocedéme. Les nodules avaient un aspect succulent et évoluaient vers le
ramollissement puis 'ulcération dans les 4 cas de réaction granulomateuse d’hypersensibilité
a I’immunothérapie par Mycobacterium w. Les 1€sions prenaient une disposition linéaire dans
2 des 4 cas supposés de fasciite borrélienne. Les 1€sions €taient multiples et bilatérales dans
deux tiers des cas. Les membres supérieurs étaient plus souvent atteints que les membres
inférieurs (50%), dans la quasi-totalité des cas a I’extrémité distale. Le visage était atteint
dans les 4 cas ou des agents de comblement y avaient été injectés. De maniére générale, les
Iésions étaient situées dans I’endroit ou étaient réalisées les injections ou la morsure de poulpe

dans 100% des situations exogenes.
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Figure 11: Réaction d’hypersensibilité a une immunothérapie par Mycobacterium w. pour le
traitement de verrues cutanées. (A) Nodules érythémateux indurés, sensibles et succulents.
(B) Aprés un traitement par minocycline, les 1ésions ont disparu en laissant une
hyperpigmentation post-inflammatoires [43]

Sur le plan histopathologique, il n’y avait pas d’atteinte vasculaire, mais un infiltrat
inflammatoire périvasculaire dans 38% des cas. L’infiltrat inflammatoire était majoritairement
¢osinophilique dans 66% des cas, et polymorphe histiocytaire ou lymphocytaire pour le reste
des cas, mais avec un nombre inhabituellement important d’€osinophiles. Une nécrose
hypodermique était mise en évidence dans les 7 cas d’angiocedéme non-épisodique avec
¢osinophilie, sans nécrose caséeuse, et dans le cas de panniculite post-injection d’abatacept.
Une fasciite était visible sur les biopsies des quatre cas supposés de fasciite borrélienne, avec
un infiltrat éosinophilique débordant dans les septums hypodermiques. Des figures en
flammeche étaient visibles dans les 4 cas de panniculites a la suite d’injection d’agents de
comblement. Des granulomes étaient mis en évidence dans 13 cas (41%), avec notamment un
aspect granulome annulaire dans la réaction retardée a la morsure de poulpe, et un aspect de
nécrobiose lipoidique apres injection d’abatacept. La résolution des signes cutanés était
spontanée pour 28% des patients, notamment pour les 7 cas d’angiocedéme non-épisodique

avec ¢osinophilie et apres arrét de 1’héparinothérapie dans 2 cas. Un traitement par
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Minocycline a 100 mg/j était efficace dans les 4 cas de réaction granulomateuse
d’hypersensibilité a 1’immunothérapie par Mycobacterium w, 1’Albendazole pour la
toxocarose et la corticothérapie dans le cadre de la réaction apres injection morsure de poulpe,
n’empéchant pas dans ce cas une récidive de réaction similaires deux semaines plus tard, avec
nouvelle efficacité de la corticothérapie. La guérison était obtenue au total dans pres de 70%
des cas, avec pour 4 cas une hyperpigmentation résiduelle. Une récidive a été observée dans le
cadre de la maladie de Kimura, malgré une corticothérapie, et de la Ciclosporine a permis

d’améliorer les symptomes.

ii. Panniculites septales idiopathiques

Seulement 4 cas de panniculites septales idiopathiques ont été rapportés, concernant 3
femmes et un homme avec une moyenne d’age de 47 ans. Nous avions malheureusement de
nombreuses données manquantes concernant les caractéristiques cliniques de ces 4 cas, qui
¢taient tous des cas de panniculites en lien avec une fasciite a éosinophiles [56,57]. La
maladie ne semblait pas évoluer par poussées récidivantes. Un facteur déclenchant a été
rapport¢ chez 1 patient sur 4, un traumatisme de la cheville, compliqué d’un ulcere
neuropathique surinfecté du pied. Cet homme de 28 ans était fébrile, avec apparition soudaine
d’une tuméfaction trés indurée érythémateuse du pied. Les trois autres cas de fasciite
¢osinophilique s’¢étaient manifestés sous la forme de plaques multiples et bilatérales, indurées
des membres inférieurs et/ou supérieurs et aussi du tronc dans un cas, associées a une
induration et une raideur musculaire. Un des patients avait une plaque disposée de fagon

linéaire, avec une zone alopécique en regard.

Une fasciite était présente dans les 4 cas. Il n’y avait pas d’image en flammeche.

Les quatre cas ont été traités efficacement par corticothérapie IV puis PO dans un cas,
et par Cimétidine dans les 3 autres cas. Le temps moyen de résolution des symptomes étaient

de 6 semaines. Une induration cutanée persistait dans deux cas.
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K. Panniculites éosinophiliques mixtes

Notre revue de la littérature recensait 28 panniculites €osinophilique mixtes, soit 14%

des cas inclus. Leurs caractéristiques sont détaillées dans le Tableau 25.

1. Panniculites éosinophiliques mixtes nosologiquement caractérisées

Seulement 2 cas de panniculites mixtes étaient nosologiquement définis, concernant 1
homme et 1 femme avec une moyenne d’age de seulement 25 ans, qui €taient atteints d’une
périartérite noueuse [22] et d’un érythéme noueux [67]. Le patient atteint de périartérite
noueuse avait une altération de 1’état général et des arthralgies. Les Iésions des deux cas
¢taient des nodules érythémateux multiples et bilatéraux, touchant I’extrémité distale des
membres inférieurs. Ils étaient sensibles, infiltrées, purpuriques avec une disposition linéaire
et réticulée dans le cas de périartérite noueuse ; fermes et suivant les teintes de la biligénie

dans le cas d’érythéme noueux.

Sur le plan histopathologique, une vascularité était mise en évidence dans le cas de

périartérite noueuse, avec thrombose des petits vaisseaux et nécrose hypodermique.

La résolution était spontanée pour 1’érythéme noueux et obtenue apres corticothérapie

orale pour le cas de périartérite noueuse.

2. Panniculites éosinophiliques mixtes non-nosologiquement

caractérisées

i. Panniculites éosinophiliques mixtes non-nosologiquement
caractérisées survenant dans un contexte bien défini

Au nombre de 17, elles représentaient 60% des panniculites mixtes. La majorité des
cas ¢taient des panniculites iatrogeénes (13), apres radiothérapie [33], aprés injection sous-
cutanée d’apomorphine [46], d’exénatide, un agoniste du récepteur du glucagon-like peptide-
1 (GLP-1) [38,40,42], de pénicilline [52], de néomycine [27], de lincomycine,

d’immunothérapie au venin d’hyménoptere [51], ou de graisse autologue pour reconstruction
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mammaire [35]. Il y avait également 3 cas de panniculites infectieuses, dont 2 cas de
panniculites au cours d’une infection au VIH [31,44] et un cas de distomatose [66], ainsi

qu’un cas néoplasique au cours d’une leucémie lymphoide chronique (LLC) [10].

Les Iésions étaient récurrentes depuis de nombreux mois dans le cas de I’infection a
Fasciola hepatica, récidivantes également dans le cas de la panniculite au cours de LLC et
semblaient déclenchées ou au moins aggravées a chaque séance de chimiothérapie. Une
injection médicamenteuse ou une séance de radiothérapie était mise en évidence comme
facteur déclenchant dans 60% des cas. Les signes cutanés étaient accompagnés d’un
syndrome pseudo grippal dans le cas d’injection de graisse autologue [35], et de symptdmes
d’anaphylaxie tels que dyspnée, nausées et hypotension dans le cadre d’une immunothérapie

spécifique au venin d'hyménoptere [51].

Les 1ésions étaient des nodules dans 65% des cas, ou des plaques, de taille moyenne de
8 cm, érythémateuses dans 70% des cas, parfois pigmentées ou de la couleur de la peau dans
20% des cas. Elles étaient sensibles dans 41% des cas, douloureuses dans 24% des cas, et
prurigineuses dans 47% des cas. Au cours d’un cas d’infection VIH au stade SIDA, le patient
avait une éruption papuleuse prurigineuse avec des papules et nodules de la couleur de la
peau, devenant excoriées, ulcérées et hyperpigmentées, comme cela a déja été décrit au cours
du stade SIDA. Dans le cas de la panniculite au cours de la leucémie lymphoide chronique,
les lésions ressemblaient fortement a des piqlres d’insecte et évoluaient également vers
I’ulcération. Sur les 5 cas de panniculites post-radiothérapie, les Iésions €taient associées a des
¢ruptions papuleuses et polymorphes. Les 1€sions €taient situées sur les membres inférieurs,
supérieurs ou le tronc. Elles étaient localisées au site d’injection dans les 7 cas de panniculites

1atrogenes survenant dans les suites d une injection médicamenteuse.

Sur le plan histopathologique, il n’y avait pas de vascularite mais un infiltrat

inflammatoire périvasculaire était mis en évidence dans 41% des cas, et une nécrose
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hypodermique dans 4 cas (24%), 2 cas suite a I’injection d’exénatide, 1 cas aprés injection
d’apomorphine et un cas aprés injection de graisse autologue. Des corps étrangers a type de
structure arrondies non-polarisables [38], correspondant a des microspheres de poli-(D,L-
lacride-co-glycolide) (PLG), dans lesquelles sont encapsulées la molécule d’exénatide, et qui,
apres leur administration sous-cutanée, forment un amalgame, et sont finalement éliminées en
dioxyde de carbone et eau, pendant que la molécule thérapeutique diffuse lentement pendant 1
a 2 semaines, ce qui fait ’'intérét de cette molécule dans le traitement du diabéte. Pour les cas
d’eczéma de contact [27], un phénoméne histopathologique de Wells était observé avec des
figures en flammeches et de de petits granulomes palissadiques, observés focalement dans le

derme mais pas dans I’hypoderme.

Figure 12: (A) Panniculite lobulaire et septale, granulomateuse, riche en éosinophiles. HE
x10.

(B) Inflammation granulomateuse avec nombreux éosinophiles ainsi que des cellules géantes
a corps étrangers. HE x400.

(C) Structures arrondies non-polarisables correspondant aux matériel injecté (microsphéres de
PLG dans lesquelles sont encapsulées la molécule d’exénatide). HE x 200.

(D) Un amalgame de microsphéres de PLG 1égérement réfractiles. HE x200. [38]
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La résolution spontanée des symptdmes était obtenue dans 30% des cas, seulement
des cas de panniculites iatrogénes. Une corticothérapie orale avait ét¢ donnée dans 4 cas et un
traitement antiparasitaire par Bithionol dans le cas de distomatose. Au total, la guérison des
symptomes était obtenue dans 53% des cas et I’amélioration partielle dans 30% des cas. Des
récidives étaient survenues pour I’éruption en lien avec une infection a VIH. Des séquelles a
type d’hyperpigmentation ou d’induration cutanée résiduelle étaient observées dans 35% des

cas.
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Tableau 25: Caractéristiques des 28 (14%) panniculites éosinophiliques mixtes

Type de Classification Mode évolutif Signes, symptomes et localisations Caractéristiques Evolution
panniculite nosologique et et symptomes cutanées histopathologiques
(effectif) étiologique accompagnateurs
Sexe, 4ge moyen
Panniculites Inflammatoires et | Poussées Nodules : 2 (100%) Vascularite: 1 (50%) Résolution
nosologiqueme | immunologiques : | récidivantes: 0 Sensibilité: 1 (50%), prurit: 0 Thromboses des petits spontanée : 1 (EN)

nt définies
2 (7 %)

1 femme pour
1 homme

25 ans

Diagnostic

Périartérite
noueuse, érythéme
noueux

Facteurs
déclenchants : 0

AEG: 1 (50%)
Fievre: 0

Arthromyalgies: 1
(50%)

4

Erytheme: 2 (100%)

Biligénie: 0

Purpura: 1 (50%)

Gonflement associé: 1 (50%)
Infiltration cutanée : 1 (50%)
Ramollissement puis ulcération: 0
Disposition linéaire: 1 (50%)

Multiples et bilatérales: 2 (100%)
Extrémité distale des membres:

vaisseaux: 1 (PAN)

Infiltrat

inflammatoire majoritairem
ent éosinophilique: 2
(100%)

Nécrose hypodermique: 1
Fibrose et ¢largissement des
septums : 1 (50%)

Traitements
efficaces: 1
corticothérapie
orale

Guérison: 1
Récidive: 0
Séquelles: 0

probable : 2 Eosinophilie inférieurs 2 (100%), supérieurs 1 (50%). | Granulome a cellules
sanguine : 0 géantes: 0
Panniculites Infectieuses (3) | Poussées Nodules (11 ; 65%), plaque (4 ; 24%)), Vascularite: 0 Résolution
non- distomatose, VIH | récidivantes: 4 papule : 2 (12%). Infiltrat périvasculaire : 7 spontanée: 5 (29%)
nosologiqueme ) (24%) (durée d’une | Taille moyenne : 8 cm. (41%) (1atrogenes)
nt caractérisées poussée : 2 sem.) Sensibilité: 7 (41%), douleur : 4 (24%), | Thromboses : 0
survenant dans . prurit: 8 (47%). Efficacité du
un Iatroge‘nes (13? Facteurs Erythéme: 12 (71%), pigmentation: 2 Infiltrat inflammatoire : traitement: 5
CONTEXTE | Post-radiothérapie | geclenchants: 10 (12%), de la couleur de la peau : 3 (18%), | éosinophilique: 8 (47%) (29%)
BIEN DEFINI | (4), Exenatide (3), | (59%) (injection et | violacé (1) lymphocytaire: 5 (29%) corticothérapie
Eczéma de contact | séances de Augmentation de la chaleur locale : 3 polymorphe: 2 (12%) générale
17 (60 %) Lincomycine et chimiothérapie) (23%) histiocytaire: 2 (12%)
néomycine ‘ Blhgenl-e, purpuraoz 0 ’ ‘ Gue’r{son:.9 (53%)
2 femmes pour | Apomorphine (1), AEG et fievre : Ulcerat}on: 3 .(18 A). ’ Nécrose hypodermique:4 Ame.lloratlon
| TN 1 (6%) Infiltration et induration cutanée: 7 (41%) | (24%) partielle : 5 (29%)

Pénicilline (1),

Granulomes a cellules

Récidive: 1 (12%)
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48 ans Immunothérapie | Syndrome pseudo- Eruption papuleuse associée a la géantes a corps étrangers: 4 | Séquelles: 6 (35%)
spécifique au venin | grippal : 1 (6%) radiothérapie: 5 (29%) (24%) Hyperpigmentatio
Diagnostic : d'hyménoptére (1), Symptomes . . o Figures en flammeéches : 3 n (5) .
st o G Inj. de graisse d’angphylame Multiples: 13 (76%), bilatérales: 9 (18%) ' Induration (1)
robable - 8 | ) (angio-oedeme, (53%) Infiltrat dermique : 11
P o autologue (1) hypotension, nausées | Membres : inférieurs 10 (59%), (65%)
possible : 3 et dyspnée) : 1 (6%) | supérieurs 8 (47%), rapport Corps étrangers (1 ; 6%) :
Néoplasique (1) distal/proximal (2/1). structures arrondies non-
LLC Eosinophilie Trone: 6 (35%), fesses (2 ; 12%), cou polarisables (microspheres
sanguine : 8 (47%) (1), visage (1), généralisées (2 ; 12%) de PLG avec Exenatide)
(moy. 4 G/L) Localisée au site d’injection du
traitement
Panniculites | Cellulite Poussées Nodules : 6 (67%), plaque : 3 (33%). Vascularite: 3 (33%) Résolution
non- idiopathique de récidivantes: 4 Taille moyenne : 5 cm. Infiltrat périvasculaire : 5 spontanée: 4 (44%)
nosologiqueme | yyqs - | (44%) (durée Sensibilité: 3 (33%), prurit: 2 (22%) (56%)
nt caractérisées poussée : 3 sem.) Erytheéme: 8 (89%), pigmentation: 1 Efficacité du
IDIOPATHIOQ (11%), de la couleur de la peau : 1, Infiltrat traitement: 5 (56
UES Facteurs purpura : 1 inflammatoire majoritairem | %)
déclenchants: 4 Biligénie: 2 (22%), ent corticothérapie
9 (32%) (44%) (angine Induration cutanée: 5 (56%) éosinophilique: 9 (100%) | générale, associée a
streptococcique, Dépression cupuliforme: 2 (22%) de la dapsone dans
2 hommes pour cystite bactérienne, Ramollissement puis ulcération: 4 Nécrose hypodermique: 2 un cas
1 femme traumatisme du (44%) (22%)
memb,r ¢ inférieur ot Hypoesthésie en regard : 1 (11%) Fibrose et élargissement des | Temps moyen de
35 ans poussee de dermatite Lésions vésiculeuses et pseudo- septums : 4 (44%) résolution des

atopique)

AEQG et fiévre :

1 (11%)

Raideur musculaire :
2 (22%)
Arthromyalgies : 1
Eosinophilie
sanguine : 3 (33%)
(moy. 0,6 G/L)

urticariennes associées : 1 (11%)
Disposition annulaire: 1 (11%)

Multiples: 7 (78%), bilatérales: 4 (44%)
Membres : inférieurs 4 (44%),
supérieurs 2 (22%), rapport
distal/proximal (2/1).

Tronc: 3 (33%), fesses (1 ; 11%), cuir
chevelu : 1 (11%).

Figures en flammeches: 1
(11%)

Fasciite: 1 (11%)

Atteinte dermique associée:
3 (33%)

Atteinte épidermique : 3
(33%) (acanthose)
Dégranulation des
¢osinophilies : 4 (44%)
Histiocytes spumeux : 22%

symptomes : 8 sem.

Guérison: 9
(100%)

Récidive: 2 (22%)
Séquelles: 0
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i. Panniculites éosinophiliques mixtes idiopathiques

Neuf cas de panniculites €osinophiliques mixtes idiopathiques ont été inclus dans
notre étude, représentant 32% des panniculites mixtes, avec a la différence des autres groupes,
deux hommes pour une femme, et une moyenne d’age de 35 ans. Deux d’entre eux étaient

survenus chez des enfants de 6 ans [20,25].

