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Glossaire des abréviations

3D : 3 Dimensions

ADN : Acide DésoxyriboNucléique

AGTA : AutoGreffe de Tissu Adipeux

CAL : Cell Assisted Lipotransfer

CTCAE : Common Terminology Criteria for Adverse Effects

DIEP : Deep Inferior Epigastric Perforator

EGFR : Epidermal Growth Factor Receptor

EPPER : Eosinophilic Polymorphic Pruritic Eruption associated with Radiotherapy
Gy : Gray

IRM : Imagerie par Résonnance Magnétique

LED : Diode ElectroLuminescente

ml : millilitre

mm : millimétre

PPLD : Préservation Partielle du Latissimus Dorsi

RTOG : Radiation Theray Oncology Group

EORTC : European Organization for Research and Treatment of Cancer
SPF : Sun Protection Factor

TDAP : Lambeau Perforant ThoracoDorsal

TGFB : Transforming Growth Factor Beta

TRAM : Transverse Rectus Abdominis Myocutaneous

UV : ultraviolet

UNSCEAR : United Nations Scientific Committee on the Effects of Atomic Radiation
VAC : Vacuum assisted closure

VIH : Virus de I'lmmunodéficience Humaine
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1. INTRODUCTION

1.1. Généralités

La radiothérapie est un traitement locorégional des cancers. Elle utilise des
rayonnements ionisants pour détruire les cellules tumorales, en préservant au
maximum les tissus normaux environnants. Elle est souvent externe, mais la source
peut étre interne dans la curiethérapie.

Plus de 50% des patients atteints de cancers sont traités par radiothérapie (1).
L’'UNSCEAR (the United Nations Scientific Committee on the Effects of Atomic
Radiation) estime le nombre de radiothérapies dans le monde entier a 5,1 millions par

an entre 1997 et 2007 (2).

Une radiothérapie est caractérisée par :

- la dose totale. Elle correspond a la quantité d’énergie absorbée par masse de matiere
(1 Gray (Gy) = 1 joule par kilogramme). La fréquence et I'intensité des effets (contréle
tumoral ou Iésions des tissus sains) augmentent avec la dose. Le radiothérapeute
adapte le type de rayonnements et la balistique afin de délivrer une dose élevée et
homogéne dans le volume cible tumoral et de réduire la dose dans les tissus sains et
le volume de tissu sain irradié.

- la dose par fraction ou par séance (fractionnement). Généralement, la dose délivrée
est de 2 Gy par séance, 5 jours sur 7, soit 10 Gy par semaine. La réduction de la dose
par séance diminue le risque de séquelles (réactions tardives), d’ou la nécessité d’un
nombre total de séances élevé.

- la durée totale du traitement (étalement). L’allongement du traitement protége les
tissus en prolifération, d’'ou une augmentation du risque de récidive tumorale et / ou

une diminution de l'intensité et de la fréquence des réactions précoces.
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La fluoroscopie est I'acquisition en temps réel d’images dynamiques par rayons X
associée a un intensificateur d'image reli€¢ a une caméra de télévision. C'est la
technique utilisée en radiologie interventionnelle, notamment lors des cathétérismes
cardiaques pour l'angiographie ou les traitements de foyers arythmogénes par
radiofréquence.

L’irradiation par radiothérapie ou fluoroscopie peut se compliquer de radiodermite
aigué ou chronique, qui peut s’ulcérer. La prise en charge de la radiodermite chronique
ulcérée est souvent lourde et invasive. Une alternative thérapeutique peut étre

I'autogreffe de tissu adipeux (AGTA).

1.2. Les effets secondaires de la radiothérapie
1.2.1. La radiodermite : généralités

La radiodermite est une altération cutanée secondaire a une exposition aux radiations
ionisantes. Les lésions cutanées peuvent étre précoces (en cours et pendant les
semaines suivant l'irradiation) ou tardives (plusieurs mois / années aprés lirradiation).
Les rayons X, découverts par le physicien allemand Wilhelm Conrad Réntgen en 1895,
sont une forme de rayonnement électromagnétique a haute fréquence composé de
photons de longueur d’'onde entre 10-'2 et 10-'®m. Les rayons gamma, découverts par
Paul Villard, sont une forme de rayonnement magnétique a haute fréquence dont les
photons ont une longueur d’onde inférieure a 10-'?m. Les rayonnements béta sont des
faisceaux d’électrons (ou positons) émis par des atomes radioactifs, les générateurs
de radiodiagnostic et les accélérateurs de particules utilisés en radiothérapie. D’autres
rayonnements ionisants existent (protons, ions).

La radiothérapie externe classique utilise des faisceaux de photons X de haute énergie

ou d’électrons, tandis que I'imagerie utilise des faisceaux de rayons X de basse
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énergie.

L’exposition des tissus vivants aux rayonnements ionisants entraine des excitations et
des ionisations des atomes, en interagissant avec leurs couches électroniques (3).
L’ADN est la cible moléculaire principale des rayonnements ionisants (3). Les Iésions
non réparées de ’ADN sont responsables d’'un arrét de la prolifération puis de la mort
cellulaire (4).

Les effets cliniques aigus sont essentiellement consécutifs a I'inflammation des tissus
irradiés et a la mort cellulaire (qui permet de contréler les tumeurs cancéreuses) (4).
Les tissus sains proliférant de fagon intense et rapide (intestin, peau et moélle
hématopoiétique notamment) sont particulierement sensibles aux réactions précoces,
sauf a allonger la durée du traitement (étalement).

Les effets cliniques tardifs sont le résultat d’'une déplétion cellulaire, de la destruction
des vaisseaux, d’'une fibrose inflammatoire auto-entretenue puis d’'une sclérose
« froide ». lls sont liés a la dose totale, la dose par séance et au volume irradié.

Les autres facteurs de risque de radiodermite sont le tabagisme actif, I'obésité, la
dénutrition, le diabéte, les phototypes clairs (I et Il), les maladies auto immunes,
I'hyperthyroidie, certains traitements radio-sensibilisants (médicaments anti-EGFR),
les maladies ou traitements entrainant une altération de la réparation de 'ADN (ataxia
telangiectasia, xeroderma pigmentosum, chimiothérapies) et l'infection par le VIH
(5,6). Le risque dépend également du site tumoral, en effet, la peau fait partie du

volume cible des tumeurs cutanées et des cancers du sein notamment.

Il existe deux autres réactions apparentées aux radiodermites :
- la radiodermite de rappel : il s’agit d’'une réactivation de la radiodermite aigué a

distance de lirradiation lors de I'administration d’'un traitement favorisant, souvent
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cytotoxique (chimiothérapie, notamment les agents alkylants) ou photo-sensibilisant
(7).

- Le syndrome EPPER (eosinophilic polymorphic pruritic eruption associated with
radiotherapy) : il s’agit d’'une éruption papuleuse prurigineuse dépassant la zone

irradiée, qui survient pendant ou peu aprés l'irradiation (8).

Les cancers radio-induits sont une autre conséquence tardive de la radiothérapie. Leur
risque est plus élevé chez l'enfant et dans certains organes (thyroide, glande
mammaire). lls sont rares et leur risque est limité par des mesures préventives qui
consistent a réduire I'’étendue de l'irradiation dans la mesure du possible, réduire la
dose intégrale, adapter la technique d’irradiation, s’adapter a '’dge du patient et utiliser

de maniére raisonnée I'imagerie de controle (9).

Le tableau | répertorie les effets secondaires cutanés de la radiothérapie en fonction

des doses (Gy), leur délai de latence et le pic des symptomes par rapport a l'irradiation

(10).
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Tableau | : Effets secondaires cutanés apres une irradiation unique.

Effet Seuil en cas de Début des Pic des
dose unique (Gy) symptémes symptémes

Epilation 3 3 semaines

temporaire

Epilation définitive 7 3 semaines

Erythéme précoce 2 Heures 24 heures

transitoire

Erythéme principal 6 10 jours 2 semaines

Desquamation 10 4 semaines 5 semaines

seche

Desquamation 15 4 semaines 5 semaines

suintante

Erythéme tardif 15 6-10 semaines

Ulcération 20 >6 semaines

Nécrose dermique 18 >10 semaines

Atrophie dermique 11 >14 semaines

Télangiectasies 12 >52 semaines

On distingue les effets biologiques déterministes et stochastiques secondaires aux
radiations ionisantes (10). Les effets déterministes sont observés a partir d’un certain
seuil d’irradiation et de maniére certaine a partir d’'une certaine dose, par exemple
I'érythéme ou la cataracte, la gravité de ces effets augmente avec la dose regue. lIs

sont principalement liés a la mort cellulaire.
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Les effets stochastiques sont associés a un risque aléatoire, dont la probabilité
augmente tout de méme avec la dose, mais la gravité est indépendante de la dose, ils
correspondent au risque de cancer principalement.

Les causes des accidents de surexposition aux radiations ionisantes sont en premier
industrielles (27%) et médicales (radiothérapie (32%) et fluoroscopie (31%)) (2). Ces
accidents sont en diminution, sauf ceux liés a la radiothérapie, ce qui témoigne d’une
meilleure prévention des risques en général, mais de 'augmentation de I'utilisation de

la radiothérapie ainsi que d’'une déclaration des effets indésirables plus systématique

(2).

1.2.2. La radiodermite aigué
La radiodermite aigué correspond aux conséquences précoces de l'irradiation (moins
de 3 mois (4,5)). La radiodermite aigué de grade 1 atteint environ 90% des patients et
de grade 2 environ 30%, ce qui reste trés fréquent, sans gravité, mais altére la qualité
de vie des patients et engendre des difficultés a compléter le traitement (1). Elle se
traduit par un prurit, une sécheresse cutanée, un érythéme et éventuellement une
exsudation transitoire. Une ulcération ne survient qu'a des doses tres élevées

(plusieurs dizaines de Gy en dose unique).
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Elle est séparée en 5 grades selon la classification Common Terminology Criteria for

Adverse Effects (CTCAE) (11) :

- Grade 1: érythéme survenant de quelques jours jusqu’a 3 semaines aprés
lirradiation, dés 5 a 10 Gy (3).

