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l ANATOMIE 4201

] ANTHROPOLOGIE 20

CHAMPSAUR Pierre (PU-PH)
LE CORROLLER Thomas (PU-PH)
PIRRO Nicolas (PU-PH)

GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)
LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité

THOLLON Lionel (MCF) (60éme section)

ADALIAN Pascal (PR)

DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)
VERNA Emeline (MCF)

l BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501

CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

l ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203

|NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH)
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH)

XERRI Luc (PU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH)

SECQ Véronique (MCU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)
RAOULT Didier (PU-PH)

AHERFI Sarah (MCU-PH)

ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité octobre 2018
DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)

NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

NINOVE Laetitia (MCU-PH)

CHABRIERE Eric (PR) (64éme section)
LEVASSEUR Anthony (PR) (64éme section)
DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87éme section)

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401

ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801

BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)

ALBANESE Jacques (PU-PH)
BRUDER Nicolas (PU-PH)
LEONE Marc (PU-PH)
MICHEL Fabrice (PU-PH)
VELLY Lionel (PU-PH)

GUIDON Catherine (MCU-PH)

GABERT Jean (PU-PH)
GUIEU Régis (PU-PH)
OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
SAVEANU Alexandru (MCU-PH)

ANGLAIS 11

| BIOLOGIE CELLULAIRE 4403

BRANDENBURGER Chantal (PRCE)

ROLL Patrice (PU-PH)

GASTALDI Marquerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)

BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301

] CARDIOLOGIE 5102

GUED] Eric (PU-PH)

GUYE Maxime (PU-PH)

MUNDLER Olivier (PU-PH) Surnombre
TAIEB David (PU-PH)

BELIN Pascal (PR) (69éme section)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69&me section)

CAMMILLERI Serge (MCU-PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section)

AVIERINOS Jean-Francois (PU-PH)
BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
HABIB Gilbert (PU-PH)

PAGANELLI Franck (PU-PH)
THUNY Franck (PU-PH)

CHIRURGIE DIGESTIVE 5202

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

CLAVERIE Jean-Michel (PU-PH) Surnombre
GAUDART Jean (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)
GIUSIANO Bernard (MCU-PH)
MANCINI Julien (MCU-PH)

ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section)
BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)

BERDAH Stéphane (PU-PH)
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)
SIELEZNEFF Igor (PU-PH)

BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)

CHIRURGIE GENERALE 5302

DELPERO Jean-Robert (PU-PH)
MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
TURRINI Olivier (PU-PH)

BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)



l CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002 JGUERIN Carole (MCU PH)

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH) | CHIRURGIE INFANTILE 5402 |
BLONDEL Benjamin (PU-PH)
CURVALE Georges (PU-PH) GUYS Jean-Michel (PU-PH)
FLECHER Xavier (PU PH) JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
PARRATTE Sébastien (PU-PH) Disponibilité LAUNAY Franck (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH) MERROT Thierry (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH) VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH)
FAURE Alice (MCU PH)
OLLIVIER Matthieu (MCU-PH) PESENTI Sébastien (MCU-PH)

l CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702 ]

BERTUCCI Frangois (PU-PH) | CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503 |
CHINOT Olivier (PU-PH)

COWEN Didier (PU-PH) CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)

DUFFAUD Florence (PU-PH) GUYOT Laurent (PU-PH)

GONCALVES Anthony PU-PH)

HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH) FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)

LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103 CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

COLLART Frédéric (PU-PH)

D'JOURNO Xavier (PU-PH) CASANOVA Dominigue (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH) LEGRE Régis (PU-PH)

GARIBOLDI Viad (PU-PH)

MACE Loic (PU-PH) BERTRAND Baptiste (MCU-PH)
THOMAS Pascal (PU-PH) HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)

FOUILLOUX Virginie (MCU-PH)
GRISOLI Dominigue (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

l CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201 ]

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH) BARTHET Marc (PU-PH)
BARTOLI Michel (PU-PH) BERNARD Jean-Paul (PU-PH)
BOUFI Mourad (PU-PH) BOTTA-FRIDLUND Danielle (PU-PH) Surnombre
MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH) DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH) GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH) GRANDVAL Philippe (PU-PH)
GRIMAUD Jean-Charles (PU-PH)
| HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 |SEITZ Jean-Francois (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)
LEPIDI Hubert (PU-PH)

GONZALEZ Jean-Michel ( MCU-PH)
ACHARD Vincent (MCU-PH) disponibilité

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH) | GENETIQUE 4704 |
| DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003 |BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)
BERBIS Philippe (PU-PH) LEVY Nicolas (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH) MONCLA Anne (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH) SARLES/PHILIP Nicole (PU-PH)

RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

NGYUEN Karine (MCU-PH)

I DUSI ]TOGA caroline (MCU-PH)
ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

COLSON Sébastien (MCF)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)

CASTINETTI Frédéric (PU-PH)
CUNY Thomas (MCU PH) GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403 ]
l EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

AGOSTINI Aubert (PU-PH)

AUQUIER Pascal (PU-PH) BOUBLI Léon (PU-PH)