Les lésions évoluaient par poussées récidivantes dans 44% des cas, avec une durée
moyenne de 3 semaines par poussée. Des facteurs déclenchants supposés étaient identifiés
dans 44% des cas. La premiére panniculite ¢osinophilique rapportée par Burket en 1985, était
survenue chez une femme de 31 ans [17]. A la suite d’une angine streptococcique, elle avait
développé un purpura palpable des jambes avec cedéme, douleur et raideur des genoux, des
chevilles et des orteils, identifi¢ comme une vascularite leucocytoclasique, 4 semaines apres
I’angine, puis des nodules profonds étaient survenus 12 semaines plus tard, dont la biopsie
mettait en évidence une panniculite mixte. Les autres facteurs déclenchants identifiés étaient
une poussée de dermatite atopique [25], un traumatisme du membre inférieur [45] et une
cystite bactérienne [37], sans toutefois que la chronologie entre la cystite et le début des
signes cutanés n’ait clairement pu étre établie. La panniculite chez une enfant de 6 ans était
accompagnée de fievre, de frissons et de crampes musculaires [20]. Une éosinophilie

sanguine était rapportée dans 3 cas (33%), en moyenne de 0,6 G/L [25,37,45].

Les Iésions cutanées étaient des nodules ou des plaques, d’une taille moyenne de 6 cm,
toutefois largement surestimée par la taille de 13 cm des nodules du cas de panniculite
idiopathique survenu chez I’enfant de 6 ans, qui étaient des plaques violacées, prurigineuses,
indurées, de disposition annulaire, évoluant selon les teintes de la biligénie et sous la forme de
gommes, vers le ramollissement puis 1’ulcération et qui disparaissaient ensuite en laissant une

dépression (Figure 13).
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Figure 13: Plaque annulaire érythémateuse a violacée avec un bord surélevé et induré et une
atrophie autour de 1’articulation du genou et sur la face postérieur du membre inférieur
gauche chez une fille de 6 ans [20]. (Cicatrices d’intervention antérieures pour évacuer un
éventuel abcés, sans succes)

Dans les autres cas, les Iésions mesuraient en moyenne 3 cm. Elles étaient
érythémateuses dans 88% des cas. Elles évoluaient selon les teintes de la biligénie puis
laissaient une dépression cupuliforme dans un cas de panniculite idiopathique survenue chez
un homme de 42 ans aux antécédents de pleurésie tuberculeuse traitée plusieurs années
auparavant [45]. Deux autres cas évoluaient vers 1’ulcération, soit 3 cas en totalité (38%) [45].
Des dépressions cupuliformes étaient observées chez 2 patients [20,45]. Les lésions étaient
multiples dans 75% des cas mais bilatérales dans seulement 38% des cas, elles touchaient
autant le tronc que les membres inférieurs (38%) et assez fréquemment les membres
supérieurs (25%). A noter, une atteinte du cuir chevelu était rapportée dans le cas de

panniculites récurrentes apres poussées de dermatite atopique chez un enfant de 6 ans [25].

L’examen histopathologique mettait en évidence une atteinte vasculaire dans les 3 cas
rapportés par Liu [45] (33%), un infiltrat périvasculaire dans 5 cas (56%) et un amincissement
des parois vasculaires dans 3 cas. La biopsie du cas rapporté¢ par Burket [17] mettait en
évidence un infiltrat principalement €osinophilique avec un épaississement fibreux des

septums comme dans 1’érythéme noueux, et une inflammation granulomateuse. Cependant,
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contrairement a I’érythéme noueux, les €osinophiles infiltraient également les lobules, joints a
des histiocytes spumeux, avec une nécrose hypodermique. Une thrombose des petits
vaisseaux était mise en évidence, sans véritable thrombophlébite, méme si une section en était
fortement évocatrice, ainsi que des figures en flammeche a la jonction dermo-hypodermique.
Dans les autres panniculites, un infiltrat inflammatoire dermique était associ¢ dans 33% des
cas. Une acanthose épidermique était décrite dans les 3 cas rapportés par Liu [45]. Des

histiocytes étaient décrits dans 2 cas [17,25].

Figure 15: Photographie microscopique montrant 1’infiltration éosinophilique dans les

septums et les lobules (HE, x400) [11]
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La guérison était obtenue dans tous les cas, spontanément dans 4 cas (44%) et apres
corticothérapie générale dans 5 cas (56%), associée a de la dapsone dans le cas avec dermatite
atopique. Une récidive n’a ¢été observée que chez I’enfant de 6 ans, aprés une nouvelle
poussée de dermatite atopique [25]. N’ayant pas de preuve d’un lien de cause a effet entre la
poussée de dermatite atopique et la panniculite €osinophilique, les auteurs restaient prudents
quant au diagnostic final, compte-tenu de I’absence d’efficacit¢ des dermocorticoides. Ils
évoquaient également 1’étiologie d’une urticaire profonde, décrite par Monroe at al. [70],
rapportant des 1ésions qui persistaient parfois plus de 24 heures et n'étaient pas prurigineuses.
Sur le plan histologique, Monroe et son équipe observaient un cedéme, une dilatation
vasculaire et un infiltrat dense périvasculaire lymphocytaire et éosinophilique dermique mais
le tissu hypodermique n'était pas impliqué. Les auteurs proposaient alors 1’hypothése d’une

forme encore plus profonde de cette "urticaire avec un infiltrat dense".

Dans un cas, le patient avait déja eu des éruptions récurrentes, typiques de cellulite
¢osinophilique de Wells avec des plaques érythémateuses, cedémateuses et urticariennes, puis
deux ans apres, des nodules sous-cutanés des fesses et des jambes [34]. L’examen
histopathologique montrait une infiltration éosinophilique diffuse du derme avec extension

dans le tissu sous-cutané.

Nous pouvons également mettre en exergue le cas d’un homme de 54 ans, aux
antécédents de pleurésie tuberculeuse traitée plusieurs années auparavant et surtout de
panniculite éosinophilique plusieurs années auparavant, ayant depuis une quinzaine de jours
sur le bras, la récidive d’une plaque profonde indurée et prurigineuse de la couleur de la peau
[45]. L’examen histopathologique montrait un infiltrat éosinophilique et lympho-histiocytaire
périvasculaire, dermique profond et hypodermique, avec amincissement des parois
vasculaires. Le bilan biologique standard et le scanner thoracique n’avaient pas permis

d’étayer le diagnostic. Les symptdmes furent résolutifs aprés un mois de corticothérapie
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systémique. Nous n’avions pas d’information quant au bilan infectieux réalisé et aucun

diagnostic n’avait pu étre établi.

Un autre cas de panniculite sans diagnostic, également décrit par Y Liu [45],
concernait un homme de 30 ans ayant vu apparaitre, 3 semaines aprés un traumatisme, une
papule de la jambe et du dos du pied droit, augmentant progressivement de taille jusqu'a
l'apparition d'un ulcere exsudatif au centre de la plaque du pied, avec une hypoesthésie en
regard. Les bilans biologiques, notamment de thrombophilie, de coagulation, ainsi qu’une
¢chographie, ne permirent pas d’étayer le diagnostic. La description histopathologique de
cette panniculite ¢€osinophilique lobulaire et septale n’a pas apporté d’argument
supplémentaire. L’hypothése avancée par les auteurs était donc celle d’une panniculite post-
traumatique. Les autres cas de panniculites éosinophiliques idiopathiques sont celui d’une
panniculite €¢osinophilique survenue dans les suites d’une angine streptococcique [17] , ainsi
qu’un cas rapporté par N Kato [37] chez une femme de 39 ans, ayant consulté pour des
nodules sous-cutanés du tronc évoluant depuis 5 mois, avec une panniculite éosinophilique
lobulaire et septale, un infiltrat inflammatoire périvasculaire mais sans vascularite et la
présence d’histiocytes spumeux entre les adipocytes. Le bilan biologique était sans
particularit¢ en dehors d’une éosinophilie a 0,64 G/L. L’hypothése d’une cause post-
infectieuse a été avancée puisque la patiente avait une cystite bactérienne concomitante.
Toutefois, cette cause n’a pu €tre retenue puisque les signes cutanés avaient débuté cinq mois
plus tot. Les Iésions furent spontanément résolutives. Un autre cas rapporté par L A Glass
[47] est celui d’une patiente d’une trentaine d’années avec depuis 3 mois des poussées
récidivantes de 3 a 5 jours de nodules sensibles des bras et des jambes, associées a un
gonflement douloureux bilatéral des parotides. Chaque épisode durait 3 a 5 jours, puis
disparaissait, récidivant toutes les 2 a 3 semaines. Bien que la chronologie des symptomes

entre le gonflement des parotides et les lésions cutanées ne flit pas certaine, les auteurs
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présentaient la panniculite éosinophilique comme un processus réactionnel a l'inflammation
consécutive a l'infection parotidienne. De surcroit, ils précisaient que la parotidite chronique

récidivante est également une entité assez peu connue et mal comprise.

On peut également citer deux cas rapportés [67] chez deux hommes d’une trentaine
d’années, avec des nodules érythémateux et sous-cutanés du tronc pour 1’un et des avant-
bras pour I’autre, sans signes accompagnateurs. L’examen histopathologique montrait une
panniculite éosinophilique lobulaire pour le premier et mixte pour le second. Les symptomes

s’amenderent sous corticothérapie per os.

Le cas d’une panniculite éosinophilique survenue chez une fille de 6 ans [20], ayant vu
se développer de maniére insidieuse un gonflement érythémateux sur la face postérieure du
genou gauche, de disposition annulaire avec un renforcement périphérique, augmentant
progressivement de taille jusqu’a 15 cm en 5 mois, est également notable. Par la suite, une
fievre modérée intermittente était apparue, associée a des frissons, des crampes et une
limitation de la flexion du genou gauche. La lésion était sensible, sans suppuration, et
continuait d’augmenter de taille malgré deux incisions ayant permis de drainer un contenu
purulent. Sur le plan histopathologique, il s’agissait d’une panniculite éosinophilique mixte
sans atteinte vasculaire, sans granulome, sans figure en flamméche. Aucun facteur
déclenchant ou antécédent particulier n’a été rapporté. Cette présentation clinique semble a

nouveau plutot en faveur d’un processus réactionnel.

Une situation intéressante a été rapportée par A Sernicola [36]. Il s’agissait d’une
femme de 77 ans, atteinte d’une leucémie lymphoide chronique depuis 8 ans, sous
surveillance active. Elle décrivait des poussées de papules prurigineuses semblables a des
piqires d'insectes, survenant au cours de 1'été, régressant spontanément et sans séquelles a
l'automne, depuis 2 ans, accompagnée d’une hyperéosinophilie a 1,5 G/L. L’examen

histopathologique montrait une panniculite lobulaire €osinophilique avec quelques figures en
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flammeche au sein de I’hypoderme. L’hypothése avancée par les auteurs était celle d’une
réaction immunitaire altérée chez une patiente atteinte d’une hémopathie maligne, déclenchée

par un agent externe qui était ici une piqire d'arthropode.

Enfin, le dernier cas idiopathique est celui d’'un homme de 20 ans [21], avec des
plaques érythémateuses annulaires indolores des deux tibias, d'installation progressive, avec
un cedéme prenant le godet, accompagnées d'une fievre 1égere. Il s’agissait d’une panniculite
¢osinophilique lobulaire sans atteinte vasculaire avec de nombreux plasmocytes. Le bilan
¢étiologique, a la recherche d’une cause notamment infectieuse, fut négatif et aucun facteur

déclenchant n’a été rapporté. Ainsi aucun diagnostic n’a pu étre posé.

L. Résumé des principales caractéristiques des panniculites en

fonction de la prédominance lobulaire, septale ou mixte de ’infiltrat

inflammatoire (Tableau 26)

1. Caractéristigues communes

Dans les trois groupes, les femmes étaient plus souvent atteintes que les hommes avec
une moyenne d’age entre 37 et 42 ans. Les panniculites non-nosologiquement caractérisées
survenant dans un contexte bien défini étaient prédominantes dans les trois groupes. Les
Iésions étaient préférentiellement des nodules, le plus souvent érythémateux, fermes et
profonds et touchaient le plus souvent I’extrémité distale des membres, surtout inférieurs (sauf
dans le cas des panniculites lobulaires pour lesquelles la racine des membres était aussi
fréquemment atteinte que leur distalité). Une récidive des 1ésions était observée entre 5 et 8%

des cas dans chacun des 3 groupes.

Sur le plan histopathologique, [Dinfiltrat inflammatoire était majoritairement
¢osinophilique, mais un infiltrat a prédominance lymphocytaire, histiocytaire ou polymorphe
¢tait également possible. Un infiltrat inflammatoire lymphocytaire était observé dans 20% des

panniculites septales et mixtes, et histiocytaire ou polymorphe dans 8% des cas. Une nécrose
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hypodermique était observée entre 20 et 30% des cas dans les trois groupes et des figures en
flammeches étaient aussi mises en €vidence au sein des trois groupes, en proportion a peu

pres égales entre 6 et 11%.

2. Caractéristiques propres

i. Panniculites lobulaires

Concernant les étiologies, les vascularites immunologiques étaient le plus souvent des
panniculites lobulaires. Les panniculites lobulaires étaient bien plus souvent récidivantes

(68%), méme si pres d’un tiers des cas de panniculites mixtes I’étaient également.

Les lésions étaient plus souvent purpuriques au sein du groupe des panniculites
lobulaires, notamment quelques cas de purpura au centre des plaques de gnathostomiase, mais
aussi dans 8% des cas au cours des panniculites mixtes. Les lésions migratrices n’étaient
rapportées qu’au sein des panniculites lobulaires, puisqu’elles concernaient exclusivement des

cas de gnathostomiase.

Une vascularite était mise en évidence dans 19% des biopsies de panniculites

lobulaires, mais aussi dans 16% des biopsies de panniculites mixtes.

Pour rappel, les caractéristiques thérapeutiques et évolutives des panniculites
lobulaires étaient difficilement extrapolables, en raison d’un trés grand nombre de données
manquantes dans les articles rapportant des cas de gnathostomiases représentant 84 cas.
Toutefois la corticothérapie orale était efficace dans certains cas, notamment des vascularites,
et D’antibiothérapie antituberculeuse était rapportée comme avoir été efficace dans les

érythémes indurés de Bazin.
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ii. Panniculites septales et mixtes

Hormis les gnathostomiases donnant des panniculites lobulaires, la plupart des
¢tiologies infectieuses donnaient plutét des panniculites septales ou mixtes. Les causes

exogenes et iatrogeénes donnaient préférentiellement des panniculites septales également.

Des facteurs déclenchants étaient plus fréquemment identifiés au sein des causes
iatrogenes et inflammatoires, qui donnent des panniculites septales, mais aussi au sein des
panniculites mixtes, avec des injections et des traumatismes dans les deux groupes, mais
encore une angine ou des poussées de dermatite atopique parmi les panniculites mixtes. Les
symptomes accompagnateurs étaient plus fréquents au cours des panniculites septales (22%)
(arthromyalgies, adénopathies inguinales, phénoméne de Raynaud) et surtout mixtes (32%)

(myalgie, raideur, hypoesthésie, urticaire, angine).

Les Iésions touchaient plus fréquemment le tronc: 18% au cours des panniculites
septales et 36% au cours des panniculites mixtes. Les lésions étaient plus souvent sensibles
(44%) et prurigineuses (40%) lorsqu’il s’agissait de panniculites mixtes mais représentaient
tout de méme respectivement 25% et 18% des Iésions de panniculites des deux autres groupes
¢galement. Une évolution vers des lésions ulcérées était rapportée dans 10% des cas des
panniculites lobulaires et septales, et deux fois plus souvent (20%) au cours des panniculites

mixtes.

Sur le plan histopathologique, des granulomes a cellules géantes étaient mis en
¢vidence deux fois plus fréquemment au cours des panniculites septales (32%) qu’au cours
des panniculites lobulaires et mixtes (15%). Une vascularite était mise en évidence dans 16%

des biopsies de panniculites mixtes.