- Grade 2 : érythéme associé a un cedéme modére et des plaques exsudatives limitées
au site d’irradiation.

- Grade 3 : radiodermite exsudative qui apparait plusieurs semaines apres l'irradiation
lorsque la dose est supérieure a 40 Gy.

- Grade 4 : radionécrose aigué qui apparait en quelques jours en cas de surdosage.

- Grade 5 : déceés.

Une dépilation ou une alopécie peuvent étre observées environ 3 semaines apres
lirradiation, transitoires en cas de doses modérées et définitives en cas de fortes
doses (10).

Les facteurs influengant la radiodermite aigué sont la durée du traitement (étalement),
le type et la qualité du faisceau, la surface et le volume de tissu irradié, la localisation
lorsque la cible est proche de la peau (notamment le sein), ainsi que le phototype clair,
les traitements photo-sensibilisants, le tabac (1,11). La radiodermite aigué dure

généralement 2 a 3 semaines.

1.2.3. La radiodermite chronique

1.2.3.1. Définition et généralités
Lorsqu’elle est chronique, la radiodermite survient plusieurs mois (plus de 6 mois (1))

ou années apres une irradiation, parfois aprés plusieurs dizaines d’années. Environ
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un tiers des patients irradiés auront une radiodermite chronique, principalement dans
des formes peu séveres (1). Elle peut survenir aprés une irradiation tres faible (3 Gy),
mais elle survient classiquement apres des doses supérieures a 50 Gy dans la peau
(6). Elle ne suit pas toujours une réaction aigué mais pour certaines atteintes, il existe
tout de méme une corrélation entre radiodermite aigué et chronique. C’est le cas pour
les télangiectasies, qui surviennent souvent aprés une radiodermite aigué de grade 3
(6).

Les mécanismes physiopathologiques de la radiodermite chronique comprennent la
déplétion cellulaire, la destruction des vaisseaux capillaires cutanés, une fibrose
inflammatoire auto-entretenue puis une sclérose non inflammatoire (4). L’atteinte des
cellules endothéliales a pour conséquences une activation de la coagulation et une
majoration de I'inflammation. L’altération des fibroblastes entraine I'atrophie cutanée
et la fibrose. Le TGF-B est augmenté dans les tissus fibrosés irradiés. Il joue un role
fondamental dans le contrGle de la prolifération cellulaire et est impliqué dans la
survenue de la radionécrose, en favorisant la fibrose (4).

Cliniquement, la radiodermite chronique peut associer une atrophie, des
télangiectasies, des calcifications, des rétractions, des troubles pigmentaires, une
xérose cutanée, une sclérose sous cutanée. Elle survient préférentiellement en regard
des plans osseux ou cartilagineux (face, oreilles, scalp, paroi thoracique) (4). Elle
s’aggrave avec le temps et peut se compliquer d'ulcérations chroniques ou
radionécrose chronique, voire de transformation maligne en carcinome épidermoide.
Elle est source de préjudice esthétique et fonctionnel. Elle peut étre associée a des
Iésions des tissus et organes sous-jacents ou a une rechute tumorale. La gravité des
effets tardifs sur les tissus sains est liée a I'absence de cicatrisation spontanée et au

risque d’aggravation spontanée ou aprés un traumatisme (choc, biopsie, infection...).
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Elle constitue une préoccupation majeure du radiothérapeute. Les séquelles tardives
de la radiothérapie augmentent en fréquence et en gravité avec la dose totale, la dose
par séance et le volume irradié (1,6). Les autres facteurs favorisants sont les
traumatismes répétés, une exposition aux rayons UV (ultraviolets) ou une nouvelle
irradiation (1,6). Certaines pathologies génétiques avec altération de la réparation de
I’ADN favorisent les radiodermites, telles que le syndrome de Gorlin, le syndrome de
Gardner ou le xeroderma pigmentosum (4). Mais il existe une grande variabilité inter
individuelle.

Les réactions cutanées tardives sont également classées en 5 grades (atteinte
cutanée / sous cutanée) selon I'échelle du Radiation Therapy Oncology Group-

European Organization for Research and Treatment of Cancer (RTOG-EORTC) (6) :

Grade 1 : atrophie cutanée légére, modification de la pigmentation et perte de
cheveux modérée / induration sous cutanée légere (fibrose), diminution de la
graisse sous cutanée.

- Grade 2: atrophie cutanée en patch, télangiectasies modérées et perte
compléte des cheveux / fibrose sous cutanée modérée asymptomatique et
rétraction tissulaire légére.

- Grade 3: atrophie cutanée marquée avec nombreuses télangiectasies /
induration sévére et perte du tissu sous-cutané, rétraction tissulaire supérieure
a10 %.

- Grade 4 : ulcération cutanée / nécrose sous cutanée.

- Grade 5 : décés.
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1.2.3.2. Les causes de radiodermite chronique
Les causes de radiodermite chronique et de radionécrose sont classiquement la
radiothérapie, mais la fluoroscopie est également une cause fréquente.
Aprés cathétérisme cardiaque, coronaroplastie, angiographie ou ablation de foyers
arythmogénes par radiofréquence, des radiodermites de la région scapulaire, sous
scapulaire ou axillaire ont été observées, notamment en cas de geste prolongé ou
répété (5,12-18). Les lésions apparaissent aprés un délai de 3 a 30 mois apres
l'irradiation par fluoroscopie mais la radiodermite aigué reste rare (19,20).
En radiologie interventionnelle par la fluoroscopie, ainsi qu’avec la tomodensitométrie
multi-barrettes, il peut également y avoir des complications a type de radiodermite
chronique, en cas d’examens ou interventions répétés.

Les autres causes, exceptionnelles, sont les accidents industriels.

1.2.4. La prévention des radiodermites
1.2.4.1. La prévention générale

La prévention commence par la diminution des expositions aux radiations ionisantes
pour les patients mais aussi pour les professions exposées avec : la protection des
professions exposées (radiologie et radiothérapie), [l'utilisation de dosimeétres,
'amélioration des techniques et du matériel de radiothérapie et fluoroscopie,
I'utilisation de la plus petite dose efficace, I'arrét de I'utilisation de la radiothérapie dans
des pathologies bénignes.

La prévention des séquelles tardives cutanées de la radiothérapie est une
préoccupation majeure des radiothérapeutes. Ces dernieres années, les nouveaux

équipements ont permis de diminuer la sévérité des radiodermites (1). L'utilisation de
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la radiothérapie conformationnelle 3D, notamment par modulation d’intensité, permet
de cibler la tumeur en minimisant I'exposition des tissus sains avoisinants. La
protonthérapie permet également de diminuer les effets secondaires, grace a des
faisceaux de protons trés précis, elle est particuliérement utilisée en pédiatrie et sur
les organes a risque (ceil, cerveau) (4). Le radiothérapeute adapte le programme de
radiothérapie en fonction de la tumeur a traiter et des risques engendrés : choix du
rayonnement, balistique, positionnement, dose totale et par séance, radiothérapie
externe ou curiethérapie. Son objectif est d’obtenir le meilleur contrdle carcinologique,
tout en limitant la radiotoxicité.

La radiologie interventionnelle, utilisant la fluoroscopie, a été compliquée de
radiodermites notamment du fait de I'absence de surveillance et de dosimétrie dans
les débuts de I'utilisation de cette technique. Afin de diminuer trés fortement ce risque,
certaines mesures sont devenues obligatoires : I'enregistrement de chaque procédure
de cathétérisme (débits de dose, temps d’exposition et emplacement du tube),
l'utilisation d’'une fenétre d’imagerie la plus petite possible, la diminution des temps de
fluoroscopie, la réduction du niveau du tube de courant tout en maintenant une qualité

d’'image acceptable, ainsi que I'’étalonnage de I'équipement régulier (20,21).

1.2.4.2. Les mesures de prévention des radiodermites aigués
La prévention des radiodermites aigués repose sur (10):
- Des mesures a préconiser aux patients : sevrage tabagique, arrét des traitements
photo-sensibilisants, photoprotection stricte, éviction des traumatismes.
- Des soins d’hygiéne : toilette a I'eau et savon neutre, bannir le rasage et les
applications de parfums, appliquer des émollients aprés chaque séance et

quotidiennement sur la zone irradiée des le début. Le port de vétements en coton et
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amples est recommandé.

- L’adaptation du programme de radiothérapie : I'étalement permet la régénération des
tissus a renouvellement rapide comme la peau, [lutilisation de techniques
multifaisceaux diminue lirradiation des tissus sains et la délivrance de la dose

minimale efficace diminue les complications a court et long terme.

1.2.4.3. Les mesures de prévention des radiodermites
chroniques
Afin de limiter les risques de radiodermite chronique ou, lorsqu’elle est présente, d’en
limiter 'aggravation et le risque de transformation carcinomateuse radio induite, des
mesures préventives sont indispensables.
La photoprotection (vestimentaire et écran total) est primordiale, notamment pour
réduire le risque de carcinome radio induit (22).
La limitation des facteurs aggravants est indispensable également, en évitant les
traumatismes, la macération, les infections, les topiques irritants. L’hygiéne
quotidienne a I'eau et au savon neutre doit étre associée a ces mesures.
Le fractionnement (limitation de la dose par séance) et l'utilisation de la dose totale
minimale efficace permettent de limiter la radiodermite chronique (21).
Aucun traitement topique ou systémique ne permet de diminuer significativement le

risque de radiodermite chronique (21).
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1.2.5. La prise en charge des radiodermites et des radionécroses
La prise en charge des radiodermites est multidisciplinaire selon le stade et la

séverité des Iésions : radiothérapeutes, dermatologues, chirurgiens plasticiens...

1.2.5.1. La prise en charge de la radiodermite aigué
Il n’existe pas de consensus sur la prévention et le traitement de la radiodermite aigué,
mais des guidelines ont été établies (1) :

- Hygiéne : toilette a I'eau et au savon doux, sans parfum et séchage doux et
méticuleux.

- Hydratation cutanée : application d’émollients non comédogénes ou de
sulfadiazine argentique (23), sans parfum, 1 a 2 fois par jour, aprés la séance
de radiothérapie. L’acide hyaluronique topique peut également étre utilisé (24).