Il semblerait que les caractéristiques thérapeutiques et évolutives des panniculites

septales et mixtes soient comparables, avec une guérison obtenue dans deux tiers des cas,
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spontanée dans un quart a un tiers des cas. Toutefois, elle était obtenue grace a divers
traitements au cours des panniculites septales (27%), aussi bien des antibiotiques, des
corticoides, des antihistaminiques et des antiparasitaires, du fait de la grande diversité des
¢tiologies. La corticothérapie avait été un traitement efficace dans 36% des cas de panniculites
mixtes. Les séquelles cutanées a type d’induration ou d’hyperpigmentation persistaient dans
20% des cas de panniculites septales et mixtes, avec un seul cas d’hypoesthésie persistante (au

cours d’une vascularite).
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Tableau 26 : Résumé des principales caractéristiques des panniculites en fonction de la prédominance lobulaire, septale ou mixte de 1’infiltrat inflammatoire

Prédominance | Classification nosologique et Mode évolutif Signes, symptomes et localisations Caractéristiques Evolution
de Pinfiltrat étiologique et symptomes cutanées histopathologiques
accompagnateurs
Lobulaire Nosologiquement Poussées récidivantes: | Nodules (78%), plaque (18%), infiltrés, Vascularite: 19% Résol. spontanée: 4%
(120) caractérisées : 32 (25%) : 68% chauds. Taille moyenne : 10 cm. Thromboses Traitement efficace :
61% Facteurs déclenchants: Sensibilité: 25%, prurit: 17% veineuses: 10 (8%) 13%

EIB, GEPA, pan. lupique, EN,
LLC, lymphome B et

8% (parotidite, injection)

Nécrose

traitement antiparasitaire,

2 femmes pour , Symptémes Erythéme: 87%, biligénie: 3%, purpura : | hypodermique: 19% | antituberculeux (10)
1 homme lymphome T cutané accompagnateurs : 13%, pigmentation: 2%, ulcération: 12% corticothérapie orale (4)
Non-nosologiquement 7% (dyspnée, Lésions migratrices : 70% Granulomes a AINS (2)
37 ans caractérisées : 86 (68%) : pneumonie, douleur Multiples et bilatérales. cellules géantes: 15% | iodure de potassium
gnathostomiase, iatrogeéne abdominale, Membres inférieurs (78%), supérieurs Figures en sursaturé (1)
Idiopathiques : 9 (7%) odynophagie ou cedeme | (63%), rapport distal/proximal (1/1) flammeéche : 6% Guérison: 18%
parotidien) Tronc : 68%. Lésions généralisées: 6% Récidive: 7%
Septale Nosologiquement Poussées récidivantes: Nodules (45%), tuméfaction (32%). Taille | Vascularite: 0 R. spontanée: 23%
(48) caractérisées : 9 (20 %) 5% moyenne : 4 cm. Traitement efficace :
25% EN, morphée profonde, GEPA | Facteurs déclenchants: | Sensibilité: 26%, prurit: 18%. Nécrose 27%
Non-nosologiquement 58% (injection, piqlre et hypodermique: 26% | Minocycline (4)
2 femmes pour | caractérisées : 31 (70 %) traumatisme) Erythéme: 44% ; de la couleur de la peau: antihistaminiques (3)
1 homme Toxocarose, fasciite Symptomes 18%, ulcération: 11% Granulomes a corticothérapie (2)
borrélienne, iatrogéne, accompagnateurs : Lésions urticariennes: 18% cellules géantes: albendazole (1)
40 ans angioedeme non-épisodique 22% (arthromyalgies, Disposition linéaire: 8% 34% Guérison: 66%

avec €osinophilie

Idiopathiques : 4 (9 %)
Fasciite a ¢osinophiles

adénopathies inguinales,
phénoméne de Raynaud)

Multiples et bilatérales: 71%
Distalité des membres, visage (11%),
tronc (7%)

Figures en
flammeéche : 11%

Récidive: 5%
Séquelles: 18%
(cutanées et
hypoesthésie)

Lobulaire et

Nosologiquement

septale

caractérisées : 2 (8 %) :

(28)
14%

1 femme pour
1 homme

42 ans

PAN, EN
Non-nosologiquement
caractérisées : 15 (60 %)
latrogéne (radiothérapie,
exenatide, pénicilline, graisse
autologue), distomatose, VIH

Idiopathiques : 8 (32 %)

Poussées récidivantes:
32%
Facteurs déclenchants:

Nodules (68%). Taille moyenne: 7 cm.
Sensibilité: 44%, prurit: 40%
Erythéme: 84%, pigmentation: 12%, de la

48% (injection,
traumatisme, infection)
AEG: 12%, fiévre: 8%
S. accompagnateurs :
32% (myalgie, raideur,
hypoesthésie, urticaire,
angine)

couleur de la peau : 16%
Biligénie: 8%, purpura: 8%, ulcération:

Vascularite: 16%
Thromboses: 4%
Nécrose

hypodermique: 28%
Granulomes a

20%

Disposition linéaire: 4%, annulaire: 4%
Membres : inférieurs 60%, supérieurs
44%. Tronc (36%), céphaliques (20%)

cellules géantes: 12%
Fig. en flammeéches:

8%

R. spontanée : 36%
Traitement efficace :

36%

corticothérapie générale:
8

arrét du ttt en cause : 2
Guérison: 68%
Récidive: 8%

Séquelles cutanées: 24%
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IV. Résultats de I’étude rétrospective descriptive

La procédure de sélection des cas a permis d’identifier 25 biopsies de panniculite pour
lesquelles un nombre assez important d’éosinophiles étaient mentionnés dans le compte-rendu
histopathologique. Finalement, 18 biopsies réalisées chez 15 patients différents ont été
incluses dans notre étude. Un diagramme de flux résume I’ensemble de la procédure de

recherche (Figure 16).
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Figure 16: Sélection rétrospective des cas
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A. Caractéristiques épidémiologiques

Les 18 biopsies avaient été réalisées chez 15 patients différents. Ainsi, les
caractéristiques épidémiologiques sont rapportées sur 15 patients.
1. Sexe et dge

Parmi les 15 patients, il y avait 11 femmes (73%), 4 hommes (27%), soit environ 3
fois plus de femmes. L’age moyen et médian au moment du diagnostic était de 54 ans, avec

des ages extrémes de 21 et 74 ans.

2. Comorbidités et contexte

Une comorbidité ou un contexte particulier était mentionné dans 11 cas (85%) parmi
les 13 (87%) cas pour lesquels cette information était précisée. L’ensemble de ces

comorbidités et contextes est détaillé dans le Tableau 27.

Tableau 27: Comorbidités et contexte (étude rétrospective descriptive)

Antécédents cardiovasculaires 5 @33 %)

HTA 533 %) CM, HM, LJ,
MC, MS

Tabac 3 (20 %) HM, LJ, MS

Dyslipidémie 2 (13 %) HM, MS

Obésité 1 (7 %) MS

Antécédents endocrinologiques 3 (20 %)

Dysthyroidie 2 (13 %) AF, MC

Diabete 1 (7 %) CM

Comorbidités inflammatoires dont auto-immunes 1(7 %)

Sarcoidose de stade I évoquée au scanner thoracique 1 (7 %) SJ

Syndrome de Sweet (associ¢ a un SMP) 1(7 %) SJ

Atopie 2 (13 %) BEA, SV

Hémopathies malignes : syndrome my¢loprolifératif 1.(7 %) SJ

Insuffisance rénale modérée 1(7 %) CM

Antécédents neurologiques : sclérose en plaques 1.(7 %) BD
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B. Caractéristiques cliniques

1. Durée et mode d’évolution de I’atteinte cutanée

La durée d’évolution des signes cutanés était précisée pour 13 patients sur 15 (87 %)
et était en moyenne de 13 mois, une médiane de 3 mois et s’étendait de 1,5 mois [SJ] a 10 ans

[AF].

La maladie évoluait par poussées récidivantes chez 10 patients sur 15 (67 %) [AF, BD,
BA, CD, CM, DL, HM, MC, MS, SV], avec un patient pour lequel I’information n’était pas
précisée. La durée de chaque poussée était précisée pour 7 d’entre eux, s’étendant de 1 a 3
semaines, avec une moyenne de 2 semaine. L’intervalle entre deux poussées (précisé pour 4

patients) allait de 1 a 12 semaines, avec une moyenne de 5 semaines.

Un facteur déclenchant était rapporté pour 6 patients.

Tableau 28: Facteurs déclenchants (étude descriptive rétrospective)

Facteurs déclenchants Effectif (% de I’effectif total) Références
Traumatisme 3 (20 %) BRA, MC, SJ
Injection SC 2 (13 %) BD, CL
Piqtire de tique 1 (7 %) LJ

I1 est discutable de considérer les 3 traumatismes rapportés comme potentiels facteurs
déclenchants de la maladie. Il s’agissait d’une entorse grave de cheville précédant les
symptomes de plusieurs mois, compliquée d'un syndrome douloureux régional complexe de
cheville et d’une insuffisance veineuse [MC], d’un traumatisme de 1’épaule nécessitant une
chirurgie, les symptomes étant survenus au cours de la rééducation [BRA] et enfin d’une
panniculite dans le cadre d’un syndrome myéloprolifératif avec thrombocytose, ¢osinophilie
et mutations de MPL et de JAK2 (minoritaire), probablement induite par un traumatisme de

la jambe (phénoméne de Koebner).
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2. Signes généraux

Une fievre (température supérieure ou égale a 38 °C) était rapportée chez 2 patients

(13 %) [CD, LJ], une altération de 1’état général chez 2 patients (13 %) [B, LJ].

3. Symptomes et signes cutanés

Les lésions cutanées observées étaient sensibles chez 4 patients (27%) [BD, BEA, CD,
CL], douloureuses chez 7 patients (47%) [BD, BEA, CD, CL, LJ, MC, SJ] et prurigineuses

chez 5 patients (33 %) [CM, DL, LJ, RC, SV].

La lésion élémentaire était un nodule dans 9 cas (60 % des patients) [BD, BEA, CM,
DL, HM, MS, RC, SJ, SV] et une plaque dans 6 cas (40 % des patients) [AF, BRA, CD, CL,

LJ, MC].

La taille des nodules et des plaques était précisée pour seulement 5 patients et allait de
1 a 3 cm, avec une moyenne de 2 cm. Les signes cutanés associés sont détaillés dans le

Tableau 29.

Tableau 29: Signes cutanés associés (étude rétrospective descriptive)

Signes cutanés associés Effectif (%) | Références

Erythéme 12 (80 %) AF, BD, BEA, BRA, CD, CM,
DL, LJ, MC, MS, SJ, SV

Induration 9 (60 %) AF, BD, BEA, BRA, CD, HM,
LJ, MS, RC

Evolution suivant les teintes de la biligénie | 6 (40 %) AF, BD, BEA, CM, MS, SV

Gonflement et tuméfaction associés 6 (40 %) BD, BRA, DL, L], MC, SV

(Edeme 6 (40 %) BD, BEA, BRA, DL, L], MC

Infiltration cutanée (sans induration) 4 (27 %) AF, BD, CD, RC

Augmentation de la chaleur locale 4 (27 %) AF, HM, RC, SJ

Pigmentation 4 (27 %) BD, BEA, HM, SV

Insuffisance veineuse associée 4 (27 %) BD, BEA, CM, MC
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Couleur violacée 3 (20 %) AF, LJ, MS
Ramollissement puis ulcération 2 (13 %) DL, HM
Purpura 1 (7 %) HM
Livédo réticulé 1 (7 %) HM
Dépression cupuliforme 1 (7 %) MS
Couleur cuivrée 1 (7 %) MC
Couleur jaunatre 1 (7 %) RC

Les Iésions prenaient parfois une configuration et/ou une disposition particuliere : elles
avaient une forme de cordon chez 2 patients (13 %), dont un pour lequel le cordon était
I’unique Iésion, le long d’un trajet veineux [MC], et I’autre pour lequel les I€sions prenant la

disposition d’un cordon étaient multiples et de localisation variable [DL].

Un patient avait une lésion arciforme, unique a chaque poussée, mais ascendante lors de

chaque récidive, au membre inférieur [CD].

4. Localisations des lésions cutanées

Les lésions cutanées étaient multiples chez 12 patients (80%), bilatérales chez 7
patients (47%). Elles n’étaient jamais migratrices. Cette dernicre caractéristique est associ¢e a
la gnathostomiase, qui n’est que trés rarement rapportée dans les pays de I’hémisphére Nord
[71]. Elles étaient localisées au site d’injection, de la piqire ou du traumatisme chez 4 patients
sur les 6 pour lesquels un élément déclencheur avait été rapporté (7 %). Il s’agissait d’une
panniculite localisée a la partie distale du membre inférieur, aprés I’entorse de cheville [MC],
au membre supérieur gauche aprés le traumatisme de 1’épaule [BRA], au membre inférieur
droit aprés un traumatisme du membre inférieur droit [SJ]. La panniculite était localisée au
visage apres I’injection d’acide hyaluronique [CL]. En revanche, les lésions étaient localisées

aux deux membres inférieurs dans le cas d’une babésiose aprés piqire de tique (dont la
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localisation n’était pas rapportée) [LJ] et dans le cadre d’un érythéme noueux secondaire au

Rituximab [BD]. Les localisations des lésions cutanées sont détaillées dans le Tableau 30.

Tableau 30: Localisations des lésions cutanées (étude rétrospective descriptive)

Localisations Effectif (%) Références
Membres 13 (87 %)
e Membres inférieurs 12 (80 %) LJ, AF, HM, MS, DL,
» Rapport distal/proximal | 2/1 MC, SV, CM, CD, BA,
BD, SJ
e Membres supérieurs 533 %) LJ, DL, SV, BA, BD

> Rapport distal/proximal | 1/1
e A la fois membres supérieurs 4 (27%)
et inférieurs

Tronc 3 (20 %) DL, RC, SV
Visage 1 (7 %) CL
Fesses 1 (7 %) DL
Cou 1(7 %) DL
5. Symptomes et signes extra-cutanés associés

Il n’y avait ni symptdmes ni signes extra-cutanés chez 10 patients (67 %). Les

symptomes et signes extra-cutanés associés sont détaillés dans le Tableau 31.

Tableau 31: Symptdémes et signes accompagnateurs (étude rétrospective descriptive)

Symptomes et signes accompagnateurs Effectif (%) Références
Arthromyalgies 2 (13 %) AF, LJ
Symptdmes et signes neurologiques : 2 (13 %)

- hypoesthésie, LJ

- allodynie MS
Diarrhées glairo-sanglantes 1 (7 %) BD
Phénomene de Raynaud 1(7 %) SJ
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C. Examen histopathologique

Nous disposions de 18 biopsies cutanées (de 15 patients différents). Les

caractéristiques paracliniques, dont histopathologiques, seront rapportées sur 15 cas. Ainsi, la

patiente MS a eu 2 biopsies et le patient DL, 3 biopsies.

1. Prédominance lobulaire ou septale de ’atteinte hypodermique

Les panniculites étaient trés majoritairement septales. La localisation lobulaire ou

septale prédominante de 1’atteinte hypodermique est détaillée dans le Tableau 32.

Tableau 32: Prédominance lobulaire ou septale (étude rétrospective)

Prédominance lobulaire ou septale de | Effectif (% | Références
P’atteinte hypodermique des données
disponibles)

Septale (dont 6 septales et lobulaire de 10 (67 %) DL, LJ, MS, SJ, BD, CL, HM, SV,
contiguité) CM, RC
Lobulaire 4 (27 %) AF, BEA, BRA, CD, DL
Mixte 1 (6 %) MC

2. Caractéristiques histologiques

Tableau 33: Caractéristiques histopathologiques (étude rétrospective)

Caractéristiques histologiques Effectif (%) | Références
Infiltrat inflammatoire hypodermique
majoritaire :
- Lymphocytes 7 (39 %) AF, BD, BEA, BL, HM, MS.
- Histiocytes 6 (33 %) AF, BD, BRA, CD, DL, RC.
- Polynucléaires éosinophiles (4 5 (28 %) CL,CM, LJ, MC, SV.
septales dont 2 septales et lobulaires
de contiguité) et une lobulaire
- Polymorphe 3 (17 %) CD, DL, MS.
- Polynucléaires neutrophiles 2 (11 %) JS, SV.
- Mineur 1 (6 %) CD.
Autres cellules présentes dans infiltrat
inflammatoire hypodermique: AF, BD, BEA, BRA, CD, DL,
- Polynucléaires €éosinophiles 13 (67 %) MH, MS, RC, SJ.
- Polynucléaires neutrophiles 8 (44 %) AF, BD, CD, DL, HM, MS.
- Histiocytes 6 (33 %) CD, CL, CM, HM, L1J, SJ.
- Lymphocytes 6 (33 %) CD, DL, LJ, MS, SJ, SV.
- Plasmocytes 3 (17 %) CD, MS, RC.
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Infiltrat inflammatoire périvasculaire 12 (67 %) AF, BD, BEA, CD, CM, DL,
HM, LJ, SJ, SV.
Vascularite 7 (39 %) AF, BEA, CL, DL (x3), HM.
Nécrose fibrinoide 2 (11 %) BEA, CL.
Thromboses : veineuses et un touchant un | 8 (44 %) AF, BEA, DL, HM, MS, SV.
capillaire
Nécrose hypodermique 9 (50 %) AF, BEA, CD, CL, DL, HM,
RC.
Lipophagie 5(6%) BD, BEA, CD, CM, SV.
Elargissement des septums 15(83 %) | AF, BD, BEA, CD, CL, DL,
HM, LJ, MC, MS, RC, SV.
Fibrose hypodermique 9 (50 %) AF, BEA, CD, CL, DL, HM,
(dont 1 avec fibrose dermique associée) 1(6 %) LJ, MC, SV. (MC)
Cellules géantes dans I’hypoderme, 5 (28 %) AF, CL, LJ, MC, SIJ.
dont géantes de type Langhans 1 (6 %) SJ.
Granulome : dont xanthogranulome 5 (28 %) BEA, CL, MC, RC, SJ.
nécrobiotique, granulome lipophagique,
granulome nécrotique et granulome a
cellules géantes de type Langhans
Atrophie hypodermique 1 (6 %) MC.
Modifications dermiques : 7 (39 %) CD, CL, DL, HM, LJ, SV.
Cellules présentes dans I’infiltrat
inflammatoire dermique :
- Polynucléaires éosinophiles (dont 1 | 3 (17 %) CD, LJ, SV.
peu inflammatoire)
- Lymphocytes 2 (11 %) DL, HM.
- Polynucléaires neutrophiles 2 (11 %) DL, SV
- Histiocytes 1 (6 %) DL
- Peu inflammatoire 2 (11 %) CD, CL
Parties du derme intéressées :
- Papillaire et réticulaire 1 (6 %) LJ
- Réticulaire et profond 1 (6 %) SV
- Profond 4 (22 %) CD, CL, DL, SV
- Diffus 1 (6 %) HM
Modifications épidermiques : 2 (11 %)
- Spongiose SV
- Acanthose LJ
Ebauches de figures en flammeéche 1 (6 %) CM
Follicules lymphoides 1 (6 %) MS
Leucocytoclasie 1 (6 %) DL
Agent infectieux ou corps étranger, fasciite, | 0
destruction folliculaire
Examen en immunofluorescence directe, Négatif

réalisés dans 2 cas
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D. Autres examens paracliniques

Les principaux examens paracliniques réalisés et leurs anomalies sont détaillés dans le

Tableau 34 et le Tableau 35.

Une éosinophilie sanguine n’était rapportée que chez 2 patients : 'un atteint de
babésiose, avec une ¢éosinophilie a 0,6 G/L et ’autre ayant un syndrome my¢loprolifératif,
avec une hyeperéosinophilie connue depuis plusieurs années, a 2G/L au moment de la

panniculite.

L’¢lectrophorese des protéines plasmatiques avait été réalisée chez 8 patients (53 %),
montrant des anomalies pour 2 d’entre eux : une hypogammaglobulinémie a 7,1 g/l chez une
patiente atteinte de panniculite éosinophilique apres injection d’acide hyaluronique [CL] et
une gammapathie monoclonale de type IgM kappa chez une patiente sans diagnostic final
clairement établi [MS]. Chez cette dernicre patiente ont également été réalisés un dosage des
chaines légeres, un dosage de B-2-microglobuline, ainsi qu’une recherche de réarrangement
clonal du TCR dans la peau et dans le sang, mais tous ces examens furent sans anomalie. Un
dosage pondéral des immunoglobulines a été rapporté dans 3 cas (20 %), sans anomalie

rapportée.