- Photoprotection : de la peau irradiée, utilisation d’'un écran total (SPF 50+
UVA/UVB).

- Vétements : port de vétements amples et en coton, éviter les vétements
synthétiques.

- Autres : si le rasage est indispensable, utiliser un rasoir électrique, ne pas raser
trop ras, éviter d’appliquer des produits contenant de I’alcool (parfum, eau de
toilette), éviter les adhésifs, éviter de frotter ou gratter.

Les dermocorticoides peuvent diminuer les démangeaisons et la géne liée aux lésions.
La photobiomodulation par LED, une technique de Iuminothérapie, permettrait
également de stimuler la régénération tissulaire (1).

Une surveillance prolongée est nécessaire.
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1.2.5.2. La prise en charge de la radiodermite chronique
La prise en charge des radiodermites chroniques est difficile.
Des examens complémentaires tels que [l'angioscanner thoracique ou [I'IRM
permettent de faire le bilan d’extension des lésions afin d’optimiser leur prise en charge
(25).
Lors des poussées inflammatoires, les dermocorticoides permettent de soulager le
patient (21). Le laser vasculaire (laser a colorant pulsé) peut étre utilisé pour traiter les
télangiectasies (4). La pentoxyfilline et/ou la vitamine E peuvent améliorer la fibrose
(4,23). Les autres traitements sont anecdotiques (interféron gamma, oxygénothérapie
hyperbare) (4).
En cas de géne, le traitement peut étre chirurgical avec excision large de la zone de
radiodystrophie et soit une fermeture directe, rarement possible, soit une

reconstruction par lambeau.

1.2.5.3. La prise en charge au stade de radionécrose

La prise en charge des ulcérations chroniques post radiques ou radionécroses est tres
difficile. La peau |ésée est peu souple, peu vascularisée et peut étre le siege de
calcifications qui peuvent se fistuliser a la peau. Les soins locaux ne permettent pas,
en pratique, d’'obtenir une cicatrisation compléte.

La technique de référence est la chirurgie. Elle consiste en une excision large des
tissus irradiés passant en zone saine (les vaisseaux doivent étre sains), un lavage
chirurgical soigneux et une reconstruction a I'aide de tissus bien vascularisés (25). Des
lambeaux musculo-cutanés sont généralement utilisés pour la couverture de la perte
de substance ainsi obtenue. Il en existe plusieurs dont le lambeau de grand dorsal

pédiculé ou latissimus dorsi, le lambeau épiploique, le lambeau avec Préservation
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Partielle du Latissimus Dorsi (PPLD) qui sont utilisés dans la prise en charge des
radionécroses thoraciques séveres secondaires a la radiothérapie en traitement
adjuvant aprés mastectomie pour cancer du sein (25). Un transfert graisseux y est
souvent associé. Il s’agit d’'une chirurgie lourde mais efficace. Les complications
possibles sont la formation d’'un sérome, la nécrose du lambeau, les infections, le
lymphcedeme et les complications intra abdominales pour le lambeau du grand
épiploon (brides, occlusions...) (25,26).

Des lambeaux perforants cutanés peuvent également étre réalisés, tels que le
lambeau perforateur de I'artére épigastrique inférieure profonde (DIEP : Deep inferior
epigastric perforator) ou le lambeau perforant thoraco-dorsal (TDAP). lIs entrainent
moins de complications du fait de leur caractére plus superficiel (27).

Dans le cadre des radionécroses post fluoroscopie (cathétérisme cardiaque), I'excision
large de tous les tissus irradiés associée a une reconstruction immédiate est aussi la

référence (28).
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1.3. Le tissu adipeux et 'autogreffe de tissu adipeux

1.3.1. Le tissu adipeux et les cellules souches
Deux types de tissus adipeux existent, le blanc et le brun. C’est le blanc qui est
abondant a 'dge adulte et dont nous parlerons dans ce travail. Le tissu adipeux est
connu pour étre riche en cellules souches mésenchymateuses multipotentes (29).
Coleman a étudié et décrit le tissu adipeux comme un trés bon produit de remplissage,
lié a son caractere autologue, biocompatible, abondant, accessible et a priori
permanent, mais pas seulement (30). En effet, on peut observer une amélioration de
la qualité des tissus en périphérie de la zone greffée (souplesse, élasticité, pilosité). |l
s’agit d’un tissu trés riche en cellules souches et en pré adipocytes, qui sont moins
fragiles que les adipocytes matures et permettent une meilleure survie lors de la greffe.
Les cellules souches dérivées du tissu adipeux, dont la culture est simple, présentent
de nombreux intéréts, notamment leur caractére multipotent avec une capacité de
multiplication et de différentiation en plusieurs lignées, ce qui les rend utiles en
chirurgie reconstructrice (31,32). Elles ont en effet la capacité de se différencier en
cellules de la lignée mésodermique, tels que les adipocytes, ainsi que les
chondrocytes, ostéocytes ou myocytes (33). Elles peuvent également se différencier
en cellules issues des lignées ecto- et endodermiques, permettant ainsi une néo
vascularisation (33,34). Or, la peau est composée de I'épiderme, issue de I'ectoderme,
ainsi que du derme et de I'hypoderme, issus du mésoderme sur le plan embryologique.
Les cellules souches peuvent étre greffées aprés leur culture afin d’augmenter leur
concentration au sein du tissu adipeux ou non, c’est-a-dire sans modification de leur

concentration du fait de leur présence naturelle dans le tissu adipeux (33).
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1.3.2. L’autogreffe de tissu adipeux

1.3.2.1 Généralités et technique de Coleman
La premiére transplantation de tissu adipeux remonte a 1893 par Neuber.
Les greffes de tissu adipeux ont une efficacité variable, notamment sur le long terme,
selon la technique utilisée. La limite principale est |la résorption du tissu adipeux greffé
avec le temps. Au début des années 1980, la liposuccion permet d’obtenir de la graisse
semi-liquide et facilement manipulable a l'aiguille ou a la canule. Mais beaucoup
d’échecs ont été rapportés avec les techniques initiales (35-37). Puis dans les années
1990, plusieurs études ont rapporté I'efficacité des greffes de graisse (38—42).
Finalement la technique de Coleman (30), également expérimentée et approuveée par
d’autres chirurgiens (43,44), reste une technique de référence et est efficace au long
cours. Ses différentes étapes sont (30) :
1. La phase de prélévement : elle débute par le choix du site donneur, a la fois par son
accessibilité et le résultat esthétique. Puis, a travers une incision de 3 mm, une canule
de Coleman a 2 orifices reliée a une seringue de Luer-Lock de 10 ml est introduite
(Figure 1). Des mouvements de curetage, tout en exergant manuellement une pression
négative dans la seringue, permettent de recueillir du tissu adipeux. Lorsque la

seringue est remplie, elle est placée dans une centrifugeuse.

Figure 1. Prélévement du tissu par une canule de Coleman
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2. La phase de centrifugation, a 3000 tours par minute pendant 3 minutes, permet de
séparer en plusieurs couches les différents composants de densités différentes (Figure
2). La couche supérieure est I'huile, la couche moyenne le tissu adipeux et la couche
inférieure I'eau, le sang et I'anesthésique local. La couche d’huile est ensuite retirée
aprés décantation et la graisse raffinée (couche du milieu) est transférée dans une

seringue de Luer-Lock de 1 ou 3 ml.

Figure 2. Centrifugation du « lipoaspirat »

3. La derniére phase, I'injection, est faite a I'aide d’'une canule de plus petit diamétre
(calibre 17 gauges généralement), a un seul orifice, souvent a bout émoussé. La
canule est introduite par une incision de 2 mm et placée dans le tissu receveur.
L’injection de tissu adipeux est rétro-tragcante, répartissant de trés petites quantités de
graisse dans I'ensemble du site a traiter. Ainsi chaque portion de tissu adipeux est

entourée de tissu vivant et est intégrée facilement dans le tissu receveur.
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Figure 3. Injection rétro tracante a la canule

Surlemont, Y. (2013) Autologous fat grafts for lips. In: Azib, N. et al. (2013) Anatomy and lip enhancement.
E2emedical publishing. Ch10

Figure 4. Greffes de tissu adipocytaire : répartition en millefeuille

Surlemont, Y. (2013) Autologous fat grafts for lips. In: Azib, N. et al. (2013) Anatomy and lip enhancement.
E2emedical publishing. Ch10



Aprés le geste, afin d’éviter le déplacement de la graisse injectée, il est recommandé
d’éviter la pression sur la zone greffée pendant 7 a 10 jours (30).

Une grande partie du tissu greffé (25 a 80 %) meurt dans les mois suivant la greffe,
probablement par ischémie et hypoxie (45). Mais ce tissu est remplacé par de
nouveaux tissus, adipeux ou non (fibreux notamment) (46). On peut suspecter dans
cette évolution le réle des cellules souches présentes dans le tissu adipeux greffé se
différenciant dans le site receveur et des cellules adipeuses immatures (pré
adipocytes) plus résistantes aux manipulations que les adipocytes matures. Ce sont
probablement les cellules souches dérivées du tissu adipeux qui survivent dans le tissu
receveur, se différencient et expliquent l'efficacité de la greffe et sa rémanence
(30,47,48).

Les facteurs associés a une moins bonne survie et viabilité des adipocytes et des
cellules souches de tissu adipeux seraient I'age élevé, I'indice de masse corporelle

élevé, le diabete, I'exposition a la radiothérapie ou au tamoxiféne (49,50).

1.3.2.2. Autres techniques de prélévement
Lors de la phase de préléevement, plusieurs techniques peuvent étre utilisées.
Le tissu adipeux peut étre préleveé par excision chirurgicale ou par liposuccion.
La lipoaspiration assistée par succion ou liposuccion peut étre soit manuelle avec
application d’une pression négative sur une seringue (technique de Coleman), soit
assistée par hydropression, la « power-assisted liposuction » (aspiration assistée par

un appareil électrique avec une sonde rigide) (Figure 5).
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Figure 5. Prélevement assisté par hydrodissection

La lipoaspiration peut également étre assistée par ultrason. Ces 3 techniques
semblent donner un tissu de qualité semblable (51-54).