Les bilans biologiques rénaux, hépatiques, lipidiques et le bilan de coagulation furent
réalisés pour 8 patients (53 %) et tous sans anomalie notable. Le dosage de 1’enzyme de
conversion de I’angiotensine, de 1’alpha-1-antitrypsine, de la G6PD, et la recherche de
protéinurie ont été réalisés pour 4 patients (27 %), sans anomalie notable. Le bilan de
thrombophilie avec recherche d’Ac anti-cardiolipine, d’Ac anti-béta-2GP1 et d’un
anticoagulant circulant de type lupique, a été pratiqué pour 4 patients (27 %), sans anomalie
identifiée. On peut noter également le dosage des porphyrines urinaires réalisé et normal pour

1 patient (7 %).
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Dans le cadre du bilan infectieux, la recherche de QuantiFERON® ainsi que I’IDR a la
tuberculine ont été réalisées tous les deux dans 7 cas (47%), et positifs pour seulement un
patient [AF], avec un diagnostic final d’érythéme induré de Bazin. Les sérologies babésiose et
PCR Babesia microtii ont été réalisées chez un seul patient, chez qui elles étaient positives
(IgM et IgG), permettant de confirmer le diagnostic [LJ]. Concernant les autres examens
infectieux, tous les examens réalisés furent négatifs. Parmi eux, on peut citer la réalisation des
sérologies des hépatites virales chez 7 patients (47%), de la sérologie VIH chez 5 patients
(33%), de la sérologie borrélienne chez 3 patients (20%). La recherche de syphilis a été
pratiquée chez 4 patients (27%). Les examens cités ci-apres furent réalisés chez 2 patients
(13%) et étaient négatifs : la PCR Chlamydia trachomatis sur premier jet urinaire, la
recherche d’anticorps antistreptococciques, les recherches de bacille de Koch dans les
crachats et dans les urines, la coproculture, I’examen parasitologique des selles, les sérologies
parasitaires (anguillulose, toxocarose, bartonellose, échinococcose, filariose, gnathostomiase,
hydatidose, schistosomiase, trichinellose), la PCR sur sang et sérologies EBV, parvovirus B19

et CMV et les hémocultures.
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Tableau 34: Examens biologiques (étude descriptive rétrospective)

lere heure pour les femmes. apres 50 ans est : VS > 20

Recherche d’éosinophilie 12 (80 %) 2 (17 %) 0,9 G/L [min 0,63 G/L, max 2000/L] LJ, SJ.

Dont hyperéosinophilie (> 1,5 G/L) 1 (8 %)

Neutrophilie 12 (80 %) 1 (8 %) 10 G/L MS
Lymphopénie 12 (80 %) 1 (8 %) 0,7 G/L LJ

Ratio lymphopénie CD4/CDS8 NR 1 Augmenté HM

CRP ou VS augmentée 12 (80 %) 4 (33 %) CRP =132 mg/L (n=2) LJ, MS.

(>15 mm a la 1¢ére heure pour les hommes. > 20 mm a la VS =46 mm/h (l’l = 4) AF’ HM, LJ,

mm a la lére heure iour les hommes.i MS.

Ac anti-nucléaires, Facteur rhumatoide | 11 (73 %) 3 (27 %) ANA a fluorescence mouchetée dans 3 cas | AF, DL, SJ.

Ac anti-ADN natifs 0

Ac anti SSA et SSB 1.(9 %) Ac anti-SSA positifs AF

ANCA 8 (53 %) 2 (11 %) ANCA de type anti-PR3 BEA
(faiblement positif de spécificité anti-MPO) | (MS)

Dosage du complément 7 (47 %) 1 (14 %) Augmentation du CH50 HM

Bilan de thrombophilie (recherche 4 (27 %) 19 %) Ac anti-béta-2-glycoprotéines de type IgM | LI

d’Ac circulants, d’Ac anti-béta-2GP1,

d’Ac circulant de type lupique)

Recherche de cryoglobulines 4 (27 %) 1 (25 %) Constituée d'une IgG monoclonale et d'IgM | MS
polyclonale, douteuse

Ac anti-neurones 1(7 %) 0




123

Tableau 35: Examens d'imagerie et autres examens paracliniques (étude descriptive rétrospective)

légerement hyper-métaboliques mais pas

Scanner thoracique, abdominal et 8 (53 %) 2 (29 %)
pelvien 1 (14 %) Ganglions médiastinaux. AF
1 (14 %) Nodule rénal gauche stable au cours de HM

1I’évolution.

Echographie des parties molles 6 (40 %) 2 (40 %) Cellulite et lymphangite focale. MS
Infiltration sous-cutanée sans collection. RC

Echographie-doppler artérioveineuse 3 (20 %) 2 (67 %) Insuffisance veineuse MS

Radiographies 3 (20 %) NR

IRM de la cuisse 2 (13 %) 1 (50 %) panniculite localisée sans image de collection | MS
ou d’abcédation

TEP scanner 1 (7 %) 1 (100 %) adénopathies médiastinales antérieures DL

d'hiiermétabolisme des iros vaisseaux

Biopsie musculaire 1 (7 %) 1 (100 %) vasculite nécrosante subaigué LJ
Electroneuromyogramme 1 (7 %) 1 (100 %) Polyneuropathie LJ
Ponction lombaire 1 (7 %) 0
Endoscopie 1 (7 %) 0
BGSA 1 (7 %) 0
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E. Diagnostic final retenu

1. Degré de certitude diagnostique

Le degré de certitude diagnostique a été établi en prenant compte des preuves
cliniques, histopathologiques, biologiques, microbiologiques et d’imagerie disponibles. Le
diagnostic était considéré comme certain s’il existait au moins une preuve irréfutable ou si
I’ensemble des diagnostics différentiels avaient été¢ soigneusement écartés. Le diagnostic était
considéré comme probable si les données cliniques, histologiques et paracliniques étaient
concordantes vers ce diagnostic et moins en faveur des diagnostics différentiels. Le diagnostic
¢tait considéré comme possible s’il était évoqué mais que d’autres diagnostics n’avaient pas
pu étre éliminés. Aucun diagnostic n’était fait lorsque la clinique et ’ensemble des examens
réalisés ne permettaient pas de conclure. Cette classification a été réalisée pour chacun des cas

et de la maniere la plus objective possible. Elle est détaillée dans le Tableau 36.

Tableau 36: Degré de certitude diagnostique (étude descriptive rétrospective)

Degré de certitude diagnostique Effectif (% sur 18 Références
biopsies effectuées)
Certain 2 (11 %) LJ, MC.
Probable 5 (28 %) BEA, CL, DL, HM, SJ.
Possible 6 (33 %) AF, BD, BRA, CM, RC.
Pas de diagnostic établi 5 (28 %) CD, DL, MS.
2. Diagnostic retenu

Les diagnostics retenus par les auteurs des articles est détaillé dans le Tableau 37, et
rassemblés en sous-groupes d’étiologies inflammatoires (dont auto-immunes), infectieuses,

1atrogenes, exogenes (hors iatrogenes) et néoplasiques.
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Tableau 37: Diagnostic retenu (étude descriptive rétrospective)

Babésiose (Babesia microtii) (Ce)

Syndrome my¢loprolifératif (Pro)

Vascularites immunologiques: 4 (27 %)

- Erythéme induré de Bazin (Po) 1 (7 %) AF

- Périartérite noueuse cutanée (Pro) 1 (7 %) HM

- Maladie de Behget (Pro) 1 (7 %) DL

- Vascularite a ANCA de type granulomatose 1 (7 %) BEA

¢osinophilique avec polyangéite (GEPA) (Pro)

Erythéme noueux (Po) 2 (13 %) CM, SV
Xanthogranulome nécrobiotique (Po) 1 (7 %) RC

Agent de comblement : acide hyaluronique (Ce) 1 (7 %) CL
Rituximab (Pro) 1 (7 %) BD
Post-chirurgie de 1’épaule (Po) 1 (7 %) BRA

Hypodermite de stase (insuffisance veineuse) (Pro)

MC

*C (diagnostic certain), Pro (diagnostic probable), Po (diagnostic possible)

La panniculite médicamenteuse sous Rituximab était survenue 30 jours apres

I’introduction du Rituximab [BD].

F.  Prise en charge thérapeutique

La prise en charge thérapeutique est détaillée dans le Tableau 38.
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Tableau 38: Prise en charge thérapeutique (étude descriptive rétrospective)

Prise en charge thérapeutique Effectif (%) Références

Résolution spontanée 7 (47 %) BD, BEA, BRA, CM, MC,
SJ, SV

Corticothérapie 2 (13 %)

Corticoides per os 1 (7 %) CD

Corticoides 1V 1 (7 %) LJ

Antibiothérapie 3 (20 %)

Antibiothérapie antituberculeuse : 2 (13 %) AF, DL

Rifampicine et Isoniazide

Oracilline 1 (7 %) DL

Pyostacine + Augmentin + 1(7 %) LJ

Clindamycine

Anti-parasitaires 2 (13 %)

Ivermectine + Albendazole 1 (7 %) DL

Atovaquone + Azithromycine 1 (7 %) SJ

Autres 5@33 %)

Colchicine 2 (13 %) DL, HM

Hydroxychlorochine (2 noter mauvaise | 1 (7 %) MS

observance)

Compression veineuse 2 (13 %) CM, MC

Injections SC de hyaluronidase 1 (7 %) CL

Le traitement donné a été efficace dans seulement 4 cas (20 %) [DL, CL, LJ], il
s’agissait de la Colchicine pour la maladie de Behget, de I’ Atovaquone et de 1’ Azithromycine
pour la babésiose, et des injections de hyaluronidase. Concernant le premier patient, le
diagnostic avait erré pendant quatre années avant d’étre établi. Les biopsies montraient alors
des panniculites €osinophiliques sans spécificité, ne permettant pas de porter de diagnostic
précis. C’est seulement apres la derniere biopsie mettant en évidence une thrombophlébite
nodulaire, et apres avoir éliminé une tuberculose, que le diagnostic de maladie de Behget a été

proposé. Il est conforté par 1’absence de récidive des lors que la Colchicine avait été mise en
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place (4 années de recul). Les traitements antérieurs avaient été des antiparasitaires

(Albendazole et Ivermective), Oracilline, sans succes.

Quant a la seconde patiente pour laquelle le traitement réalisé a été efficace, il
s’agissait d’une panniculite survenue apres injections d’acide hyaluronique dans le tissu sous-
cutané du visage, et a été résolutive apres injections de hyaluronidase, une enzyme
naturellement présente dans l'organisme qui a la propriété de dégrader I'acide hyaluronique,
habituellement utilisée dans un cadre esthétique pour corriger des résultats non-satisfaisants

(surcorrection, asymétrie, mauvais placements).

Dans un cas de périartérite noueuse cutanée [HM], la Colchicine avait ét¢ introduite et
semblait efficace, mais mal tolérée sur le plan digestif. La corticothérapie per os permettait
une amélioration seulement momentanée des symptomes, n’empéchant pas la survenue de
nouvelles poussées. En ce qui concerne la panniculite sous Rituximab, le traitement a été

arrété et remplacé par de I’Ofatumumab, un autre anti-CD20, permettant une bonne évolution.

La durée de traitement était en moyenne de 3 mois, sur seulement 2 données
disponibles (traitement antiparasitaire contre la babésiose et une antibiothérapie

antituberculeuse par Rifampicine = Isoniazide). La colchicine a été donnée au long cours.
G. Evolution

Le temps de résolution de la symptomatologie était précisé pour seulement 2 patients
(11 %) et de 4 semaines et 12 semaines. Les informations quant a la guérison, 1’amélioration
partielle ou la progression de D’affection ainsi que la présence ou non de récidive sont

rapportées dans le Tableau 39.
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Tableau 39: Evolution (étude rétrospective descriptive)

Evolution (sur 18 biopsies effectuées) Effectif (%) | Références

Guérison 10 (56 %) AF, BD, BEA, BRA, CM,
DL, HM, LJ, MC, SV.

Amélioration partielle 0

Progression : 1(6 %) CD

- panniculite migratrice ascendante,
évoluant par poussées

Récidive : 4 (22 %) CD, DL (apres les deux
premieres biopsies), MS

Séquelle éventuelle : 4 (22 %)
- hyperpigmentation résiduelle 2 (11 %) AF, HM.
- dépression cupuliforme 1 (6 %) MS
- neurologiques : paresthésies, 1 (6 %) LJ

hypoesthésie et diminution de la
force motrice

H. Principales caractéristiques cliniques, histopathologiques,

thérapeutiques et évolutives, rapportées au diagnostic final

Afin de faciliter leur comparaison, nous avons rassemblé les principales
caractéristiques des présentations cliniques, histopathologiques, thérapeutiques et évolutives
des panniculites rencontrées en fonction de leur diagnostic. Ainsi, nous avons rassemblé les
diagnostics en groupes étiologiques. Nous avons préféré établir deux groupes distincts de
maladies inflammatoires, afin de séparer les vascularites d’une part, et d’autre part, les
connectivites et les autres dermatoses inflammatoires. Ensuite, nous avons rassemblé
ensemble toutes les panniculites infectieuses, les panniculites exogenes et iatrogeénes et enfin
les panniculites néoplasiques. Leurs différentes caractéristiques sont résumeées dans les

tableaux suivants.
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Tableau 40: Caractéristiques des panniculites riches en éosinophiles en lien avec une vascularite (étude rétrospective descriptive)

Mode évolutif

Degré de et signes
Diagnostic final, certitude accompagna-
sexe et Age diagnostique teurs Signes cutanés Localisations Histopathologie Traitement et évolution
Diagnostic | Poussées Lésion élémentaire: | Multiples: 4 | Prédominance : Résolution spontanée: 1
probable: 3 | récidivantes: 4 |nodule (3), Bilatérales: 3 |lobulaire: 2
plaque(1). septale: 1 Efficacité du traitement: 1

VASCULARITES Diagnostic | Durée taille moyenne : 2cm | Membres septale et lobulaire de contiguité: 1 |(Colchicine)
(4 possible: 1 | moyenne d’une inférieurs: 4 )
Maladie de pousgée: 2 Sensibilité: 3 supé?rieur: 0 V,ascularite'e et infiltrat Traitements:
Behcet - 1 semaines Douleur: 3 Racine: 1 périvasculaire : 4 Antibiothérani

get: Distalité: 4 Nature de I'infiltrat n‘g lotherapie _
Erythéme induré Facteurs Erythéme: 3 inflammatoire: antituberculeuse: 1
de Bazin - 1 déclenchants: 0 | Violacé : 1 lympho-histiocytaire: 2 Colchicine: 2

Biligénie: 2 lymphocytaire : 2 ’
Périartérite AEG: 0 Pigmentation: 2 Temps de résolution des
noueuse cutanée : Purpura et livédo Nécrose hypodermique: 4 symptomes (moyenne): 8
1 Autres nécrotique: 1 Quelques cellules géantes: 1 semaines
symptomes: Augmentation de la

Vascularite a arthromyalgies |chaleur locale: 2 Thrombose: 4 (3 veines, 1 petits Guérison: 4
ANCA :1 1 (Edéme: 2 vaisseaux)

1 femme pour 1
homme

Age moyen : 57
ans

Infiltration cutanée: 3
Induration: 3
ulcération: 1
stigmates
d’insuffisance
veineuse: 1

Lésions linéaires: 1

Fibrose et ¢élargissement des
septums: 4
Infiltrat dermique associé: 2

Amélioration partielle: 0
Progression: 0

Récidive: 0

Séquelles:

hyperpigmentation
résiduelle (2)
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Tableau 41: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques en lien avec une dermatose inflammatoire (hors vascularite) (étude rétrospective descriptive)

Mode évolutif
Degré de et signes
Diagnostic final, certitude accompagna-
sexe et Age diagnostique teurs Signes cutanés Localisations Histopathologie Traitement et évolution
Diagnostic | Poussées Lésion élémentaire : | Multiples: 3 Prédominance septale: 3 Résolution spontanée: 2
DERMATOSES possible: 3 |récidivantes: 2 [ nodule (3). Bilatérales: 2
INFLAMMATOIRES Efficacité du traitement de

(hors vascularite)

)

Erythéme noueux
récidivant: 2

Xanthogranulome
nécrobiotique: 1

3 femmes

Age moyen : 59 ans

Durée
moyenne en
semaines: NR
Facteurs
déclenchants:
0

AEG: 0

Autres
symptomes:

Taille moyenne : 1,3
cm.

Douleur: 3
Prurit: 3

Erythéme: 2
Biligénie: 2
Pigmentation: 1
Jaunatre: 1
Augmentation de la
chaleur locale: 2
Tuméfaction: 1
Infiltration cutanée: 2
Induration: 1

Stigmates
d’insuffisance
veineuse: 1

Membres :
inférieurs: 2
supérieurs: 1
racine: 1
distalité: 2

Tronc: 2

Vascularite: 0

Nature de l'infiltrat
inflammatoire:
¢osinophilique: 2
histiocytaire: 1

Granulome palissadique : 1
Nécrose hypodermique: 1
Lipophagie : 2

Thrombose:1 (1 veines)

Fibrose et ¢largissement des
septums: 2

Infiltrat inflammatoire dermique
associé : 1

Spongiose épidermique : 1

premicre intention: 0

Traitement:

compression veineuse: 1

Guérison: 2
Amélioration partielle: 0
Progression: 0
Récidive: 0

Evolution non renseigné :
1

Séquelles: 0
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Tableau 42: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques infecticuses (étude rétrospective descriptive)

Degré de
Diagnostic final, certitude | Mode évolutif et signes
sexe et Age diagnostique accompagnateurs Signes cutanés | Localisations Histopathologie Traitement et évolution
Diagnostic | Pas de poussées Lésion Multiples Prédominance : Résolution spontanée: 0
certain: 1 récidivantes élémentaire: Bilatérales septale et lobulaire de
INFECTIEUX (1) plaque contiguité: 1 Traitement :
Facteur déclenchant: Membres atovaquone et azithromicine
piqtre de tique Sensibilité:1 inférieurs et | Infiltrat périvasculaire
Babési Babesi Prurit: 1 supérieurs, sans vascularite .
a emgse( aesia AEG parties distales | Infiltrat dermique associé Guérison
microtii) | . .
Fievre Erytheme Séquell logi
violacé: 1 Nature de l'infiltrat }f que e}sl heurologiques
H Arthromyalgies Augmentation inflammatoire : (hypoesthésie)
omme . o
de la chaleur ¢osinophilique
Multinévrite : locale: 1
70 ans . S , )
polyneuropathie Tuméfaction: 1 Quelques cellules géantes a
axonale chronique, Edéme: 1 corps étrangers

sensitivo-motrice
longueur dépendante
des 4 membres

Induration: 1

Fibrose et ¢largissement des
septums
Acanthose épidermique
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Tableau 43: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques de cause iatrogéne et exogene (étude rétrospective descriptive)

Degré de Mode évolutif et
Diagnostic final, certitude signes
sexe et Age diagnostique | accompagnateurs Signes cutanés Localisations Histopathologie Traitement et évolution
Diagnostic | Poussées Lésion Au site Panniculites éosinophiliques : 3 Résolution spontanée: 3
certain: 1 récidivantes: 2 élémentaire : d’injection ou | Panniculites riches en éosinophiles
IATROGENES nodule (1), du nosologiquement caractérisées :
ET EXOGENES Diagnostic | Durée moyenne | plaque (3). traumatisme: 3 | Lipodystrophie membrano-kystique .
4) probable: 1 |des poussées : 2 | Taille moyenne : 2 i1 Traitement:
) semaines cm Multiples: 4 R .
Erythéme noueux | Diagnostic Bilatérales: 2 | Prédominance : Arrét du Rituximab: 1
sous Rituximab : 1 |possible: 2 | Facteurs Sensibilité: 2 lobulaire: 1 Iiection d
o o déclenchants: Douleur: 1 Membres septale:2 th elc ton de 1
Injection d'acide injections: 2 Prurit: 0 inférieurs: 2 septale et lobulaire de contiguité: 1 yaluronidase:

hyaluronique :1

Post-traumatique

(chirurgie de
'épaule) : 1

Hypodermite de
stase: 1

4 femmes

Age moyen : 53
ans

traumatismes: 2

AEG: 1

Douleurs
abdominales: 1

Erythéme: 4, dont
1 cuivrée
Biligénie: 1
Pigmentation: 1
Augmentation de
la chaleur locale: 3
(Edéme et
tuméfaction: 3
Induration: 3

Stigmates
d’insuffisance
veineuse: 1

Disposition
particuliére:
cordon: 1

supérieurs: 2
racine: 1
distalité: 2

Visage: 1

Vascularite et tnfiltrat
périvasculaire: 1

Nature de I'infiltrat
inflammatoire :
Eosinophilique :2
histiocytaire: 1
lympho-histiocytaire: 1

Neécrose fibrinoide: 1
Lipophagie: 1

Granulome a cellules géantes: 2
Atrophie: 1

Fibrose hypodermique : 2
Elargissement des septums: 3
Fibrose dermique associée : 1

Compression veineuse:
1

Guérison: 4
Récidive: 0

Séquelles: 0
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Tableau 44: Caractéristiques des panniculites éosinophiliques en lien avec une hémopathie maligne (étude rétrospective descriptive)

Degré de Sexe Mode évolutif et
Diagnostic final, certitude et signes
sexe et Age diagnostique age accompagnateurs | Signes cutanés | Localisations Histopathologie Traitement et évolution
Diagnostic |1 Facteurs Lésion Ausite du | Panniculite riche en éosinophiles | Résolution spontanée
possible: 1  |homme |déclenchants ¢lémentaire: traumatisme: | non nosologiquement
éventuels: nodule profond 1 caractérisée : 1
Age: Traumatisme du
HEMOPATHIE 59 ans |membre Taille moyenne : | Lésion septale et lobulaire de contiguité:
MALIGNE (1) inférieur: 1 3cm unique 1

Panniculite dans
le cadre d’un
syndrome
myéloprolifératif
associé a un
syndrome de
Sweet

AEG: 0

Phénomene de
Raynaud : 1

Sensibilité: 1
Prurit: 0

Erythéme: 1
Infiltration
cutanée: 1

Partie distale
du membre
inférieur

Infiltrat périvasculaire sans
vascularite: 1

Nature de I'infiltrat
inflammatoire:
lympho-histiocytaire comportant
¢galement des polynucléaires
neutrophiles et de nombreux
polynucléaires ¢osinophiles

Ni nécrose ni atteinte vasculaire

Granulomes avec cellules géantes
multinuclées de type Langhans
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I. Caractéristiques des panniculites éosinophiliques lobulaires de

I’étude rétrospective descriptive

Comme dans la revue de la littérature, nous avons séparé 1’ensemble des panniculites
selon la prédominance lobulaire, septale ou mixte de I’infiltrat inflammatoire, puis nous les

avons classées, dans chacun de ces trois groupes en trois groupes :

e les panniculites nosologiquement caractérisées, c’est a dire 1’examen

histopathologique permettait d’établir un diagnostic précis.

e les panniculites nosologiquement non-caractérisées, c’est a dire 1’examen

histopathologique, a lui seul, ne permettait pas de poser de diagnostic autre que celui
de panniculite éosinophilique ou riche en éosinophiles :
o mais survenant dans un contexte étiologique bien défini (comme par
exemple les gnathostomiases, apres injection sous-cutanées d’héparine...),

o les panniculites ¢osinophiliques idiopathiques.

Au cours des panniculites nosologiquement caractérisées, c’est 1’examen
histopathologique qui a a chaque fois permis de poser le diagnostic grace a un patron ou des
caractéristiques tout a fait propres a ce diagnostic, pour I’érythéme noueux, I’érythéme induré
de Bazin, la périartérite noueuse, la thrombophlébite nodulaire, la granulomatose

¢osinophilique avec polyanggite, le xanthogranulome nécrobiotique et la lipodermatosclérose.

Concernant les caractéristiques épidémiologiques de la population étudiée et en
comparaison avec la population de la revue de la littérature, les femmes étaient aussi plus
nombreuses que les hommes, hormis pour les panniculites lobulaires nosologiquement
caractérisées et les panniculites septales nosologiquement non-caractérisées. La moyenne
d’age était globalement plus élevée que dans la revue de la littérature. Les caractéristiques des

panniculites lobulaires sont détaillées dans le Tableau 45.
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Tableau 45 : Caractéristiques des 4 (27%) panniculites éosinophiliques lobulaires de 1’étude rétrospective descriptive

Type de panniculite Classification Mode évolutif Signes, symptomes et localisations Caractéristiques histopathologiques Evolution
(effectif) nosologique et et symptomes cutanées
Sexe, 4ge moyen étiologique accompagnateu
rs
Panniculites Immunologique | Poussées Nodules, indurés, chauds, douloureux Vascularite (petits vaisseaux) (100%) Mangque de données
nosologiquement Granulomatose récidivantes dans un cas sur deux. Thrombose (petits vaisseaux, capillaires
définies ¢osinophilique avec (durée: I sem.) | Taille moyenne : 2 cm . ' et veines) (109%) . ‘ Traitement anti-
olvanoéite Erythémateux (100%). pigmentés (50%), | Infiltrat majoritaire lymphocytaire, trés | tuberculeux pour
2 (50%) . P . Y .g , violacé (50%), évoluant selon les teintes riche en éosinophiles (50%) et I’EIB.
Erythéme indur¢ de de la biligénie (100%) lymphocytaire (50%)
1 homme Bazin AEG: 0 Ramollissement puis ulcération: 0
et 1 femme Fi¢vre: 0 Insuffisance veineuse associée (50%)
Pas d’ulcération Nécrose hypodermique et fibrinoide
56 ans Arthralgies (100%)
(50%) Multiples et bilatéraux Granulome (50%)
Diagnostique : Extrémités distales des membres Fibrose et ¢largissement des septums
probable : 1 inférieurs
possible : 1 Atteinte dermique ou épidermique: 0
Panniculites non-nosologiquement caractérisées survenant dans un CONTEXTE BIEN DEFINI : 0
Panniculites non- Poussées Plaques (2-100 %), Vascularite: 0 Résolution
nosologiquement récidivantes: 1 infiltrées (2-100%) Infiltrat périvasculaire: 1 (50%) spontanée: 1 (50%)
caractérisées (50%) chaudes (100%). Thrombose: 0
IDIOPATHIQUES (durée : 1 sem.) | Douleur: 1 (50%), prurit: O Echec de la
Erythéme: 2 (100%) Nature de l'infiltrat majoritaire : colchicine (prise
2 (50%) Facteurs Biligénie: 0 histiocytaire et polymorphe peu de temps car
déclenchants: 2 | Ramollissement puis ulcération: 0 mauvaise tolérance
2 femmes (100%) Lésions ascendantes (1-50%) Nécrose hypodermique et lipophagie: 1 | digestive)
traumatismes Multiples : 1 (50%) , bilatéraux : 0 (50%)
56 ans Racine d’un membre inférieur (1-50 %) Fibrose et ¢largissement des septums: 1 | Guérison: 1 (50%)
AEG: 0 Racine d’un membre supérieur (1-50 %) (50%) Récidive: 1 (50%)

Fievre: 1 (50%)

(au site du traumatisme)

Granulome: 0
Atteinte dermique ou épidermique: 0

Séquelles: 0
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1. Panniculites éosinophiliques lobulaires nosologiquement

caractérisées
Notre étude rétrospective incluait 2 cas de panniculites lobulaires nosologiquement
caractérisées, soit 27% de 1’ensemble des panniculites éosinophiliques lobulaires inclues, ce

qui était équivalent a la revue de la littérature (25%).

Il y avait deux cas de vascularite 8 ANCA, une granulomatose éosinophilique avec
polyangéite, chez un homme et un cas d’érythéme induré de Bazin chez une femme. La
maladie évoluait par poussées récidivantes durant en moyenne une semaine. Aucun facteur
déclenchant n’avait ét¢ mis en évidence. Les lésions étaient des nodules indurés, d’une taille
moyenne de 2 cm, chauds, indolores dans le cadre de la granulomatose éosinophilique avec
polyanggite et douloureux dans le cas de I’érythéme induré de Bazin, érythémateux a violacés,
pigmentés (GEPA), évoluant selon les teintes de la biligénie et atteignant les extrémités

distales des membres inférieurs dans les deux cas.

L’examen histopathologique de la biopsie cutanée profonde montrait une vascularite
des petits vaisseaux associée a des thromboses des petits vaisseaux. L’infiltrat inflammatoire
¢tait majoritairement lymphocytaire mais trés riche en €osinophiles. La panniculite était

granulomateuse pour le cas de vascularite 8 ANCA.

Nous manquions de données quant a la prise en charge et I’évolution de la maladie,
mais la patiente avec un érythéme induré de Bazin avait recu un traitement antituberculeux
pour une suspicion d’infection tuberculeuse latente, mais nous manquions d’informations

quant a I’efficacité.
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2. Panniculites éosinophiliques lobulaires non-nosologiquement

caractérisées

i. Panniculites éosinophiliques lobulaires non-nosologiquement
caractérisées survenant dans un contexte bien défini

Il n’y avait aucun cas de panniculite lobulaire survenant dans un contexte assez bien

défini pour établir le diagnostic.

ii. Panniculites éosinophiliques lobulaires idiopathiques

Dans notre étude, il y avait 2 cas de panniculites éosinophiliques lobulaires
idiopathiques, représentant 50% des panniculites lobulaires, survenues chez deux femmes,
d’age moyen de 56 ans. L’'une d’entre elle était survenue a la suite d’un traumatisme de
I’épaule, traité par chirurgie, avec au cours de la rééducation, I’apparition de plaques chaudes
et infiltrées de I’épaule, douloureuses, sans autres symptdmes accompagnateurs. Les 1ésions
s’¢taient ensuite résolues spontanément en 1 semaine. La biopsie profonde avait mis en
évidence une panniculite lobulaire principalement histiocytaire mais riche en éosinophiles.

Aucune atteinte vasculaire n’était visible.

Dans le second cas, la patiente avait depuis 3 mois, des poussées récidivantes et
ascendantes de plaques érythémateuses et chaudes de la face interne du genou droit,
d'ascension progressive jusqu'a mi-cuisse, avec guérison des lésions sous-jacentes, laissant
une hyperpigmentation post-inflammatoire. Chaque poussée était précédée d'un état fébrile
avec adénopathies cervicales pendant quelques heures. La fréquence des poussées était
irréguliere, de deux fois par semaine a une fois par mois. Un mois avant le début des
symptomes, elle avait eu une arthroscopie du genou droit, compliquée d’ une hémarthrose et
d’un hématome nécessitant une ponction articulaire (liquide mécanique), et quelques jours
avant le début des symptomes, elle signalait une griffure de chat sur ce méme genou, mais la
sérologie bartonellose pratiquée ultérieurement était négative. Une corticothérapie avait été

essayée pendant 5 jours, efficace seulement temporairement avec une récidive a I’arrét. La
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patiente a par la suite ¢ét¢ perdue de vue. La biopsie avait mis en ¢évidence une panniculite
assez peu inflammatoire, avec un infiltrat polymorphe riche en éosinophiles, atteignant
¢galement le derme, a prédominance périvasculaire. L’hypoderme était le siege de plages
d'adiponécrose et de lipophagie formant quelques microkystes optiquement vides entourés

d'histiocytes.

Ainsi dans ces deux situations, la panniculite lobulaire idiopathique semblait étre
survenue dans les suites d’un traumatisme, avec des Iésions développées par la suite dans la
région traumatisée. L’infiltrat inflammatoire était plutdt polymorphe avec des histiocytes et

des polynucléaires €¢osinophiles.

J. Panniculites éosinophiliques septales de I’étude rétrospective

descriptive

Contrairement a la revue de la littérature, les panniculites septales étaient majoritaires
dans notre étude rétrospective, représentant 73% des cas inclus. Leurs caractéristiques sont
rassemblées dans le Tableau 46. Nous avons choisi de regrouper les panniculites purement
septales et les panniculites septales et lobulaires de contiguité, 1’origine de I’inflammation

¢tant septale dans les deux cas.
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Tableau 46: Caractéristiques des 10 (66%) panniculites septales de 1’étude rétrospective descriptive

Type de Classification Mode évolutif Signes, symptomes et localisations Caractéristiques histopathologiques Evolution
panniculite nosologique et et symptomes cutanées
(effectif) étiologique accompagnateurs
Sexe, 4ge moyen
Panniculites Inflammatoires | Poussées récidivantes: 5 Nodules (5 - 83%), plaques (1 - 17%) | Vascularite: 2 (33%) Résolution
nosologiquement (6) (83%) (durée d’une poussée : | Infiltrés/indurés et chauds (3-50%) Infiltrat périvasculaire: 5 (83%) spontanée: 3
définies dont 2 2 sem.) Taille moy.: 1 cm. Thrombose: 3 (50%) (veineuses) (50%)
vascularites - Sensibilité: 5 (83%), prurit: 4 (67%) (EN, don 1 apres
6 (60%) R Facteurs déclenchants: 1 Erythéme: 4 (67%), jaunatre (1) Nature de l'infiltrat majoritaire : arrét du
periarterite (14%) : injection de Pigmentation : 3 (50%) lympho-histiocytaire: 2 (33%) Rituximab)
5 femmes pour noucuse, Rituximab Purpura et livédo nécrotique: 1 ¢osinophilique: 2 (33%)
1 homme thrombophlébite (14%) histiocytaire: 1 (17%) Traitements
(maladie de AEG: 1 (14%) Biligénie: 3 (50%) lymphocytaire: 1 (17%) efficaces (2 ; 33%)
55 ans Behget) ; Fiévre: 0 Ulcération: 2 (33%) Colchicine
érythéme (Edeéme local : 2 (33%) Nécrose hypodermique: 3 (50%), (maladie de
Diagnostic : Symptomes Insuffisance veineuse associée : 2 Lipophagie (3-50%) Behget et PAN
Probable : 2 noueux (2), accompagnateurs (2-29%) : (33%) Granulome palissadique trés purement cutanée)
Possible : 4 granulome Diarrhées glairo-sanglantes | Disposition linéaire: 2 (33%), dont 1 | nécrobiotique (1)
palissadique trés | (1) sous la forme d’un cordon induré. Fibrose: 3 (50%) Guérison: 5
nécrobiotique, Elargissement des septums: 6 (86%) (83%)
évoquant un Multiples (6-100%) et bilatéraux (4- | Infiltrat dermique: 3 (50%) Récidive: 0
xanthogranulom 67%). lS::;;)ongil(l)se (éil’)'idermique:f} (17‘%‘)) . (Sg](;lslles: 2
. o auches d’images en flammeéches : 0
¢ nécrobiotique Membres inférieurs (5; 83%) et 1 hyperpigmentation
. supérieurs (3 - 50%), rapport résiduelle
Iatrogene : distal/proximal (3/1)
Rituximab Tronc : 3 (43%), fesses (1-14%),
(SEP) cou (1-14%).
Panniculites Infectieuse : Poussées récidivantes: 0 Plaques (2 ; 67 %), nodules (1 ; 33%) | Vascularite: 1 (sur une coupe Résolution
non- babésiose Induration : 2 (67%). seulement) spontanée: 1
nosologiquement Facteurs déclenchants (3- Infiltrat périvasculaire: 2 (67%) (33%)
caractérisées Iatrosene - 100%) Sensibilité: 2 (66%), prurit: 1 (33%) Thrombose: 0
survenant dans ._g_. .. Piqlire de tique, injection Erythéme: 3 (100%), violacé (1). Traitements
un CONTEXTE | [njection d_ acide d’acide hyaluronique, Tuméfaction, cedéme et augmentation | Nature de l'infiltrat majoritaire: efficaces (2)
BIEN DEFINI hyaluronique | raymatisme de la jambe de la chaleur locale : 1 (33%) ¢osinophilique: 2 (67%) (albendazole et
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gauche neutrophilique: 1 (33%) azithromycine,
3 (30%) Néoplasique : Multiples et bilatérales : 2 (67%). hyaluronidase)
syndrome AEG et fievre : 1 (33%) _ _ Nécrose hypodermique fibrinoide: 1
2 hommes pour mvélooroliférati Extrémités distales des membres (33%) Guérison: 2
1 femme Y ’p , Autres symptomes inférieurs (2 ; 67%) (membre Cellules géantes a corps étrangers ou (67%)
f (antécédent de accompagnateurs : 2 (66%) : | traumatisé (1)) et supérieurs (1 ; 33%). | de type Langhans: 3 (100%) Récidive: 0
61 ans syndrome de polyneuropathie longueur Visage (1) (au site d’injection de Granulome a cellules géantes : € (67%) | Séquelles: 1
Sweet) dépendante, multinévrite, I’acide hyaluronique) (33%) :
Diagnostic : arthromyalgies : 1 (33%) ; Fibrose: (2 ; 67%) paresthésies et
certain :1 phénomeéne de Raynaud : 1 Infiltrat dermique: 2 (67%) hypoesthésie
probable : 2 (33%) Acanthose épidermique: 1 (33%)
Eosinophilie sanguine :
20% (0,63 -2 G/L)
Panniculites Poussées récidivantes durant | Nodules (2 cm), douloureux, Vascularite: 0 Echec de
non- chacune 2 semaines environ | érythémateux a violacés, chauds, Infiltrat périvasculaire: 0 I’hydroxychloroqu
nosologiquement évoluant selon les teintes de la Thrombose veineuse (1) ine essayée pour
caractérisées AEG et fiévre : 0 biligénie, indurés. une suspicion de
IDIOPATHIQU Disparaissant en laissant une Infiltrat majoritairement panniculite
ES Allodynie dépression cupuliforme. lymphocytaire. lupique
Ramollissement puis ulcération: 0 (observance
1 (10%) Elargissement des septums. incertaine)
Multiples, unilatéraux, sur la cuisse.
1 femme Follicules lymphoides semblant Récidive des
accrochés aux septums, d’aspect lésions.
21 ans rappelant la maladie de Jessner- Séquelles :
Kanof dépressions
cupuliformes.