Le diametre de la canule influe sur la survie cellulaire, les plus grands diamétres
entraineraient moins de dommages cellulaires (55). Les nanogreffes, prélevées a
I'aide d’'une canule de moins d’1 mm de diamétre (0,7 mm), ne contiennent ainsi pas
d’adipocytes viables, mais des cellules souches (55,56). Le prélévement a haute
pression, I'exposition a la lidocaine concentrée, a 'air et le transfert d’'une seringue a
I'air altérent la viabilité des cellules (50). Une anesthésie locale peut tout de méme étre
réalisée. En effet, le tissu adipeux est souvent prélevé aprés injection de sérum
physiologique mélangé a un anesthésique local (« wet method »), permettant de
diminuer la concentration en lidocaine et garantissant une bonne viabilité des cellules.
Une technique « seche » peut aussi étre utilisée (« dry method ») auquel cas une

analgésie est nécessaire. (57)
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1.3.2.3. Autres techniques de séparation du tissu adipeux
prélevé
L’enjeu est d’obtenir la meilleure survie cellulaire (adipocytes, pré adipocytes et
cellules souches adipocytaires) et d’épurer le « lipoaspirat » avant la greffe, afin de
favoriser la prise de greffe et de diminuer les complications locales. La décantation ou
sédimentation, le lavage, la filtration, le fait de rouler dans une compresse (« cotton
gauze rolling ») et la centrifugation sont les différentes options qui ont été proposées
(57).
Une filtration peut étre faite, avec différents calibres. Elle peut se compliquer de
nodules au site receveur (57).
La centrifugation n’est pas toujours réalisée. Il semblerait qu’elle altére les adipocytes
lorsqu’elle est faite a grande vitesse (51). Lorsque le tissu adipeux est prélevé par
lipoaspiration assistée par hydropression, la viabilité du tissu serait la méme qu’il y ait
eu centrifugation (1200 g pendant 3 minutes) ou non. Cependant, la concentration en
cellules souches adipocytaires et en cellules de la fraction stromale vasculaire serait
supérieure en cas de centrifugation (58).
La sédimentation ou décantation est une technique douce et n’altérerait pas les
adipocytes (50) (Figure 6).

Figure 6. Décantation — Filtration
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Le fait de rouler le tissu prélevé dans une compresse (roll) est une technique
également efficace et peu traumatique (59).

Il semble préférable de réaliser la greffe le plus rapidement possible (moins de 4
heures a température ambiante (60)) apres le prélevement du tissu adipeux afin
d’éviter les modifications des propriétés du tissu prélevé (60,61).

Aucune technique ne semble se démarquer significativement des autres, elles sont
opérateur et expérience dépendants (57). Plusieurs méta-analyses ont tenté de faire
le point :

- La méta-analyse de Gupta et al suggére qu’une technique associant lavage et
centrifugation doux respecte au mieux I'équilibre entre survie cellulaire et pureté du
tissu (62).

- Condé-Green et al comparent 3 techniques et concluent que le lavage assurerait une
meilleure viabilité et la centrifugation a haute vitesse une moins bonne viabilité mais
une rétention semblable dans le tissu receveur. La décantation serait associée a une
moins bonne rétention (63).

- Dans la revue de la littérature de Strong et al (64), ceux-ci concluent qu’il n'y a pas
de différence significative entre les différents sites donneurs et leur préparation, les
techniques de prélevement, quelle que soit la taille de la canule de prélévement ou la
vitesse de centrifugation. Chez I'homme, mais pas dans les expérimentations
animales, la centrifugation semblerait supérieure a la sédimentation. Une réinjection
lente et dans une zone peu mobile permettrait une meilleure rétention (64).

- Cucchiani et Corrales (50) en 2016 ont comparé les différentes techniques de
séparation du tissu adipeux : la viabilité cellulaire serait meilleure avec la décantation
puis la concentration/rolling sur compresse puis la centrifugation. A noter que

I'enrichissement en cellules souches améliorerait significativement la viabilité (50).
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- Herold et al (65) comparent la technique de Coleman a la technique de Shippert
(liposuccion automatique avec pression négative réduite, sans centrifugation). La
technique de Coleman permettrait une meilleure viabilité de la graisse prélevée, mais
la technique de Shippert semble deux fois plus rapide et plus simple et permet tout de
méme une bonne viabilité (65).

Les conclusions sont divergentes et ne permettent pas de retenir une seule méthode

de séparation du « lipoaspirat ».

1.3.2.4. Cellules souches dérivées du tissu adipeux
Les cellules souches dérivées du tissu adipeux peuvent étre utilisées directement lors
du « cell-assisted lipotransfer » (CAL) depuis 2006 (63). Elles sont généralement
prélevées par liposuccion puis une dissociation mécanique ou enzymatique permet
d’isoler la fraction stroma-vasculaire, qui contient un ensemble hétérogéne de cellules
(cellules souches adipocytaires, cellules endothéliales, fibroblastes...). Les cellules
souches sont ensuite isolées par adhésion sur plastique (plastic adherence), puis
mises en culture in vitro, sans qu’il n'existe de méthode standardisée. Le « cell-
assisted lipotransfer » consiste a ajouter au « lipoaspirat » soit des cellules souches
obtenues par culture ex-vivo (génie tissulaire), soit directement la fraction stroma-
vasculaire, avant de le greffer. La concentration en cellules souches ajoutées au tissu
adipeux prélevé joue un rbéle important dans l'efficacité de la technique. Ainsi, il a été
montré que 10 000 cellules souches par 200 uL de graisse permettraient d’améliorer
la prise de greffe, mais qu’au-dela il y aurait au contraire une dégénérescence du tissu
(66). Les études réalisées sur le CAL montrent une meilleure survie et une diminution
de la résorption de tissu adipeux chez I’'animal et des résultats variables chez ’homme

(33,34,45,63,66—68). Cependant, des études récentes de qualité et méta-analyses
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plaident en faveur de techniques utilisant les cellules souches (69-72).
Cette technique permettrait également de diminuer les effets secondaires (formation

de pseudo kystes, fibrose ou calcifications) (73).

1.3.3. Les indications des greffes de tissu adipeux

Les greffes de tissu adipeux ont d’abord été utilisées en chirurgie reconstructrice,
cosmétique et esthétique, pour la réjuvénation ou le remodelage du visage, la
réjuvénation des mains, la reconstruction mammaire, la réparation de déficits
tissulaires, les corrections des déformations post-chirurgicales puis dans plusieurs
pathologies dermatologiques (39,57,74). Dans I'angiodermite nécrosante, des micro
injections aprés centrifugation de graisse autologue sous anesthésie générale
permettraient une cicatrisation partielle ou compléte des ulcérations (75). Une autre
indication est 'hémiatrophie faciale (syndrome de Parry-Romberg) en remplacement
ou en association a la chirurgie (76,77). Dans la sclérodermie en coup de sabre, les
injections de graisse ont été utilisées a plusieurs reprises dans la prise en charge
thérapeutique (78-80). Leur intérét a également été démontré dans les cicatrices
(81,82), notamment les cicatrices de brilures (57), les cicatrices atrophiques ou
adhérentes (57,83), les cicatrices hypertrophiques et chéloides (84). Elles permettent
d’obtenir des cicatrices moins sensibles, plus souples et élastiques, d’améliorer la
mobilité et la couleur rendue plus homogéne avec la peau environnante de maniére
précoce et prolongée (57,81-85).

Sur tissus irradiés, des cas de rétinoblastomes traités par énucléation et irradiation ont
bénéficié d’autogreffes de tissu adipeux avec de bons résultats esthétiques et
fonctionnels et la possibilité de poser une prothése oculaire (86,87).

Une autre indication est la reconstruction mammaire aprés chirurgie et radiothérapie
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pour le cancer du sein. L’autogreffe de tissu adipeux peut étre réalisée avant la pose

d’'implants mammaires (88,89).

1.3.4. Les complications des greffes de tissu adipeux

Lors du prélevement du tissu adipeux, les complications possibles sont des
ecchymoses, des hématomes ou saignements, des douleurs ou paresthésies, des
déformations liées a la liposuccion, de rarissimes infections et des lésions des
structures nobles (vaisseaux, nerfs, muscles) trés rares avec une canule a bout
émousseé (30,57).

Sur le site receveur, l'autogreffe peut se compliquer d’infection ou de Iésion de
structures nobles (57). Lorsque le tissu est injecté en grande quantité, dans la
reconstruction mammaire notamment, on peut observer une nécrose du tissu adipeux,
la formation de kystes huileux et des calcifications (57). Un résultat esthétique non
satisfaisant est possible (quantité, irrégularité) (30). Parfois, lors d’'une prise de poids
ou sans contexte particulier, le volume de tissu adipeux peut augmenter au niveau du
site greffé entrainant un préjudice esthétique (90,91). Selon la localisation de la greffe,
le taux de complications varie : le CAL au niveau mammaire serait plus risqué que sur

la face (71).
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1.4. Radiodermite chronique, radionécrose et autogreffe de tissu adipeux

Peu de cas de greffe de tissu adipeux dans les radiodermites chroniques, notamment

ulcérées, ont été publiés dans la littérature.

La plus grande série est celle de Rigotti et al. (92) qui ont rapporté I'efficacité de la

transplantation de tissu adipeux aprés lipoaspiration dans 20 cas de radiodermites

chroniques, dont 10 avec ulcération. lls ont objectivé une réduction de la

vascularisation dans la peau |ésée apres lirradiation. L'efficacité était corrélée au

nombre de séances de greffes de tissu adipeux, avec une amélioration aprés chaque

séance (92).

Le reste de la littérature ne concerne que quelques cas isolés :

49

Une patiente ayant été traitée par radiothérapie pour un neurofibrosarcome de
la cuisse dans lI'enfance présentait une radiodermite chronique avec des
séquelles esthétiques a type de peau fine et tissu sous cutané atrophique.
Quatre séances d’autogreffe de tissu adipeux, prélevé par une méthode douce,
ont permis d’améliorer partiellement le volume et la trophicité cutanée de
maniére durable (93).