Patiente perdue de
vue.
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1. Panniculites éosinophiliques septales nosologiquement caractérisées

Les 6 cas de panniculites septales nosologiquement caractérisées touchaient
essentiellement des femmes, avec une moyenne d’dge de 55 ans. Les vascularites
représentaient prés de la moitié des cas: une périartérite noueuse, une thrombophlébite
nodulaire ayant permis le diagnostic de maladie de Behget. Il y avait également deux cas
d’érythéme noueux et un cas d’érythéme noueux secondaire a des injections de Rituximab
pour le traitement d’une sclérose en plaques. Le dernier cas était un possible xanthogranulome
nécrobiotique. Il est important de noter que les panniculites nosologiquement caractérisées
issues de I’étude rétrospective étaient majoritairement septales, alors que celles issues de

la revue de la littérature étaient trés majoritairement lobulaires (70%).

Hormis pour le cas de xanthogranulome nécrobiotique, la maladie évoluait par
poussées récidivantes dans toutes les situations. Seule la patiente atteinte de SEP avait des
symptomes accompagnateurs a type d’altération de 1’état général et de diarrhées glairo-
sanglantes. Elle a pour cette raison eu une endoscopie digestive sans argument en faveur

d’une maladie inflammatoire chronique de I’intestin.

Les lésions cutanées étaient des plaques ou des nodules, érythémateux, infiltrés,
indurés et chauds dans plus de la moiti¢ des cas. Les Iésions ¢étaient sensibles dans 83% des
cas et prurigineuses dans 67% des cas. Les 1ésions étaient pigmentées dans 50% des cas et
évoluaient selon les teintes de la biligénie dans la moitié des cas. Les lésions étaient
purpuriques avec un livédo nécrotique et prenaient une disposition linéaire dans le cas de
périartérite noueuse. Un cordon induré était mis en évidence dans le cas de thrombophlébite
nodulaire. Des 1ésions ulcérées étaient rapportées dans les cas de périartérite noueuse et de
maladie de Behget. Des stigmates d’insuffisance veineuse étaient associés dans les cas d’un
I’érythéme noueux et de possible xanthogranulome nécrobiotique. Les nodules étaient

jaunatres et parfois pigmentés dans ce dernier cas.



142

Une atteinte vasculaire et une adiponécrose étaient mises en évidence pour le cas de
périartérite noueuse, de thrombophlébite nodulaire, ainsi qu’une nécrose hypodermique sans
vascularite pour le cas supposé de xanthogranulome nécrobiotique. Une thrombose veineuse
¢tait mise en évidence dans les deux situations de vascularite, mais également dans un cas
supposé d’érythéme noueux, faisant discuter le diagnostic de thrombophlébite nodulaire.
Toutefois la présentation clinique était plutot celle d’un érythéme noueux et c’est donc le
diagnostic final qui avait été retenu par le clinicien. A notre connaissance, aucune anomalie de
la coagulation n’avait été mise en évidence chez cette patiente. L’infiltrat inflammatoire était
lympho-histiocytaire mais riche en éosinophiles dans 3 cas sur les 6. Un granulome
palissadique trés nécrobiotique avait fait évoquer un xanthogranulome nécrobiotique. Des
¢bauches de figures en flammeéche avaient été mises en évidence dans un cas d’érythéme

noucux.

La guérison avait été obtenue pour 5 patients, spontanément dans 3 cas (dont 1 apres
arrét du Rituximab), et apres traitement par Colchicine pour les cas de périartérite noueuse et
de thrombophlébite nodulaire dans le cadre d’une maladie de Behget. Des séquelles a type
d’hyperpigmentation résiduelle persistaient chez deux patients (30%). Nous manquions de
données quant a 1’évolution du xanthogranulome nécrobiotique, mais aussi quant a la

recherche d’un myélome associé.

La maladie de Behget n’a pu étre diagnostiquée qu’au bout de trois biopsies. Le patient
avait les mémes Iésions cliniques depuis 3 ans et les deux premiéres biopsies montraient une
panniculite €osinophilique lobulaire, non-nosologiquement caractérisée. Aucun diagnostic
n’avait pu étre établi. C’est seulement deux ans apres le début des symptomes, qu’une
thrombophlébite nodulaire a ¢t¢ mise en évidence, permettant ainsi de diagnostiquer une

maladie de Behget.
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2. Panniculites éosinophiliques septales non-nosologiquement

caractérisées

i. Panniculites éosinophiliques septales non-nosologiquement
caractérisées survenant dans un contexte bien défini

Trois panniculites septales non-nosologiquement caractérisées survenaient dans un
contexte bien défini: une babésiose, une injection d’acide hyaluronique et un syndrome
my¢loprolifératif (avec mutations de MPL et de JAK2 (minoritaire)) avec des antécédents de
syndrome de Sweet. Elles représentaient 21% des panniculites septales. Un facteur
déclenchant avait été identifié dans 100% des cas : une piqlre de tique pour la babésiose et
une injection d’acide hyaluronique. Pour le patient avec un syndrome my¢loprolifératif, un
traumatisme de la jambe gauche avec appui prolongé pouvait étre un potentiel facteur
déclenchant. Les signes cutanés de la babésiose étaient accompagnés d’une altération de 1’état
général, d’une fievre, d’arthromyalgies et d’une polyneuropathie longueur-dépendante. Le
patient avec un syndrome myéloprolifératif avait un phénomene de Raynaud. Les Iésions
cutanées €taient des plaques dans 2 cas et des nodules dans 1 cas, érythémateuses et indurées.
Les lésions étaient sensibles dans le cadre du syndrome myéloprolifératif, sensibles et
prurigineuse chez le patient atteint de babésiose. Elles atteignaient les membres inférieurs
dans ces deux derniers cas, mais aussi les membres supérieurs dans le cas de babésiose. La
panniculite post-injection d’agent de comblement n’atteignait que les zones ayant recu le

produit, soit le visage seulement.

Concernant le patient avec une panniculite dans le cadre de son syndrome
myéloprolifératif, il s’agissait d’une lésion un peu différente des autres nodules de Sweet
profond qu’il avait déja eus, une lésion sous-cutanée palpable de 3 cm de diametre, peu
inflammatoire, sans altération de la surface cutanée, sensible sans étre douloureuse, peu

évolutive. Ces anciens nodules de syndrome de Sweet, qu’ils n’avaient plus depuis
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I’introduction d’un traitement par Colchicine, étaient plus inflammatoires et régressaient

beaucoup plus rapidement.

Sur le plan biologique, c’est seulement au cours des panniculites septales non-
histologiquement caractérisées, mais survenant dans un contexte précis, qu'une ¢osinophilie
sanguine a €té mise en évidence chez deux patients : le patient atteint de babésiose, avec une
¢osinophilie a 0,6 G/L et celui avec le syndrome my¢loprolifératif, ayant une

hyperéosinophilie connue depuis plusieurs années, a 2 G/L au moment de la panniculite.

Sur le plan histopathologique, il n’y avait pas d’atteinte vasculaire hormis sur une
coupe de la biopsie de la patiente avec une panniculite post-injection d’acide hyaluronique ou
il semblait y avoir une atteinte vasculaire avec un aspect de nécrose fibrinoide sans
thrombose. L’infiltrat était a prédominance €osinophilique, sauf pour le patient atteint d’un
syndrome my¢loprolifératif ou il était principalement neutrophilique mais avec de nombreux
¢osinophiles. L’infiltrat éosinophilique atteignait le derme papillaire et réticulaire dans le cas
de babésiose, associé a une acanthose épidermique, et quelques éosinophiles étaient présents
dans le derme profond aprés-injection d’acide hyaluronique. Des cellules géantes a corps
étrangers ou de type Langhans étaient mise en évidence sur les biopsies de ces 3 cas.

Bien qu’il n’y ait pas et de trace d’acide hyaluronique dans le cas de la panniculite
développée suite a I’injection d’agent de comblement, 1’histoire clinique et la résolution des
symptomes apres injections de hyaluronidase étaient autant d’arguments en faveur du
diagnostic. La babésiose avait ét¢ confirmée par la sérologie et la PCR sanguine,
I’¢électroneuromyogramme montrait une multinévrite, la biopsie neuromusculaire montrait une
vasculite nécrosante subaigué et la guérison avait été obtenue apres traitement antiparasitaire

par albendazole et azithromycine.
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ii. Panniculites éosinophiliques septales idiopathiques

Une seule panniculite septale était idiopathique dans notre étude. Elle concernait une
femme de 21 ans, avec des poussées récidivantes de nodules de la cuisse, unilatéraux, chauds,
indurés et douloureux, érythémateux a violacés, évoluant selon les teintes de la biligénie et
disparaissant en laissant une dépression cupuliforme. Chaque poussée durait en moyenne 2
semaines. Il n’y avait pas d’altération de 1’état général mais une allodynie des zones
concernées. Cette patiente a eu 2 biopsies profondes a quelques mois d’intervalle, montrant
une panniculite septale et lobulaire de contiguité pour I’une, et une panniculite plutot lobulaire
mais avec un important élargissement des septums pour ’autre. L’infiltrat inflammatoire était
majoritairement lymphocytaire avec de trés nombreux éosinophiles. Une des biopsies
montrait des follicules lymphoides semblant accrochés aux septums, avec un infiltrat
périvasculaire sans vascularite, conférant un aspect rappelant la maladie de Jessner-Kanof.
Une thrombose veineuse avait été mise en évidence sur une biopsie mais il n’y avait pas
d’atteinte vasculaire. La recherche par PCR de réarrangement clonal en TcR gamma était
négative sur la biopsie et dans le sang. Sur le plan biologique, il n’y avait pas d’anomalie en
faveur d’un lupus érythémateux. Un traitement par hydroxychloroquine a ét¢ débuté, sans
succes mais d’observance trés incertaine. La patiente a malheureusement ensuite été perdue

de vue.

K. Panniculite éosinophilique mixte de 1’étude rétrospective

descriptive

Un seul cas de panniculite mixte a ét¢ inclus. Un an aprés fracture de cheville chez une
femme de 55 ans compliquée d'un syndrome douloureux régional complexe, sont apparus des
petites plaques assez mal limitées d’environ 2 centimetres, chaudes, érythémateuses a
cuivrées, sensibles et indurées de la distalit¢ de la jambe gauche, de disposition linéaire,

associées a un cedeme local et une diminution d’amplitude articulaire de la cheville gauche.
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Les Iésions survenaient par poussées récidivantes durant environ 3 semaines chacune, avec un

intervalle libre d’environ 1 mois.

L’examen histopathologique montrait une panniculite mixte, riche en éosinophiles,

avec des images de dystrophie membrano-kystique et de lipoatrophie. Il y avait é¢galement

quelques cellules géantes.

Tableau 47: Caractéristiques de la panniculite éosinophilique mixte de 1’étude rétrospective

descriptive

Type de Mode évolutif Signes, symptomes Caractéristiques Evolution
panniculite et symptomes et localisations histopathologiques
(effectif) accompagnateurs cutanées
Sexe, age
moyen
Panniculites | Poussées Plaques, infiltrées, Infiltrat Résolution
nosologiqueme | récidivantes (durée | chaudes, sensibles, | inflammatoire spontanée
nt définies : d’une poussée : 3 érythémateuses a majoritairement
sem.) cuivrées, associ¢e a | éosinophilique. Guérison
Exogeéne : un cedéme local. sans
Lipodermatoscl | Facteurs Taille moy.: 2 cm. Dystrophie séquelle
érose déclenchants: Disposition linéaire | membrano-kystique
traumatisme de Atrophie et fibrose
1 cheville suivi d’une | Multiples et hypodermique
immobilisation unilatérales. Elargissement des
1 femme prolongée septums
Extrémité distale du | Quelques discrets
55 ans AEG et fievre: 0 membre inférieur granulomes a cellules
traumatisé et géantes.
Diagnostic : immobilisé.
Certain : 1

L. Résumé des caractéristiques des panniculites lobulaires et

septales

Le Tableau 45 résume les principales caractéristiques des panniculites lobulaires et
septales de notre étude rétrospective descriptive. Du fait du faible nombre de panniculites
lobulaires et mixtes, la comparaison avec les panniculites septales est difficile et il semble

assez délicat de tirer des conclusions du traitement de ces données.
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1. Points communs des panniculites lobulaires, septales et mixtes

De nombreux points communs ont été mis en évidence : 1’évolution part poussées
récidivantes (50 a 75%), I’identification de facteurs déclenchants dans un tiers a la moiti¢ des
cas et notamment des traumatismes, les lésions élémentaires (nodules et plaques profondes),
leur caractere érythémateux (70 a 100%), sensibles (50 a 70%), multiples (75 a 90%),
I’évolution des lésions selon les teintes de la biligénie (40 a 50%) et la prédilection pour la
distalit¢ des membres, surtout inférieurs. Des signes accompagnateurs étaient associés aux
panniculites lobulaires et septales, bien qu’il n’y ait qu’un seul cas d’arthromyalgies
accompagnant une panniculite lobulaire, ainsi qu’une fievre dans un cas de panniculite
lobulaire et un cas de panniculite septale. Une résolution spontanée des symptomes (25 a

40%) était aussi courante dans les panniculites septales que lobulaires.

Sur le plan histopathologique, des thromboses vasculaires (40 a 50%) ont été mises en
évidence aussi bien au cours des panniculites lobulaires que septales. De nombreux
¢osinophiles pouvaient étre présents dans un infiltrat majoritairement lymphocytaire ou

histiocytaire dans 50 a 75%.

2. Résumé des caractéristiques des panniculites lobulaires

Parmi les panniculites lobulaires, il y avait deux cas de vascularites: une
granulomatose ¢éosinophilique avec polyangéite, un érythéme induré de Bazin et 2
panniculites idiopathiques. Les 1ésions survenaient par poussées récidivantes dans 75% des
cas et un traumatisme antérieur avait ét¢ identifi¢ dans la moitié des cas. Il n’y avait de signes
accompagnateurs que dans le cas d’érythéme induré de Bazin, a type d’arthromyalgies. Les
lésions étaient non-prurigineuses et chaudes dans 100% des cas. Pour un cas de panniculite
idiopathique, les 1ésions, décrites avec une disposition arciforme, étaient progressivement
ascendantes a chaque poussée. Aucune séquelle n’a été rapportée au cours des panniculites

lobulaires. Les données manquantes ou incomplétes rendaient difficile I’analyse de la prise en
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charge thérapeutique des panniculites lobulaires et de leur évolution, mais on observait un cas

de guérison, et un cas de récidive.

Sur le plan histopathologique, une atteinte vasculaire et une nécrose hypodermique
¢taient observées dans 75% des cas, c’est-a-dire dans les deux cas de vascularites
nosologiquement caractérisées et dans un cas de panniculite lobulaire idiopathique, alors que
I’atteinte vasculaire et la nécrose hypodermique étaient observées dans respectivement 30 et

40% des cas de panniculites septales.

3. Résumé des caractéristiques des panniculites septales

Dans deux tiers des cas, le diagnostic était histologiquement défini : trois érythémes
noueux (EN), un possible xanthogranulome nécrobiotique (XGN) et une thrombophlébite
nodulaire. Un tiers des cas de panniculites septales n’étaient pas histologiquement
caractérisées, mais survenait dans un contexte bien défini qui permettait d’identifier la cause :
une cause infectieuse dans un cas de babésiose, une cause néoplasique dans un cas de
syndrome my¢loprolifératif (SMP) et une cause iatrogéne dans un cas de panniculite post-

injection d’acide hyaluronique. Il y avait un cas de panniculite idiopathique.

Des facteurs déclenchants ont été identifiés dans un tiers des cas, mais contrairement
aux panniculites lobulaires, il n’y avait pas uniquement des traumatismes, mais aussi des
injections médicamenteuses (Rituximab) ou une piqire de tique. Les symptomes
accompagnant la panniculite étaient variés (phénoméne de Raynaud, déficit neurologique

sensitif, troubles du transit) et survenaient dans un tiers des cas.