Dans un cas de radiodermite chronique non ulcérée associée a un ectropion
aprés irradiation pour un hémangiome caverneux de la face dans I'enfance,
l'association de chirurgie et lipofilling a permis la correction de [I'atteinte
palpébrale et de I'aspect cutané de radiodermite (94).

Quatre patients ayant été irradiés dans I'enfance pour des tumeurs malignes
faciales ont bénéficié de 1 a 3 séances de transfert graisseux pour le traitement
des séquelles post radiques (radiodermite, asymétrie faciale, sans ulcération),
avec une efficacité sur I'esthétique et la trophicité cutanée (95).

Une patiente présentant un ulcére chronique post radique de la jambe aprés



carcinome épidermoide cutané, a été traitée par transfert graisseux autour et
sous l'ulcére dans un premier temps, ne permettant pas la guérison. Deux mois
plus tard, elle a bénéficié d’'une exérese large des tissus inflammeés et de l'ulcére
avec greffe de peau semi-épaisse. Une seconde séance de transfert graisseux
a été faite 11 mois plus tard et a permis la cicatrisation compléte en 2 mois (96).
- Deux autres patients ont bénéficié d’une greffe de tissu adipeux enrichi en
cellules souches pour des ulcéres post radiques : I'un pour des déhiscences de
suture récurrentes sur la zone irradiée, qui aprés une séance a été cicatrisé,
'autre pour une reconstruction aprés cancer du sein et nécrose du lambeau
dorsal, chez qui la séance d’autogreffe de tissu adipeux a permis I'amélioration
des tissus pour compléter la chirurgie et obtenir une cicatrisation complete (97).
- Une patiente présentant une radiodermite post radique ulcérée de la région
sacrococcygienne suite a cancer utérin irradié a bénéficié d’'une autogreffe de
tissu adipeux enrichi en cellules souches adipocytaires en association a une
prise en charge chirurgicale (excision des tissus irradiés nécrosés). La
cicatrisation compléte était obtenue en moins de 3 mois sans rechute et sans

effet indésirable (98).

Finalement, les radiodermites chroniques ulcérées sont rares mais restent une
complication grave de l'irradiation. Leur prise en charge est chirurgicale et lourde,
nécessitant parfois plusieurs chirurgies pour obtenir la cicatrisation compléte. Les
autogreffes de tissu adipeux ont des indications de plus en plus larges mais ont été
rarement pratiquées dans les radiodermites chroniques, et en particulier au stade
d’ulcération. Les résultats dans les cas rapportés étaient satisfaisants. Notre travail

avait pour but de rapporter notre expérience dans cette indication.
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2. PATIENTS ET METHODE

2.1. Objectifs
L’objectif principal de notre étude était d'évaluer I'efficacité de l'autogreffe de tissu
adipeux (AGTA) dans la cicatrisation des ulcérations chroniques post radiques.
Les objectifs secondaires étaient d’en évaluer la tolérance et la fréquence de recours

a une chirurgie complémentaire.

2.2, Design de I'étude

Cette étude était rétrospective, monocentrique a Rouen (Clinique Dermatologique du
CHU de Rouen conjointement avec le service de Chirurgie plastique, esthétique et
reconstructrice de la Clinique Saint Antoine), observationnelle, sur une période de 8
ans du 1°¢" janvier 2010 au 31 décembre 2017. Les criteres d’inclusion étaient tous les
patients présentant une radiodermite chronique ulcérée ou radionécrose ayant été
traités par AGTA sur la période de I'étude. Il n’y avait pas de critéres d’exclusion.

Le recueil des données se faisait au moyen d’une fiche de recueil standardisée
(Annexe 1). Des données démographiques, sur la radiothérapie et la radiodermite, sur
la technique d’AGTA, l'efficacité, la tolérance et I'évolution étaient recueillies.

Le critére de jugement principal était la cicatrisation compléte de l'ulcération. Les
critéres de jugement secondaires étaient la cicatrisation partielle de I'ulcération aprées
chaque séance d'AGTA, la fréquence du recours a une chirurgie complémentaire a

l'issue de I'ensemble des séances et la tolérance des autogreffes.
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2.3. Les techniques d’autogreffe de tissu adipeux
Les interventions étaient faites sous anesthésie générale, en décubitus ventral ou
dorsal selon la zone a traiter.
Le prélévement du tissu adipeux était réalisé par deux techniques de lipoaspiration :
- Soit une lipoaspiration assistée par une hydrodissection utilisant du sérum
adrénaliné (Body jet®) a la canule 3,5 ou 3,8 mm en fonction des zones a traiter.
- Soit la technique « princeps » de Sydney Coleman (liposuccion manuelle a la
canule de 1,6 ou 2 mm de diamétre et seringue de 10 ml Luer-Lock avec
pression négative appliquée manuellement).
Le choix de la technique de prélévement était fonction du volume a greffer et donc de
la surface de la zone a traiter : la technique de Coleman était utilisée pour les petits
volumes et la liposuccion assistée au Body jet® pour des grands volumes.
La zone de prélévement pouvait étre abdominale (sus, sous ou péri-ombilicale), les
flancs ou les hanches.
La phase de séparation du « lipoaspirat », entre le tissu adipeux et les autres
composants (sérum physiologique, sang et graisse liquide) comportait soit une simple
décantation pour la liposuccion assistée au Body jet®, soit une courte centrifugation
pour la technique de Coleman.
Les autogreffes de tissu adipocytaire étaient mises en place, par de trés courtes voies
d’abord périphériques, selon une répartition en « millefeuille » dans I'ensemble de la
zone radiodystrophique (intramusculaire, sous cutané et intradermique, voire intra
tendineux), autour et sous l'ulcération. Elles étaient essentiellement réalisées a I'aide
de canules de 1, 1,5 ou 1,6 mm, et cela de maniére indépendante de la technique de
prélevement. Parfois, le caractére trés scléreux des lésions pouvait nécessiter le

recours des aiguilles de 18 a 25 gauges.

52



Le nombre de séances variait selon I'évolution de I'ulcération.
Les patients étaient réévalués avec un examen clinique et des photographies :
Aprés la 16 séance :
- Entre 1 et 3 semaines
- A1 mois
Aprés la 2¢me séance :
- Dans le premier mois
- Entre 1 et 4 mois
Apreés la 3°™e séance :
- Dans le premier mois
- Entre 1 et 6 mois
Apreés la 4¢me séance :
- Dans les 4 mois
Aprés la 5°™e séance :
- Dans les 6 mois.

Puis tous les ans.

2.4. Analyses statistiques
Des moyennes et écart-types, et des meédianes et étendues ont été calculés. Les
moyennes étaient comparées par le t-test de Student. Les données qualitatives étaient
comparees par le test exact de Fisher. Les corrélations ont été évaluées par un test
de corrélation de Spearman. Le p était significatif lorsqu’il était < 0,05. Le logiciel

statistique utilisé était Biostatgv.
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3. RESULTATS

3.1. Caractéristiques des patients et de I'irradiation

Les huit patients inclus dans I'étude ont été numérotés et rapportés dans le tableau Il

Tableau Il : Tableau descriptif des caractéristiques de chaque patient : sexe, champ
d’irradiation, localisation de la radiodermite ulcérée, nombre de séances et technique

d’AGTA utilisée.

Patient n° Sexe Irradiation Radiodermite AGTA
(H : homme / ulcérée (nombre /
F : femme) technique)
1 F Radiothérapie sein | Pré sternale 3 / Coleman
gauche
2 F Radiothérapie sein | Sein droit 5 / Body
droit jet®
3 F Radiothérapie Pré sternale 2/ Coleman
mélanome pré
sternal puis sein et
axillaire gauches
4 F Radiothérapie sein | Axillaire gauche |3 / Body
et axillaire gauches jet®
5 F Radiothérapie sein | Pré sternale 5/ Coleman
droit
6 F Radiothérapie sein | Axillaire droit 3 / Body
et axillaire droits jet®
puis axillaire droit
7 F Radiothérapie fesse | Fesse et cuisse |1 / Body
et cuisse gauches | gauches jet®
8 H Radiofréquence Région 4 |/ Body
scapulaire droite | jet®

Huit patients étaient traités dont sept femmes et un homme (sex-ratio : H/F : 0,14).
L'age moyen était de 64 ans + 13 ans. Les données démographiques, antécédents,
indication et siége d’irradiation sont répertoriées dans le tableau lll. Seul le patient n°8

était obése (IMC = 34,6). Les patientes n°2, 4 et 5 avaient une consommation
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tabagique active.

Tableau Il : Tableau descriptif des caractéristiques démographiques, antécédents et

irradiation.

Caractéristique

Nombre (%)

Sexe
Homme 1(13)
Femme 7 (88)
Age (années) (moyenne * écart type) 64 £13
Antécédents / Comorbidités
HTA 3 (38)
Diabete 1(13)
Dysthyroidie 3 (38)
Tabac 3 (38)
Obésité 1(13)
Indication de I'irradiation
Cancer du sein 6 (75)
Cancer du sein et mélanome
thoraciques 1(13)
Liposarcome de la fesse 1(13)
Radiofréquence pour ablation foyer
arythmogéne 1(13)
Siege de l'irradiation
Sein droit 3 (38)
Dont sein droit et axillaire droit x2 1(13)
Sein gauche 3 (38)
Dont région pré sternale puis sein
gauche 1(13)
Dont sein gauche et axillaire 2 (25)
Fesse et cuisse 1(13)
Thorax / dos (radiofréquence) 1(13)
Siége de la radiodermite ulcérée
Sein 1(13)
Pré sternal 3 (38)
Axillaire 2 (25)
Fesse et face postérieure de cuisse 1(13)
Région scapulaire 1(13)
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La radiodermite était secondaire a une radiothérapie pour des cancers dans sept cas
sur huit (patientes n°1 a 7) et a une radiofréquence lors d’un cathétérisme cardiaque
pour le dernier cas (patient n°8). Le nombre moyen de séances de radiothérapie était
de 39 séances = 8,5, mais nous n’avions cette donnée que pour trois patientes sur
sept.

A noter que deux patientes avaient eu deux irradiations sur la méme zone :

- La patiente n°3 pour un mélanome thoracique en regard du sternum 34 ans
avant I'apparition de la radiodermite et pour un cancer du sein trois ans avant
la radiodermite.

- La patiente n°6 pour un cancer du sein droit 12 ans avant la radiodermite, avec
nouvelle irradiation axillaire pour une récidive 16 mois avant la radiodermite.

Le patient ayant été irradié lors de I'ablation de fibrillation atriale avait eu trois séances
de radiofréquence.
Le délai médian de survenue de la radiodermite aprés l'irradiation était de 10 ans

[étendue : 1-36]. La durée médiane de la radiodermite était de10,5 mois [5-37].

3.2. Caractéristiques cliniques et paracliniques
Cliniguement, les patients présentaient des lésions de radiodermite chronique :
- Atrophie cutanée, troubles pigmentaires, télangiectasies, calcifications,
adhérence aux plans profonds, fibrose et sclérose.
- Et une ou des ulcérations, parfois compliquées d’écoulement séreux ou
purulent.
La prise en charge des ulcérations post radiques avait comporté des soins locaux pour
tous les patients, une thérapie par pression négative (VAC) pour une patiente, des

cures réguliéres d’antibiothérapie pour des épisodes de surinfection pour une autre
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patiente et une chirurgie (résection de la zone de radionécrose avec plastie
d’avancement d’un lambeau cutané inférieur et nécessité d’une reprise chirurgicale du
fait d’'un lachage de suture lors des soins) pour une derniere patiente. Aucun patient
n’était cicatrisé par cette prise en charge.

Le bilan Iésionnel comprenait au minimum une imagerie par scanner ou IRM
permettant de visualiser I'étendue de la fibrose et ne montrant pas de récidive du
cancer primitif. Une ostéite post radique sternale était présente chez la patiente n°5.
Une pneumopathie post radique était présente chez deux patientes (patientes n°3 et
6). Un prélevement histologique de la berge de 'ulcération avait été réalisé chez cinqg
patientes (n°2, 3, 4, 6 et 7) ne montrant pas de signe de malignité a I'examen

histologique, mais uniquement des remaniements inflammatoires post radiques.

3.3. Autogreffe de tissu adipeux
3.3.1. Caractéristiques

Le délai médian entre I'irradiation et les AGTA était de 12 ans [2-39]. Le délai médian
entre I'apparition de l'ulcération et les AGTA était de 6,5 mois [3-37]. Il n’y avait pas de
corrélation entre la durée d’évolution des ulcérations et le nombre de séances d’AGTA
nécessaires réalisées par le praticien (r= 0,31, p= 0,50).

Le volume de tissu adipeux injecté moyen était de 74 ml £ 56 ml. Avec la technique
de Coleman il était de 10 ml £ 3 ml et avec la liposuccion assistée au Body jet® 114
ml £ 28 ml.

Le nombre moyen de séances d'AGTA était de 3,25 + 1,4 par patient. Le délai médian

entre deux séances d’AGTA était de 107 jours soit 3,5 mois [31-351 jours].
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3.3.2. Efficacité

3.3.2.1. Apreés la premiére AGTA

Aprés un délai médian d’'un mois aprés la 1 séance, on pouvait observer une
amelioration de la trophicité cutanée de la zone irradiée et de l'ulcération chez six
patients sur huit (75%). Par ailleurs, une seconde ulcération était apparue chez la

patiente n°5. La patiente n°7 était perdue de vue suite a des complications infectieuses

aprés la premiére AGTA (Tableau V).

Tableau IV. Evaluation de I'efficacité de la 1¢¢ AGTA.

Résultat

Nombre (%) (patient n°)

Obtention d’'une cicatrisation compléte

de l'ulcération

2 (25) (n°2 et 3)

Cicatrisation partielle de l'ulcération

4 (50 (n°1, 4, 6 et 8)

Aggravation : nouvelle ulcération

1(13) (n°5)

compléte

Résultats mixtes : amélioration de I'état 0
cutané mais apparition d’ulcérations
Persistance de la cicatrisation 0

Perdu de vue

1(13) (n°7)
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3.3.2.2. Apreés la deuxiéme AGTA
Sept patients bénéficiaient d’'une 2™ séance. Le délai médian de la réévaluation
aprés la 2 séance était de 2,7 mois. La patiente n°4 était totalement cicatrisée aprés
cette séance mais elle restait génée par une bride post chirurgicale. Cette deuxieéme
séance permettait d’améliorer I'état cutané et ainsi d’arréter les AGTA de la patiente
n°3 qui était déja cicatrisée aprés la 1° séance. La patiente n°2, également déja
cicatrisée, continuait les AGTA pour poursuivre 'amélioration de la trophicité cutanée

en vue d’une reconstruction mammaire (Tableau V).

Tableau V. Evaluation de I'efficacité chez les 7 patients ayant bénéficié de 2 AGTA.

Résultat Nombre (%) (patient n°)

Obtention de la cicatrisation 1 (14) (n°4)

compléte de l'ulcération

Cicatrisation  partielle de 4 (57) (n°1, 5, 6 et 8)
['ulcération

Aggravation : nouvelle 0
ulcération

Résultats mixtes : 0

amélioration de I'état cutané

mais apparition d’ulcérations

Persistance de la 2 (29) (n°2 et 3)

cicatrisation compléte

Perdu de vue 0

59



3.3.2.3. Apreés la troisieme AGTA
Six patients bénéficiaient d’une 3°m¢ AGTA. L'efficacité était évaluée aprés un délai
meédian de 1,7 mois. Une aggravation partielle avec apparition de plusieurs petites
ulcérations suintantes malgré une amélioration de la trophicité cutanée périphérique
était observée chez le patient n°8. Une cicatrisation compléte ou quasi-compléte était
observée chez les cinq autres patients. La patiente n°4 bénéficiait d’'une chirurgie avec
résection de bride et reconstruction par lambeau associée a 'AGTA. Les séances

pouvaient étre arrétées pour trois patientes (n° 1, 4 et 6) (Tableau VI).

Tableau VI. Evaluation de I'efficacité chez les 6 patients ayant bénéficié de 3 AGTA.

Résultat Nombre (%) (patient n°)

Obtention d’une cicatrisation 2 (33) (n°1 et 6)

compléte de l'ulcération

Cicatrisation partielle de 1(17) (n°5)
['ulcération

Aggravation : nouvelle 0
ulcération

Résultats mixtes : 1(17) (n°8)

amélioration de I'état cutané

mais apparition d’ulcérations

Persistance de la 2 (33) (n°2 et 4)

cicatrisation compléte

Perdu de vue 0
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3.3.2.4. Apreés la quatrieme AGTA
Trois patients bénéficiaient d’'une 4°™ séance d’AGTA. lIs étaient évalués aprés un
délai médian de 4 mois et 10 jours. Le patient n°8 n’a pas encore été réévalué suite a
cette derniére séance. La patiente n°5 bénéficiait d'une mise a plat des foyers d’ostéite
et de nouveaux prélevements bactériologiques du fait des écoulements persistants et
'AGTA était suivie d’une antibiothérapie. Pour la patiente n°2, la trophicité cutanée

continuait de s’améliorer (Tableau VII).

Tableau VII. Evaluation de I'efficacité chez les 3 patients ayant bénéficié de 4 AGTA.

Résultat Nombre (%) (patient n°)

Obtention d’une cicatrisation 0

compléte de l'ulcération

Cicatrisation partielle de 1(33) (n°5)
['ulcération

Aggravation : nouvelle 0
ulcération

Résultats mixtes : 0

amélioration de I'état cutané

mais apparition d’ulcérations

Persistance de la 1 (33) (n°2)

cicatrisation compléte

Perdu de vue 0

En attente 1 (33) (n°8)
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3.3.2.5. Apres la cinquieme AGTA
Deux patientes (n°2 et 5) bénéficiaient d’'une 5°™¢ AGTA et étaient évaluées aprés un
délai médian de 5 mois. Pour la patiente n°2, elle permettait d’obtenir la souplesse et
la mobilité nécessaire a la réalisation d’'une chirurgie reconstructrice avec prothéses
mammaires. La patiente n°5 bénéficiait d’'une nouvelle mise a plat des foyers d’ostéite
par curetage avec prélevements bactériologiques. L'une des deux ulcérations avec
écoulement était cicatrisée. Elle bénéficiait alors d’une nouvelle cure d’antibiotique.

(Tableau VIII).

Tableau VIII. Evaluation de l'efficacité chez les 2 patients ayant bénéficié de 5 AGTA.

Résultat Nombre (%) (patient n°)

Obtention d’'une cicatrisation 0

compléte de l'ulcération

Cicatrisation partielle de 1 (50) (n°5)
['ulcération

Aggravation : nouvelle 0
ulcération

Résultats mixtes : 0

amélioration de I'état cutané

mais apparition d’ulcérations

Persistance de la 1(50) (n°2)

cicatrisation compléte

Perdu de vue 0
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3.3.2.6. Aprés I’ensemble des AGTA

Le pourcentage de patients ayant obtenu une cicatrisation compléte en fonction du

nombre de séances d’AGTA est rapporté dans la figure 7.

Figure 7. Taux de patients en cicatrisation compléte en fonction du nombre de séances

d’AGTA.
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A l'issue de I'ensemble des séances, cing patients sur huit (63%) étaient totalement

cicatrisés et trois sur huit (38%) partiellement cicatrisés. En effet, le médecin traitant

de la patiente n°7 perdue de vue refusant le suivi nous précisait qu’une cicatrisation

quasi compléete avait été obtenue, sans autre AGTA ni chirurgie. Une nouvelle séance

était en attente pour les deux autres patients (n° 5 et 8), pour qui une cicatrisation
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partielle et amélioration nette de la trophicité cutanée avaient été obtenues.

Le délai médian de cicatrisation était de 5,1 mois [0,7-14,7]. Aucune récidive n’était
notée, avec un recul de 20 mois en moyenne apres la fin du traitement.