Sur le plan biologique, c’est seulement au cours des panniculites septales survenant
dans un contexte précis qu’une €osinophilie sanguine a ¢t¢ mise en évidence chez deux

patients : le patient atteint de babésiose et celui avec un syndrome myéloprolifératif.
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Au cours des panniculites septales, les Iésions étaient plus souvent prurigineuses
(50%). Une phase d’ulcération était également plus fréquente (20%), survenant au cours de la
thrombophlébite nodulaire et de la périartérite noueuse cutanée, avec dans ce dernier cas des
1ésions purpuriques et nécrotiques. Une disposition particuliere des 1ésions était observée dans
20% des cas, linéaires au cours de la périartérite noueuse et sous la forme d’un cordon induré
au cours de la thrombophlébite nodulaire. Les lésions étaient aussi plus fréquemment
bilatérales (60%) et atteignaient plus volontiers le tronc (30%). Les 1ésions avaient laissé,
apres la phase active, des dépressions cupuliformes chez une patiente avec une panniculite
idiopathique (10%). La colchicine était efficace dans 2 cas (thrombophlébite nodulaire et
périartérite noueuse cutanée). La guérison était trés souvent obtenue (70%), mais dans 40%
des cas il persistait des séquelles : hyperpigmentation (20%), dépressions cupuliformes (10%)

et paresthésies et hypoesthésies (10%, un cas de babésiose).

Sur le plan histopathologique, une atteinte vasculaire et une nécrose hypodermique
¢taient observées dans respectivement 30 et 40% des cas des panniculites septales
(thrombophlébite nodulaire, périartérite noueuse cutanée et post-injection d’acide
hyaluronique), et une thrombose veineuse dans 40% des cas (périartérite noueuse,
thrombophlébite nodulaire et un cas de panniculite idiopathique). Il existait un infiltrat
inflammatoire riche en neutrophiles et ¢osinophiles dans un cas d’érythéme noueux et dans le
cas d’'un syndrome myéloprolifératif avec antécédents de syndrome de Sweet. Des
granulomes a cellules géantes étaient observés dans le cas de panniculite apres injection de
Rituximab et au cours d’un syndrome my¢loprolifératif, ainsi qu’un granulome nécrobiotique
tres palissadique dans le cas de xanthogranulome nécrobiotique. Des ébauches de figures en
flammeche étaient mises en évidence dans un cas d’érythéme noueux. Un infiltrat dermique

était associé dans 50% des cas.
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Tableau 48: Résumé des caractéristiques des panniculites lobulaires, septales et mixtes de I’étude rétrospective

Prédomi- Classification Mode évolutif, Signes et symptomes et localisations Caractéristiques histopathologiques Evolution
nance de nosologique et symptomes cutanées
Pinfiltrat étiologique accompagnateurs
inflam-
matoire
Lobulaire | Nosologiquement | Poussées récidivantes: | Nodules (1 ;25%), plaques (3 ; 75%). Vascularite: 3 (75%) Résolution spontanée: 1
@) caractérisées (2 - 3 (75%) Lésions infiltrées et chaudes (100%). Thromboses des petites veines : 2 (25%)
50%) : Sensibilité: 2 (50%), prurit: O (50%)
3 femmes ranulomatose Facteurs déclenchants: | Erythéme: 4 (100%) Nature de D’infiltrat inflammatoire Guérison: 1 (25%)

pour 1 g ) . traumatisme (2-50%) | Biligénie: 2 (50%) majoritaire: Récidive: 1 (25%)

homme eosmophl.hque avec Ulcération: 0 lympho-histiocytaire: 3 (75%) Séquelles: 0
polyangeite et AEG: 0 ; Fiévre: 1 Insuffisance veineuse : 1 (25%) éosinophilique: 1 (25%)

58 ans ¢rythéme induré de | (25%) Multiples : 3 (75%), bilatérales : 2 Manque de données
Bazin (50%) Nécrose hypodermique: 3 (75%)

Idiopathiques : 2 | Arthromyalgies (25%) | Membres inférieurs (3 ; 75 %), supérieurs | Figures en flamméche: 0
(50%) (1 ;25 %), rapport distal/proximal (2/1) Atteinte dermique associée:
Septale | Nosologiquement | Poussées récidivantes: | Nodules (80%), plaque (20%), profonds Vascularite: 3 (30%) Résolution spontanée: 4
(10) dont 5 | caractérisées : 6 5 (50%) et infiltrés (100%), chauds (60%). Thromboses veineuses: 4 (40%) (40%)
lobulaire (60%) : EN, PAN, Facteurs déclenchants: | Sensibilité: 7 (70%), prurit: 50% Efficacité du traitement :
de XGN. TN 30% : injection, Erythéme: 8 (80%), pigmenté (30%) Nature de I’infiltrat inflammatoire: 4 (colchicine, albendazole
contiguité ’ traumatisme, piqure de | purpura : 1 (10%), biligénie: 4 (40%) éosinophilique: 4 (40%) et azithromycine,
e tique Ulcération: 2 (20%) lympho-histiocytaire: 3 (30%) hyaluronidase)
2 femmes | Dosologiquement | ARG: 20% Cupuliforme : 1 (10%) lymphocytaire : 2 (20%)

pour 1 caractérisées : 3 Fievre: 10% Linéaire (1), cordon (1) neutrophilique : 1 (10%) Guérison: 7 (70%)

homme | (30%) : babésiose, | Symptomes Stigmates d’insuffisance veineuse : 2 Nécrose hypodermique: 4 (40%) Récidive: 1 (10%)

SMP, injection accompagnateurs : 3 - | (20%) Granulomes (30%): a cellules Séquelles: 4 (40%) :

54 ans acide hyaluronique 3Q% (}r)aresth’esws,‘ . o ge’antes. (2), palissadique h}’lperplgmentatl(‘)n,
Idiopathiques : 1 diarrhées, phénomene Multlples.(90°./o) et bilatéraux (60%). I}ecroblothue (1) depressmp cupuliforme .et
2Ciopathiques de Raynaud) Membres inférieurs (80 %), supérieurs Ebauches de figures en flamméche : | paresthésies/hypoesthésie
(10%) Eosinophilie (40%), rapport distal/proximal (3/1) 1 (10%)

sanguine : 20% Tronc : 3 (30%), fesses : 1, cou : 1 Atteinte dermique associée: 5 (50%)
Mixte (1) | Nosologiquement | Poussées récidivantes | Plaques, infiltrées, chaudes, sensibles, Dystrophie membrano-kystique Résolution spontanée
1 femme | caract. : Lipo- F. déclenchants: érythémateuses a cuivrées, disposition Atrophie et fibrose hypodermique Guérison sans séquelle
55 ans traumatisme et linéaire. Multiples et unilatérales. Infiltrat inflammatoire

dermatosclérose

immobilisation

Extrémité distale du membre inférieur.

majoritairement éosinophilique.
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V. Discussion

Nous avons inclus 205 cas issus de 53 articles dans notre revue de la littérature et 15 cas
sur les 20 dernieres années dans notre série de cas, ce qui montre que les panniculites
¢osinophiliques sont rares. Elles touchaient des patients jeunes (en moyenne 40 ans), et deux
fois plus de femmes que d’hommes. Les signes cliniques €taient surtout des nodules profonds
(70%), des plaques (21%), ou plus rarement des papules (21%), prédominant sur les membres.
Les Iésions pouvaient étre douloureuses, prurigineuses, érythémateuses, chaudes ou ulcérées
sans que ces caractéristiques ne permettent d’orienter vers une étiologie en particulier. La
cause principale était une gnathostomiase (40%). Dans pres de 30% des cas, le diagnostic était
celui de causes classiques de panniculite non-éosinophilique telles que I’érythéme noueux, le
lupus érythémateux profond ou la morphée profonde, pour lesquelles une éosinophilie
tissulaire n’est pas commune, mais avec des caractéristiques histopathologiques permettant de
poser le diagnostic. Les causes iatrogeénes ou exogenes étaient a 1’origine de 15% des cas.
D’autres agents infectieux étaient responsables de 5% des cas et 6% des panniculites

¢osinophiliques restaient idiopathiques.

A. Gnathostomiase

Notre étude rétrospective, réalisée en Alsace, n’est pas représentative de la population
mondiale sur laquelle a porté notre revue de la littérature. Par conséquent, aucun cas de
gnathostomiase n’a été recueilli dans notre série de cas, alors qu’elle était la cause de 40% des
panniculites de notre revue. Cette différence montre un biais de sélection et ’importance,
pour le clinicien, de prendre en compte les habitudes du patient lors de I’interrogatoire. Cette
zoonose est favorisée par la consommation de poisson, de crustacé ou de viande crue a peu
cuite, et notamment le sashimi ou le ceviche. La gnathostomiase est une maladie transmise par

les animaux. Elle est causée par le parasite Gnathostoma spp., un nématode, et est endémique
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en Asie du Sud-Est, en particulier en Thailande, mais aussi en Amérique du Sud et centrale.
Les cas rapportés dans notre revue étaient soit diagnostiqués dans ces régions, soit des cas

importés [72,73]. La Figure 17 montre la répartition mondiale des gnathostomiases [71].

Figure 17: Répartition mondiale des cas de gnathostomiase.

Le cycle parasitaire de Gnathostoma spinigerum (Figure 18) est complexe et nécessite
deux hoétes intermédiaires. Dans l'estomac d'animaux tels que les chats, chiens, tigres et
lIéopards, ces vers deviennent adultes et pondent des ceufs, ensuite éliminés par les selles. Une
fois dans 1'eau, ces ceufs éclosent et libérent une larve, consommée par un petit crustacé, le
premier hote intermédiaire ; lui-méme est ensuite ingéré par un poisson d'eau douce, un
amphibien, un reptile, un oiseau ou un rongeur qui constitue le deuxiéme hote intermédiaire.
Lorsque 1'h6te définitif consomme cet hote secondaire, la larve accede a I'estomac ou elle
devient un ver adulte. L’homme constitue une impasse parasitaire. Ainsi la larve migre de
facon erratique dans les tissus sous-cutanés ou dans les différents organes et les ceufs ne

peuvent pas étre mis en évidence chez I’Homme.
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Gnathostoma spp.
|F.I'ﬂIH-| IS EETERRICLd g .ull-rl:l:hm'l Tl i mae R
e T dT e d eddrhiazs || Rirenm—a o4

e e i e i o af = amoed o e do=garpes
ﬁ e o o Gt edaley sidae prib o o et DR sl b dis
[l T L] 1= rerrpbire el e i e m psemregaas
I i i i :rlff:-dh'll shpraiiben
leivry st A b v cteripee de
"==""||"“""-""'L‘§ |mrn £ i infy ¢ Long chisrs
Hiiw e hanraies A dne Tanies o il

el b laaes

r'h'n" Pl ey Wl

| ey Bowir
|x-Hemrksms e s L ETTH RS
stimrriaditinem Fute o [ (L

ST R Tiparh
oo Loz,

Proassr lde ul yrsidizens B B
Hdlin lalim a Loy Jarves izt e ety :'ﬂ:':ﬁﬁlllc;:: :"!' ﬂl -
T iwimiinsss g Iseres par PP R T TN TITT IR “:.‘ Tl -
drlu-.pijﬂ:wuﬂullf.'ﬂ:l;rhr'lllu LI
& ST L i ".__|_ i

AUFCRT TN T .

F r' S -

Figure 18 : Cycle parasitaire de Gnathostoma spp. /Traduit d apres
https://www.cdc.gov/dpdx/enathostomiasis/index.html]

Quelques semaines aprés la phase initiale, pouvant inclure des douleurs abdominales et
une fievre, les signes cutanés apparaissent : une panniculite nodulaire migratoire (Figure 7),
décrite dans notre étude, une dermatose rampante ou une forme furonculoide, faite de nodules
plus superficiels centrés par une pustule, au cours de laquelle la sortie du ver se fait a travers
la peau, notamment en cours de traitement. Cette forme furonculoide n’a été rapportée que

chez deux patients de notre revue [63]. Les autres signes possibles sont : oculaires (douleur,
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uvéite antérieure, hyperpression intra-oculaire, hémorragie du vitrée, baisse d'acuité visuelle
et éventuellement cécité), neurologiques (céphalées, radiculomyélite, hémorrhagie
subarachnoidienne, déficit sensitif et moteur, perte de conscience) et pulmonaires. Certains
cas inclus avaient en effet une dyspnée et une pneumonie associé¢e [16]. Toutefois, la grande
majorité des cas n’avaient qu'une panniculite migratrice, souvent prurigineuse, qui doit donc

orienter le clinicien.

L'histopathologie peut parfois mettre en évidence le ver, comme dans 15 cas (22%) de
I’étude de Mario Magaia et al. [62] et 6 cas (100%) de 1’étude de Laga et al. [63], le parasite
ayant méme été observé au cours de l'acte de biopsie dans respectivement 12 cas (18%) et 4
cas, favorisé par un traitement regu avant la biopsie et surtout si la Iésion biopsiée est

furonculoide.

Figure 19 : Coupe transversale de larve de Gnathostoma spp. [62]

Au cours des gnathostomiases, 1’hyperéosinophilie est souvent modérée mais parfois
¢levée (> 4 000/mm3) et peut aider au diagnostic. Elle était le plus souvent rapportée dans
notre revue autour de 2G/L. La sérologie ELISA ou Western Blot a une bonne spécificité mais
n’existe pas en France (uniquement en Thailande et en Suisse) [74]. Dans les nombreux cas

de gnathostomiase inclus, la sérologie, bien que citée dans les discussion des articles [73],
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n’était pas réalisée, vraisemblablement par un manque d’accessibilité. Le traitement de
premiere intention est I’Ivermectine a la dose de 200 pg/kg/j pendant 2 jours consécutifs ou, a
défaut, 1’Albendazole a la dose de 800 mg/j pendant 21 jours. Ainsi en cas de panniculite
migratrice, surtout si l’examen anatomopathologique montre une panniculite lobulaire
¢osinophilique, il faut rechercher un voyage récent en zone d’endémie et évaluer le risque de

nathostomiase, en complétant si besoin par la recherche d’une éosinophilie sanguine.
9

Plusieurs raisons expliquant 1’absence de cas endémiques en France peuvent étre
proposées. D’une part, bien que les hotes réservoirs qui sont des mammiferes soient présents
en France, leur densité peut étre insuffisante ou leur consommation de crustacés ou d’eau
douce trop faible pour étre infectés. D’autre part, I’environnement peut ne pas tre propice a
la survie ou a la prolifération du parasite, par exemple, la température, 'humidité et la qualité
de l'eau. En outre, les habitudes alimentaires telles que la consommation de poissons d'eau
douce ou de crustacés crus ou insuffisamment cuits sont moins courantes en France qu'en Asie
du Sud-Est. Ainsi, dans les pays d'endémie, la combinaison d'un environnement propice au
développement du parasite et des hotes réservoirs et de certaines pratiques alimentaires
favorise la transmission de la gnathostomiase, alors qu’en France, le cycle complet du parasite

n'est pas établi.

B. Eosinophilie sanguine et autres examens paracliniques

En dehors des gnathostomiases, une €osinophilie sanguine n’a été rapportée que dans
35% des cas. Une éosinophilie sanguine était 1égérement moins fréquemment rapportée dans
les cas des panniculites nosologiquement caractérisées, qu’elles soient lobulaires (18%),
septales (38%), ou mixtes (0%). Cette différence peut s’expliquer d’une part par le fait que
I’examen histopathologique suffise au diagnostic de la maladie en cause, limitant les

explorations biologiques, et d’autre part par les causes elles-mémes, qui ne sont pas connues
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pour étre pourvoyeuses d’€¢osinophilie sanguine (par exemple le lupus érythémateux profond
ou I’érytheme induré de Bazin). En revanche, les causes iatrogenes ou infectieuses, dont le
diagnostic n’était pas histologiquement déterminé, étaient associées a une éosinophilie
sanguine dans respectivement 88% des gnathostomiases, 50% des panniculites septales et
47% des mixtes, avec des fréquences superposables pour les panniculites idiopathiques. Parmi
les causes infectieuses, les parasitoses (distomatose, toxocarose, babésiose) ont
habituellement une ¢éosinophilie accompagnatrice et les causes iatrogénes, peuvent

s’accompagner d’une éosinophilie, notamment au cours de réaction d’hypersensibilité.

Une augmentation des IgE n’était rapportée que dans 8 cas (4%), dont un cas de
réaction d’hypersensibilité retardée a la pénicilline. Des granulomes a corps étrangers étaient
mis en évidence dans un tiers des cas de panniculites, notamment aprés injection d’Abatacept
et d’exénatide, dans ce dernier cas, probablement a cause de la composition méme du
médicament, fait de la molécule, entourée de microspheres de PLG. Ainsi, on peut supposer
que la panniculite éosinophilique était, dans les causes iatrogenes et exogenes, parfois due a

une réaction d’hypersensibilité et parfois un phénomene réactionnel a un corps étranger.

C. Confirmation diagnostique des panniculites infectieuses

Parmi les causes infectieuses et en dehors des gnathostomiases, il existait 4 cas de
fasciite borrélienne avec une panniculite éosinophilique associée [59]. Les auteurs
s’intéressaient au rapport entre la fasciite de Shulman et la maladie de Lyme. Parmi ces quatre
cas, un avait été¢ confirmé par mise en évidence d’ADN de Borrelia burgdorferi par PCR,
deux avaient été diagnostiqués apres identification de spirochéte a la coloration a 1’argent de
Dieterle ou par coloration a ’argent modifiée par Steiner et un par méthode immuno-
enzymatique de type ELISA sans mise en évidence par la coloration a I’argent. Ces trois

derniéres méthodes sont peu spécifiques : d’autres spirochétes tels que la Treponema pallidum
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peuvent également étre mis en €vidence par la coloration a 1’argent. Deux avaient recu une
corticothérapie per os ayant permis d'améliorer partiellement les symptomes, mais ['un
d’entre eux avait eu une récidive et tous deux avaient ensuite été perdus de vue. Pour les deux
autres cas, il n’y avait ni information thérapeutique, ni information de suivi. Il n'est
aucunement fait mention d'antibiothérapie. Les auteurs "proposaient" la cause borrélienne
pour expliquer la fasciite mais celle-ci est loin d’étre confirmée et ces fasciites diffuses avec
hyperéosinophilie tissulaire pourraient tout compte fait étre des fasciites éosinophiliques

idiopathiques.