Deux patientes (n°2 et 4) avaient bénéficie d’'une intervention chirurgicale
complémentaire (section de bride cicatricielle et reconstruction mammaire). Aucune
chirurgie de la radionécrose n’avait donc été nécessaire parmi les 8 patients.

Les caractéristiques cliniques, topographiques et techniques a JO n’étaient pas
significativement différentes entre les patients cicatrisés et non cicatrisés a I'issue des

séances d’AGTA (Tableau IX).
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Tableau IX. Comparaison des données cliniques, topographies et techniques des

groupes cicatrisation compléte et absence de cicatrisation compléte.

de tissu adipeux
greffée par AGTA

(ml)

Donnée Cicatrisation Absence de p
compléte (5/8) cicatrisation
compléte (3/8)
Age moyen 64 66 0,78
Tabac 2/5 1/3 1
Obésite 0/5 1/3 0,38
Cause de | Radiothérapie pour | Radiothérapie pour NC
lirradiation cancer du sein cancer du sein :
(5/5) 1/3
Radiothérapie pour
liposarcome de la
fesse : 1/3
Radiofréquence
pour arythmie
cardiaque : 1/3
Territoire de | Pré sternal: 2/5 Pré sternal : 1/3 NC
l'ulcération Sein : 1/5 Fesse et face
Axillaire : 2/5 postérieure de
cuisse gauche :
1/3
Région
scapulaire : 1/3
Technique AGTA Coleman : 2/5 Coleman : 1/2 NC
Liposuccion Liposuccion
assistée au assistée au
Bodyjet® :3/5 Bodyjet® : 2/3
Quantité moyenne 82 62 0,39
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3.3.3. Tolérance

Six patients sur huit (75%) n'ont présenté aucune complication notable suite aux

séances d’AGTA. Deux patients présentaient des événements indésirables :

66

La patiente n°7 présentait un érysipéle 8 jours aprés la premiére séance d’AGTA
mettant un terme aux AGTA. Une antibiothérapie par vancomycine et
aztréonam était introduite. La patiente était perdue de vue par la suite.

La patiente n°5 présentait une zone inflammatoire latérosternale gauche sans
signe infectieux systémique aprés la 3°™¢ séance. Les prélévements
bactériologiques mettaient en évidence un pseudomonas aeruginosa.
Parallélement, une aggravation de l'ostéite post radique était retrouvée au
scanner de contrble. Les AGTA étaient continuées sous couverture antibiotique.

Elle n’était pas sevrée de sa consommation tabagique.



3.3.4. Evaluation par photographies avant et aprés la prise en charge par

AGTA

Patiente n°1 : cicatrisation compléte

Avant Aprés
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Patiente n°2 : cicatrisation compléte puis chirurgie reconstructrice mammaire

Avant Apreés cicatrisation

Apres chirurgie reconstructrice
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Patiente n°3 : cicatrisation compléte

Avant Aprés
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Patiente n°4 : cicatrisation compléte

Avant Apres AGTA
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Patiente n°5 : cicatrisation incompléte

Avant Aprés

Patiente n°6 : cicatrisation compléte

Avant Apres
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Patiente n°7 : perdue de vue

Avant

Patient n°8 : amélioration de la trophicité cutanée mais cicatrisation incompléte

Avant Aprés
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4. DISCUSSION

Cette série montre l'intérét de 'AGTA dans la prise en charge des radiodermites
chroniques ulcérées. Dans notre étude, cinqg des huit patients ont obtenu une
cicatrisation complete avec un délai médian de 5,1 mois et sans récidive alors que les
Iésions évoluaient depuis un délai médian de 10,5 mois. En moyenne, 3,25 séances
d’AGTA étaient nécessaires. Il semble que la répétition des séances d’AGTA augmente
les chances de cicatrisation jusqu’a une phase de plateau de 3-4 séances au-dela de
laquelle nous n’avons pas montré de nouvelle cicatrisation. Ces résultats sont en
accord avec la série de Rigotti et al (47) portant sur 20 patients, dans laquelle une
amélioration de la radiodermite, ulcérée ou non, était observeée pour 19 des 20 patients
et la cicatrisation était corrélée au nombre de séances pratiquées. Cependant,
lorsqu’une ulcération était présente, une chirurgie était associée, sauf pour un cas (47).
Quatre autres patients présentant des ulcérations chroniques post radiques ont
bénéficié d’autogreffes de tissu adipeux dans la littérature, mais, a la différence de
notre étude, tous avaient bénéficié de chirurgie en une ou plusieurs étapes pour obtenir
une cicatrisation (96-98). Dans notre étude, le délai médian entre deux séances
d’AGTA était relativement long, de 3,5 mois alors que I'amélioration locale était
observée quelques jours aprés la derniere séance réalisée. Ainsi on peut
raisonnablement penser que I'amélioration obtenue était en lien avec la derniere
injection et qu’elle ne résulte pas de I'évolution normale qu’aurait eu la plaie en
'absence d’AGTA. Cette observation est d’ailleurs expliquée par la physiopathologie
du processus cicatriciel puisque les cellules souches multipotentes mettent moins de
15 jours a se différencier (99,100).

Les caractéristiques cliniques et anamnestiques dont nous disposions étaient

comparables entre les patients ayant obtenu une cicatrisation compléte ou non. Le
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seul patient obese de I'étude n’était pas complétement cicatrisé malgré quatre AGTA.
Une explication possible serait I'altération de la viabilité des adipocytes dans les AGTA
réalisées chez les patients obéses (50). La consommation tabagique n’était pas
différente entre les deux groupes. L’indication premiére ayant motivé la réalisation de
radiothérapie était le cancer du sein, chez six des huit patients. La radiodermite
chronique complique environ 30 % des cancers du sein, essentiellement de grade 1 et
2, mais les radionécroses sont tres rares (101,102). Notre proportion élevée de
radiodermite apreés cancer du sein est également expliquée par I'incidence de cette
maladie, premier cancer chez la femme, et pour lequel la radiothérapie est un outil
thérapeutique systématique. La radiodermite aprés cancer du sein semble bien
répondre a 'AGTA puisque cing des six patientes de notre étude ont finalement obtenu
une cicatrisation compléte alors que le seul patient ayant une radiodermite apres
radiofréquence n’a pas cicatrisé. Les rayonnements ionisants utilisés dans la
radiofréquence sont des rayons X alors que dans la radiothérapie il s’agit de rayons
beta ou gamma. Cependant, les caractéristiques cliniques de la radiodermite sont les
mémes apres radiofréquence et radiothérapie, le type de rayonnement ne semble pas
responsable de cette évolution différente aprés AGTA. Les AGTA n’ont jamais, a notre
connaissance, été utilisées dans les radionécroses survenant apres radiofréquence.

Le volume injecté pourrait également jouer un réle dans I'obtention d’'une cicatrisation
compléte. En effet, on retrouve un volume moyen injecté plus important chez les
patients ayant cicatrisé (82 ml versus 62 ml dans le groupe non cicatrise). Il est difficile
d’en déduire un lien de causalité pour plusieurs raisons. D’une part, nous ne pouvions
calculer le rapport volume / superficie d’ulcération pour effectuer nos comparaisons.
D’autre part, nous n’avons pas pris en compte d’éventuels facteurs confondants

comme la localisation, la taille de la plage de radiodermite ou la dose regue lors de
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l'irradiation. Cependant, le volume injecté était fonction de la superficie de I'ulcération
et de la radiodermite sous-jacente, les injections de grands volumes de tissu adipeux
permettaient donc la cicatrisation de grandes ulcérations.

Les AGTA étaient réalisées en millefeuille : de trés petites portions de tissu adipeux
étaient réparties dans I'ensemble de la zone a traiter afin de limiter I'ischémie et de
favoriser la prise de greffe quel que soit le volume injecté (30,45).

Du fait du caractére rétrospectif de notre étude, nous n’avons pas pu évaluer la
trophicité cutanée et la fibrose cutanée de maniere objective. Il existe en effet des
scores : le score de Rodnan évalue la sclérose (dans les sclérodermies systémiques)
(103), I'échographie permet d’évaluer I'épaisseur cutanée (104) et la fluxmétrie laser
doppler évalue la vascularisation (104). Cependant, I'évaluation clinique subjective de
la trophicité cutanée des patients de notre étude retrouvait une amélioration chez tous
les patients.

Dans notre étude, a la différence de la majorité des cas rapportés dans la littérature
(47,96-98), aucune chirurgie de la radionécrose, qui est la technique de référence de
prise en charge des radiodermites chroniques, n’a été nécessaire. Une reconstruction
mammaire avec prothéses et une résection de bride avaient été réalisées, apres la
cicatrisation des ulcérations permise par les AGTA. Lorsqu'une chirurgie
complémentaire était nécessaire, il n'y avait pas plus de complications aprés AGTA,
ce qui permet de garder cette solution en seconde intention sans risque. De plus, elle
se faisait dans des conditions de trophicité cutanée améliorée.

Les événements indésirables rapportés dans notre étude étaient infectieux (érysipéle,
ostéite) mais la radionécrose constituait également une porte d’entrée infectieuse
pouvant étre a I'origine des infections observées. La survenue d’un effet indésirable a

motivé I'arrét des séances d’AGTA dans un seul cas. La bonne sécurité d’emploi
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concorde avec les données de la littérature. En effet, dans les case-reports et les
séries de cas d’AGTA dans toutes indications, les événements indésirables étaient
absents ou sans gravité. (75,77,96,98)

Sur les huit patients, trois avaient été irradiés plusieurs fois sur une méme zone. Une
nouvelle irradiation sur une zone préalablement irradiée est clairement établie comme
facteur de risque de radiodermite chronique (1,6). Les traumatismes répétés sont un
autre facteur de risque, qui permettrait d’expliquer la radiodermite de la fesse et la face
postérieure de la cuisse de la patiente n°7, étant donnée la localisation (1,6). Nous
avons peu de données sur le traitement par radiothérapie des patients de notre étude,
ne permettant pas de corréler la dose totale, la durée totale et la dose par séance avec
la survenue de la radiodermite. Mais pour les cancers du sein, le volume irradié peut

étre important et ce qui est un autre facteur de risque de radiodermite chronique (1,6).