D. Fasciites a éosinophiles

Nous avons classé les cas des panniculites septales en contiguité avec une fasciite a
¢osinophiles en panniculites éosinophiliques idiopathiques, en les considérant sur le méme
plan physiopathologique que les cellulites de Wells se prolongeant dans les septums
hypodermiques. Toutefois, cette classification est discutable. En effet, de nombreux auteurs
considérent la fasciite éosinophilique comme un continuum avec la morphée a un niveau plus
profond. Nous avons classé les morphées profondes comme des panniculites nosologiquement
caractérisées, ainsi nous aurions pu classer les fasciites éosinophiliques dans la méme

catégorie.

E. Images en flamméches

Les images en flammeéches, qui sont des dépdts interstitiels basophiles et éosinophiles
constituées de débris cellulaires, entourant des fibres de collagéne non altérées, ne sont pas
spécifiques de la cellulite éosinophilique de Wells et ont ét¢ mises en évidence dans d’autres
cas de panniculites €osinophiliques : apres injection d’agent de comblement, au cours
d’eczéma de contact a la lincomycine, la néomycine et a I’aluminium, de gnathostomiase et

des cas idiopathiques. Ainsi cette image ne semble étre qu’un élément réactionnel.
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F. Svyndrome hyperéosinophilique

Bien que le syndrome hyperéosinophilique soit évoqué dans la discussion sur les
diagnostics différentiels de trés nombreux articles, aucun des cas inclus n’était en lien avec un
syndrome hyperéosinophilique, et nous n’en avions pas identifi¢ non plus parmi les articles
exclus. Cela peut s’expliquer d’une part par les mots clés utilis€s pouvant étre trop sélectifs,

d’autre part par une atteinte assez rare du tissu adipeux au cours de cette affection.

G. Hémopathies malignes

Les panniculites au cours d’hémopathies malignes telles que les lymphomes ou les
leucémies lymphoides chroniques apparaissaient le plus souvent aprés une piqlre d’insecte.
Pour expliquer ce phénomene, les auteurs avangaient 1’idée d’une réaction immunitaire altérée
déclenchée par un agent externe, ici une piqare d'arthropode, chez un patient immunodéprimé
par son hémopathie, induisant une production excessive d’IL-4 et 5, responsable d’une
prédominance d’éosinophiles [36]. La panniculite €osinophilique serait ici un phénomene
réactionnel. Ces lésions peuvent précéder ou suivre le diagnostic hématologique, méme si

elles semblent plutdt survenir aprés le début de la maladie.

H. Forces et limites de I’étude

Cette étude est la premiére revue de la littérature portant sur plus de 200 cas de
panniculites éosinophiliques. Une étude rétrospective de panniculites a éosinophiles avait déja
été réalisée par Winkelmann en 1986 [27], mais une double relecture des biopsies cutanées a
ici été réalisée. Notre travail a cependant plusieurs limites. Il s’agit d’une revue de la
littérature et d’une étude rétrospective descriptive réalisées par un seul investigateur. Les
données cliniques et thérapeutiques n’étaient pas standardisées et il y a beaucoup de données
manquantes, notamment quant aux antécédents et aux examens paracliniques réalisés. Bien

que les proportions des caractéristiques cliniques et histopathologiques semblent comparables
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entre notre revue de la littérature et notre ¢tude rétrospective, le faible effectif de celle-ci rend

difficile la comparaison et I’analyse des proportions.

Bien que la différence de proportion de panniculites idiopathiques entre notre revue
(21/205=10%) et notre étude (3/15=20%) soit faible, surtout compte tenu du faible effectif de
cette derniére, nous pouvons suspecter un biais de publication et supposer que la part faite aux
panniculites idiopathiques est plus importante en pratique quotidienne. Compte-tenu des tres
faibles effectifs, nous avons utilis€ un test basé sur la loi binomiale, avec lequel on obtient une
p-value = 0,39 (test bilatéral) et un intervalle de confiance a 95% = [0,04-0,48], indiquant
I’absence de différence statistiquement significative entre les proportions de panniculites

idiopathiques au sein de notre revue et de notre série de cas.

1. Conduite a tenir

Hormis le caractére migrateur des panniculites des gnathostomiases, aucun signe clinique
ne semblait permettre d’orienter le diagnostic étiologique. Ainsi, le premier temps de la
consultation, I’interrogatoire, est comme toujours primordial en cas de panniculite, afin
d’identifier un éventuel facteur déclenchant tel que des injections sous-cutanées et des piqlres
d’insectes. Il conviendra aussi de poser la question d’un voyage récent en zone d’endémie de

gnathostomiase et de la consommation de poisson cru ou peu cuit.

Devant des nodules ou des plaques profondes faisant évoquer cliniquement le diagnostic
de panniculite, il conviendra surtout de réaliser une biopsie profonde, emportant suffisamment
de tissu adipeux. Celle-ci permettra de déterminer la prédominance lobulaire ou septale de
I’infiltrat inflammatoire. A partir de cela, les différentes causes a évoquer sont rassemblées
dans le Tableau 49. Le patron histopathologique peut étre celui d’une entité histologiquement
caractérisée comme une vascularite, 1I’érythéme induré de Bazin, le lupus érythémateux

profond et une hémopathie en cas d’atteinte lobulaire, alors que la morphée profonde,
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I’érythéme noueux, parfois des vascularites, un xanthogranulome nécrobiotique ou une
lipodermatosclérose étaient des causes d’atteinte septale. La richesse inhabituelle en

polynucléaires éosinophiles ne doit alors pas remettre en question leur diagnostic.

Dans un deuxiéme temps, lorsqu’aucun patron histologique caractéristique n’est mis en
¢vidence, surtout si les l€sions sont migratrices, une panniculite riche en €osinophiles doit
faire évoquer en priorit¢é une gnathostomiase lorsqu’elle est lobulaire et le clinicien doit
rechercher des facteurs favorisants comme la consommation de poisson cru ou d’autres
animaux et des voyages récents en zone d’endémie. Des signes accompagnateurs
pulmonaires, digestifs ou neurologiques doivent étre recherchés également, ainsi qu’une

forme cutanée de larva migrans ou une forme furonculoide.

Devant une panniculite septale ou mixte, 1’hypothése iatrogéne doit étre évoquée en
premier lieu, et une injection d’héparine, d’exénatide, d’agents de comblement, de morphine
ou de drogues, un eczéma de contact ou une radiothérapie doivent étre recherchés. Aussi,
comme au cours de toute panniculite, une cause infectieuse doit étre recherchée, notamment
une infection a VIH, une toxocarose, une fasciite de cause borrélienne, une babésiose ou une
distomatose hépato-biliaire. S’il existe une €osinophilie sanguine, des sérologies parasitaires
doivent étre réalisées. Le cas particulier de la cytostéatonécrose du nouveau-né doit étre
identifi¢ si le contexte est évocateur. Une maladie de Kimura peut également étre recherchée

et un dosage des IgE pourrait €tre proposé en 1’absence d’orientation diagnostique.

Finalement, si aucun patron caractéristique n’est mis en évidence et qu’aucune cause
iatrogeéne, exogeéne ou infectieuse n’est diagnostiquée, une panniculite idiopathique pourra
étre évoquée, mais il s’agit d’un diagnostic d’élimination, un phénomeéne réactionnel et non

une entité propre, sans caractéristiques cliniques ou histopathologiques spécifiques.
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Tableau 49: Orientation diagnostique en fonction de la nature lobulaire ou septale de la

panniculite
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V1. Conclusions

Le diagnostic de panniculite (ou hypodermite), souvent évoqué devant des plaques ou des
nodules profonds, plus ou moins inflammatoires, nécessite une biopsie profonde. Au sein des
panniculites, la forme €osinophilique est une entit¢ rare. Elle n’est probablement pas une
entité nosologiquement caractérisée, mais une image histopathologique correspondant a un
processus réactionnel observé au cours d’affections trés diverses comme des infections,
notamment parasitaires, des affections allergiques, hématologiques, néoplasiques, ainsi que
les vascularites a ANCA, les morphées profondes, la fasciite de Shulman et les cellulites

¢osinophiliques de Wells.

L’objectif de ce travail était de réaliser I’inventaire des signes et maladies associées aux
panniculites €osinophiliques ou riches en ¢osinophiles et de voir s’il existait un patron
suggestif d’une ou de plusieurs maladies causales. Enfin, nous souhaitions déterminer s’il
pouvait s’agir d’un tableau anatomoclinique définissable et reconnaissable, ou s’il s’agissait
en toute circonstance d’un simple « patron inflammatoire », épiphénomene d’une maladie

sous-jacente.

Nous avons réalisé une revue de la littérature dans la base de données MEDLINE via
PubMed a P’aide des mots clés «eosinophilic panniculitis » et « panniculitis AND
eosinophil® », ainsi qu’une étude rétrospective monocentrique des patients dont les biopsies
ont été soumises au laboratoire d’Histopathologie cutanée de la Clinique Dermatologique des
Hopitaux Universitaires de Strasbourg au cours des vingt derniéres années, aprés double

relecture.

Nous avons ensuite classé 1’ensemble des cas de la littérature et de 1’étude rétrospective
descriptive selon la prédominance lobulaire, septale ou mixte. Pour chaque pattern : nous

avons distingué trois groupes: panniculites nosologiquement caractérisées sur le plan



163

histopathologique, panniculites non-caractérisées sur le plan histopathologique, mais
survenant dans un contexte bien défini, et les panniculites éosinophiliques idiopathiques, dont
celles de contiguité avec une cellulite éosinophilique de Wells ou une fasciite de Shulman.
Nous avons ensuite comparé les caractéristiques cliniques et histopathologiques de ces trois

groupes.

Au total, nous avons inclus 205 cas de panniculites éosinophiliques dans 53 articles dans
notre revue et 15 cas dans notre étude rétrospective. Le ratio femmes/hommes était de 2 et
I’4ge moyen au moment du diagnostic était de 40 ans. Les 1ésions étaient dans la grande
majorité des cas des nodules profonds (70%) ou des plaques (21%), ou plus rarement des
papules. Les 1ésions étaient érythémateuses dans 74% des cas, multiples et bilatérales dans

80% des cas et touchant préférentiellement les membres (71%).

Les panniculites lobulaires étaient majoritaires (61%). Les 1ésions de panniculites
lobulaires histologiquement caractérisées (16%) pouvaient étre douloureuses, ulcérées ou
évoluer selon les teintes de la biligénie dans 30% des cas. Des Iésions de vascularites étaient
observées dans la moitié des cas, des thromboses vasculaires dans 35% des cas et des
granulomes dans 39% des cas. Les causes étaient 1’érytheme induré de Bazin (5%), la
panniculite lupique (3%), la granulomatose ¢€osinophilique avec polyangéite (GEPA) ou
d’autres vascularites immunologiques (3%) et des hémopathies malignes (2%). La principale
cause des panniculites lobulaires non-nosologiquement caractérisées survenant dans un
contexte bien défini (41%) était une gnathostomiase. Au cours des panniculites lobulaires
idiopathiques (4%), des poussées récidivantes et un facteur déclenchant étaient notés dans

50% des cas (infection ou un traumatisme).

Les panniculites septales représentaient 26% des cas. Celles histologiquement
caractérisées €taient le plus souvent des érythémes noueux (4%) et des morphées profondes

(3%). 1l y avait également des cas de xanthogranulome nécrobiotique, de thrombophlébite
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nodulaire, de périartérite noueuse cutanée et de GEPA. Une atteinte vasculaire était présente a
I’examen histopathologique dans 20% des cas. Dans les panniculites septales non-
histologiquement caractérisées mais ou le contexte permettait de faire le diagnostic, on
trouvait des granulomes dans 40% des cas. Les causes étaient iatrogeénes (4%), notamment
agents de comblement, apomorphine SC, héparine SC, infectieuses (3% : toxocarose, fasciite
borrélienne), ou inflammatoires comme [’angiocedéme non-épisodique avec ¢osinophilie
(4%), la maladie de Kimura ou un syndrome my¢éloprolifératif. Les panniculites septales
idiopathiques étaient liées a une fasciite a éosinophiles dans 2% des panniculites, que de

nombreux auteurs assimilent a une forme de morphée profonde.

Parmi les panniculites mixtes (14 %), certaines étaient histologiquement caractérisées
(2%: hypodermite scléreuse de stase), mais la grande majorité survenaient dans un contexte
iatrogeéne (8%), apres radiothérapie, apres injection d’exénatide SC ou d’apomorphine SC.
D’autres panniculites mixtes étaient de cause infectieuse (2%), au cours d’infection a VIH et

d’une distomatose hépatobiliaire.

Au cours de notre étude rétrospective, 3 cas étaient idiopathiques, et dans la revue de la

littérature, 10% des cas I’étaient. Cette différence n’était pas statistiquement significative.

Ainsi, une panniculite riche en éosinophiles peut étre rencontrée au cours d’entités
histologiquement caractérisées, comme les vascularites, 1’érythéme induré de Bazin, le lupus
érythémateux profond et les hémopathies en cas d’atteinte lobulaire, alors que la morphée
profonde, 1’érythéme noueux et parfois des vascularites étaient des causes fréquentes en cas
d’atteinte septale. Une richesse inhabituelle en polynucléaires €osinophiles ne doit alors pas
remettre en question le diagnostic. Quand aucun patron histologique caractéristique n’est mis
en évidence, une panniculite riche en éosinophiles doit faire évoquer en priorité une
gnathostomiase lorsqu’elle est lobulaire. La gnathostomiase, parasitose de 1’Asie du Sud-Est

et d’Amérique du Sud, est la cause de 40% des panniculites éosinophiliques de notre revue.
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Elle est favorisée par la consommation de poisson cru. La nature migratrice des lésions de

panniculite semble €tre une caractéristique quasi pathognomonique.

Lorsque la panniculite est septale ou mixte, les causes sont nombreuses, et notamment des
injections. Une cause infectieuse doit, comme au cours de toute panniculite, étre recherchée

(infection a VIH, toxocarose, babésiose ou une distomatose hépatobiliaire).

Au total, une panniculite riche en éosinophiles peut avoir de nombreuses causes. Avant de
la considérer comme idiopathique, il convient d’écarter les différentes causes possibles, en
premier lieu la gnathostomiase s’il s’agit d’une panniculite lobulaire. Dans cette étude, hormis
le caractere migrateur des lésions, aucun signe physique permettant de rattacher une

panniculite éosinophilique a une cause précise n’a pu étre mis en évidence.
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RESUME

Introduction. La panniculite éosinophilique est une entit¢ rare, dont seul I’examen
histopathologique permet de faire le diagnostic. Les objectifs de ce travail consistaient en une
revue des maladies associées aux panniculites riches en €éosinophiles d’une part, de voir s’il
existait un patron suggestif de maladies causales d’autre part, et enfin de déterminer s’il
pouvait s’agir d’un tableau anatomoclinique propre, ou s’il s’agissait d’un simple « patron
inflammatoire », épiphénomene d’une maladie sous-jacente.

Matériel et méthodes. Nous avons réalis¢ une revue de la littérature des panniculites
¢osinophiliques, ainsi qu’une étude rétrospective descriptive monocentrique des cas de
panniculite éosinophilique soumis au laboratoire d’Histopathologie cutanée de la Clinique
Dermatologique des Hopitaux Universitaires de Strasbourg au cours des vingt derniéres
années, apres double relecture microscopique. Nous avons ensuite classé 1’ensemble des cas
de la littérature et de 1’étude descriptive selon la prédominance lobulaire, septale ou mixte.
Pour chaque pattern, nous avons distingué trois groupes : les panniculites nosologiquement
caractérisées sur le plan histologique, les panniculites non-caractérisées mais survenant dans
un contexte bien défini et les panniculites idiopathiques.

Résultats. Nous avons inclus 205 cas de panniculites éosinophiliques dans notre revue et 15
cas dans notre ¢tude. Le ratio femmes/hommes était de 2 et ’dge moyen au moment du
diagnostic de 40 ans. Une panniculite lobulaire riche en éosinophiles était rencontrée au cours
d’entités histologiquement caractérisées, comme les vascularites, 1’érythéme induré de Bazin,
le lupus érythémateux profond et les hémopathies. En cas de panniculite septale, les
diagnostics de morphée profonde, d’érythéme noueux et des vascularites étaient assez
fréquents. Quand aucun patron histologique caractéristique n’était mis en évidence, les
panniculites riches en €éosinophiles étaient toutes causées par une gnathostomiase lorsqu’elles
¢taient lobulaires, avec des 1ésions migratrices. En cas d’atteinte septale ou mixte, elles étaient
d’origine iatrogéne (héparine, exénatide, agents de comblement, morphine, drogues), ou
infectieuse (VIH, toxocarose, fasciite borrélienne, babésiose, distomatose).

Discussion. Dans notre étude, 20% cas de panniculites étaient idiopathiques, alors que les
panniculites idiopathiques ne représentaient que 10% des cas de la revue de la littérature,
pouvant traduire un biais de publication. Aucun signe physique permettant de rattacher une
panniculite éosinophilique & une cause précise ou au contraire a sa nature idiopathique n’a pu
étre mis en évidence.

Conclusions. Au total, une panniculite riche en éosinophiles peut avoir de nombreuses causes.
La richesse inhabituelle en polynucléaires éosinophiles ne doit pas remettre en question le
diagnostic le diagnostic de panniculite caractérisées sur le plan histopathologique. En
I’absence de patron caractéristique et avant de considérer une forme comme idiopathique,
devant une panniculite lobulaire, il convient d’écarter une gnathostomiase, dont le caractere
migrateur des 1ésions semble quasi pathognomonique. En cas d’atteinte septale ou mixte, les
causes infectieuses et iatrogénes doivent étre envisagées.
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