Hormis sa bonne efficacité, les AGTA apportent des avantages supplémentaires par
rapport a la chirurgie de référence. En effet, il s’agit d’'une intervention beaucoup moins
invasive et occasionnant de fait moins de complications (douleur, hématome, infection,
nécrose, collection, déhiscence de suture) (25,26,28). La prise en charge chirurgicale
permet habituellement de cicatriser la totalité des patients, souvent au prix de plusieurs
interventions successives (98), d’'une hospitalisation conventionnelle et d’'un arrét de
travail pour les actifs. Les patients de notre étude n’avaient pas été opérés en premiere
intention car le geste chirurgical était lourd et rendu difficile par la radiodermite
chronique. Le tabac était également un facteur limitant chez les trois patients qui en
consommaient.

De plus, 'AGTA peut étre une technique moins colteuse car elle est plus courte et

peut étre réalisée en ambulatoire.
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La technique d’AGTA utilisée (méthode de Coleman ou liposuccion assistée au Body
jet®) est plus simple, plus rapide et moins colteuse que les nouvelles techniques avec
enrichissement en cellules souches adipocytaires. D’'une part, la technique de
Coleman a fait preuve de son efficacité a de nombreuses reprises et permet de
recueillir des petites quantités de tissu adipeux viable facilement (30,43,44), d’autre
part, dans la liposuccion assistée au Body jet® ou le tissu adipeux est traité simplement
par décantation, les cellules adipocytaires seraient plus viables (57) et la graisse est
plus liquide et plus facile a manipuler. LAGTA est une technique en plein essor, de
nombreuses études sont publiées chaque année et les indications des AGTA
s’élargissent (45,74,75,85,105-108). Les revues de la littérature ne permettent
cependant pas d’approuver une technique plus qu’une autre. A I'heure actuelle, la
technique utilisée est praticien-dépendant, en fonction de son expérience (64,65,109).
Dans notre étude, les deux patients en cicatrisation incompléte avaient bénéficié d’'une
technique différente (technique de Coleman pour I'un et liposuccion assistée au Body
jet® pour lautre), ce qui ne semble donc pas étre responsable de I'échec de
cicatrisation compléte.

La prise en charge de ces deux patients est encore en cours et plus de recul sera
nécessaire pour évaluer I'efficacité de la derniére séance réalisée. Une prise en charge

chirurgicale complémentaire pourrait étre une option thérapeutique.

La principale limite de notre étude est bien sir la petite taille de notre effectif qui est
expliquée par la faible prévalence des radionécroses d’une part, et la rareté de la
pratique des AGTA dans cette indication d’autre part. De plus, nous ne disposions pas
de critéres objectifs pour évaluer la cicatrisation partielle et la trophicité cutanée du fait

de I'absence d’outils de suivi standardisés. Le caractére rétrospectif de I'étude ne nous
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a donc pas permis de choisir des méthodes d’évaluation objectives des criteres
d’évaluation (douleur, pourcentage de cicatrisation des ulcérations, trophicité cutanée
notamment). Enfin, nous ne disposions pas de groupe contrdle dans cette étude.
Cependant, il est établi que les radionécroses chroniques ne guérissent pas

spontanément (47).

Afin de confirmer nos résultats et de les préciser, il pourrait étre intéressant de réaliser
une étude prospective pour évaluer de maniére objective (taille de I'ulcération, scores,
évaluation de la douleur) I'évolution des ulcérations chroniques post radiques aprés
AGTA. Des évaluations ultra-structurales permettraient de détailler le mécanisme
d’action des AGTA dans cette indication.

Notre étude confirme la place des AGTA dans l'arsenal thérapeutique des ulcérations

chroniques post radiques.
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5. CONCLUSION

L'AGTA semble étre une technique efficace, simple et bien tolérée pour la prise en
charge des ulcérations chroniques post radiques, permettant, dans certains cas,
d’éviter un traitement chirurgical beaucoup plus lourd. Lorsqu’un traitement chirurgical
complémentaire est nécessaire, il est réalisé dans des conditions de trophicité cutanée
améliorée. L’AGTA pourrait devenir la premiére étape dans leur prise en charge, afin
de réserver la chirurgie d’excision-lambeau aux échecs. Généralement, 3 a 4 séances
sont nécessaires, mais si la géne persiste et que la guérison est incompléte, le
traitement par AGTA peut étre prolongé. Pour les patients difficiles a traiter malgré plus
de 3 séances d’AGTA par une technique classique, on pourrait discuter de I'intérét des
greffes de tissu adipeux enrichi en cellules souches ou d’'une prise en charge
chirurgicale.

Afin de préciser nos résultats, une étude prospective avec évaluation clinique et ultra-

structurale précise a court et long terme serait utile.
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7. ANNEXES

Annexe 1. Fiche de recueil

Injection de graisse autologue dans les radiodermites
Fiche inclusion

Médecin :

Caractéristiques du patient :

Nom / Prénom (3 premiéres lettres de chaque)
Sexe:H/F

Date de naissance :

Antécédents en lien avec la radiothérapie :

Antécédents sans lien avec la radiothérapie :

Radiothérapie :

Indication (type de cancer) :
Dose regue (gray) :
Nombre de séances :
Dates de la radiothérapie :

Traitement complémentaire (chimiothérapie, chirurgie...) :

Radiodermite :

Siege des lésions :
Caractéristiques cliniques :
Radiodermite non ulcérée : oui/ non

Radionécrose : oui / non
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Date d'apparition des lésions :

Délai d'apparition des Iésions par rapport a la radiothérapie :
Injection de graisse autologue :

Date :

Délai apres radiothérapie :

Délai apres apparition des Iésions :

Technique :

Tolérance

Effets indésirables de l'injection :

Efficacité
Amélioration locale :
Délai d'amélioration (par rapport a l'injection) :
cicatrisation de l'ulcération : oui / non
Chirurgie nécessaire post injection : oui / non
Si oui : - quel geste de chirurgie :
- Chirurgie moins lourde que si pas d'injection : oui/ non
- Délai de la chirurgie aprés injection :
A 3 mois :
A 6 mois :
A 9 mois :
A1lan:

Photos a joindre
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8. RESUME

Introduction : La radiodermite chronique est une altération des tissus cutanés et sous-cutanés
qui survient plusieurs mois ou années aprés une irradiation. Elle peut étre compliquée
d’ulcérations chroniques ou radionécroses, de cicatrisation trés difficile. La prise en charge de
référence est chirurgicale, comprenant une excision des tissus irradiés et une reconstruction
par lambeau. Le tissu adipeux est riche en cellules souches mésenchymateuses, facilement
accessible, abondant et biocompatible. Les autogreffes de tissu adipeux (AGTA) ont été
utilisées dans la chirurgie reconstructrice et cosmétique. Leurs indications sont de plus en plus
nombreuses. L’objectif de notre étude était d’évaluer l'efficacité et la tolérance de I'autogreffe
de tissu adipeux dans la prise en charge des ulcérations chroniques post radiques.

Patients et méthode : Cette étude était rétrospective, monocentrique, observationnelle, sur
une période de 8 ans (2010 a 2017). Tous les patients présentant une radiodermite chronique
ulcérée ou radionécrose et ayant été traités par AGTA sur la période de I'étude ont été inclus.
Le nombre de séances d’AGTA variait selon I'évolution de la radiodermite. Les AGTA étaient
réalisées par la technique de Coleman ou la liposuccion assistée au Body jet®. Les patients
étaient évalués en post opératoire précoce et a distance de 'AGTA par un examen clinique et
des photographies. Le critéere de jugement principal était la cicatrisation compléte de
l'ulcération. Les criteres de jugement secondaires étaient la cicatrisation partielle de
l'ulcération aprés chaque séance d'AGTA, la nécessité d'une chirurgie complémentaire a
l'issue de I'ensemble des séances et la tolérance des autogreffes.

Résultats : Huit patients ont été inclus, 7 femmes et 1 homme, d’dge moyen 64 ans. Sept
patients avaient recu de la radiothérapie pour une néoplasie et 1 patient avait été irradié lors
de traitements de foyers arythmogénes cardiaques par radiofréquence. Le délai médian de
survenue de la radiodermite était de 10 ans aprés I'irradiation. L’ulcération évoluait depuis un
délai médian de 10,5 mois. Le nombre moyen de séances d’AGTA par patient était de 3,25. A
l'issue de I'ensemble des séances, 5 patients sur 8 (63%) étaient totalement cicatrisés. Une
patiente avait été perdue de vue. La prise en charge est encore en cours pour les deux autres
patients, chez qui une cicatrisation partielle et amélioration nette de la trophicité cutanée ont
été obtenues.

La cicatrisation était obtenue aprés un délai médian de 5,1 mois. Aucune récidive n’a été notée,
avec un recul de 20 mois en moyenne apres la fin du traitement.

Deux patients ont bénéficié d’une intervention chirurgicale complémentaire (section de bride
cicatricielle et reconstruction mammaire). Aucune chirurgie de la radionécrose n’a donc été
nécessaire.

Six patients n’ont présenté aucune complication. Un érysipéle a compliqué la premiére séance
d’AGTA chez une patiente, qui a justifié I'arrét de la prise en charge par AGTA. Elle a ensuite
été perdue de vue. Une autre patiente a présenté une inflammation locale qui n’a pas empéché
la poursuite des AGTA.

Discussion : Les AGTA sont donc une option thérapeutique dans la prise en charge des
ulcérations chroniques post radiques. Leur efficacité et leur tolérance sont bonnes et remettent
en cause la prise en charge chirurgicale de référence. En effet, les AGTA présentent des
avantages par rapport a la chirurgie : le caractére moins invasif, le risque moindre de
complications, le co(t moindre et la simplicité des techniques utilisées.

Conclusion : L'AGTA semble étre une technique efficace, simple, peu onéreuse et bien tolérée
pour la prise en charge des ulcérations chroniques post radiques, permettant d’éviter un
traitement chirurgical.

Mots-clés : Autogreffe de tissu adipeux / Radiodermite chronique / Radionécrose / ulcération
post radique
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