BOYER Laurent (PU-PH) BRETELLE Florence (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH) CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
SAMBUC Roland (PU-PH) Surnombre COURBIERE Blandine (PU-PH)
THIRION Xavier (PU-PH) CRAVELLO Ludovic (PU-PH)

D'ERCOLE Claude (PU-PH)
BERBIS Julie (MCU-PH)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06&me section)
TANTI-HARDOUIN Nicolas (PRAG)



| IMMUNOLOGIE 4703

| HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Francois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

BOUCAULT/GARROUSTE Frangoise (MCF) 65éme section)

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (MCU PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
LOOSVELD Marie (MCU-PH)

SUCHON Pierre (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64éme section)

l MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

l MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

|LEONETTI Georges (PU-PH)

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)

PAROLA Philippe (PU-PH)
STEIN Andréas (PU-PH)

MILLION Matthieu (MCU-PH)

PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND/BENHAIM Caroline (MCF) (1ére section)

MEDECINE D'URGENCE 4805

KERBAUL Frangois (PU-PH)
MICHELET Pierre (PU-PH)

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; MEDECINE GENERALE ; ADDICTOLOGIE 5301

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

DURAND Jean-Marc (PU-PH)
FRANCES Yves (PU-PH) Surnombre
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
HARLE Jean-Robert (PU-PH)

ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

EBBO Mikael (MCU-PH)
GENTILE Gaétan (MCF Méd. Gén. Temps plein)

ADNOT Sébastien (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)
FILIPPI Simon (PR associé Méd. Gén. a mi-temps)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

BONNET Pierre-André (MCF associé Méd. Gén a mi-temps)
CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. a temps plein)
GUIDA Pierre (MCF associé Méd. Gén. a mi-temps)

JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

VITON Jean-Michel (PU-PH)

MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

l MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

BERGE-LEFRANC Jean-Louis (MCU-PH)
SARI/MINODIER Irene (MCU-PH)

l NEPHROLOGIE 5203

BERLAND Yvon (PU-PH) Surnombre
BRUNET Philippe (PU-PH)

BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)

JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

NUTRITION 4404

| NEUROCHIRURGIE 4902

DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité
BELIARD Sophie (MCU-PH)

MARANINCHI Marie (MCF) (66éme section)

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
REGIS Jean (PU-PH)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
GRAILLON Thomas (MCU PH)

NEUROLOGIE 4901

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66éme section)
SOBOL Hagay (PR) (65&me section)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)

FELICIAN Olivier (PU-PH)
PELLETIER Jean (PU-PH)



OPHTALMOLOGIE 5502

| PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DENIS Daniéle (PU-PH)
HOFFART Louis (PU-PH) Disponibilité
MATONTI Frédéric (PU-PH) Disponibilité

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Francois (PU-PH)

OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

DESSI Patrick (PU-PH)

FAKHRY Nicolas (PU-PH)

GIOVANNI Antoine (PU-PH)

LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)

MICHEL Justin (PU-PH)

NICOLLAS Richard (PU-PH)

TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH)

DEVEZE Arnaud (MCU-PH) Disponibilité

REVIS Joana (MAST) (Orthophonie) (7éme Section)

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803

BLIN Olivier (PU-PH)

FAUGERE Gérard (PU-PH) Surnombre
MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
SIMON Nicolas (PU-PH)

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)

PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
MARY Charles (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

PHILOSPHIE 17/

LE COZ Pierre (PR) (17éme section)

MATHIEU Marion (MAST)

PEDIATRIE 5401

ANDRE Nicolas (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH)

DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)

REYNAUD Rachel (PU-PH)

SARLES Jacques (PU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH)

COZE Carole (MCU-PH)

FABRE Alexandre (MCU-PH)
OVAERT Caroline (MCU-PH)
TOSELLO Barthélémy (MCU-PH)

| PHYSIOLOGIE 4402

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (PU-PH)
MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnés (PU-PH)

BARTHELEMY Pierre (MCU-PH)

BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

REY Marc (MCU-PH)

RUEL Jéréme (MCF) (69éme section)

PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

| THIRION Sylvie (MCF) (66&me section)

BAILLY Daniel (PU-PH)
LANCON Christophe (PU-PH)
NAUDIN Jean (PU-PH)

PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16

AGHABABIAN Valérie (PR)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101

RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH)
CHAGNAUD Christophe (PU-PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH)
GIRARD Nadine (PU-PH)
GORINCOUR Guillaume (PU-PH)
JACQUIER Alexis (PU-PH)
MOULIN Guy (PU-PH)

PANUEL Michel (PU-PH)

PETIT Philippe (PU-PH)
VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH)

ASTOUL Philippe (PU-PH)

BARLESI Fabrice (PU-PH)

CHANEZ Pascal (PU-PH)

CHARPIN Denis (PU-PH) Surnombre
GREILLIER Laurent (PU PH)
REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)

MASCAUX Céline (MCU-PH)
TOMASINI Pascale (MCU-PH)

REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE URGENCE 4802

| THERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804

GAINNIER Marc (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)
PAPAZIAN Laurent (PU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH)

AMBROSI Pierre (PU-PH)
VILLANI Patrick (PU-PH)

DAUMAS Aurélie (MCU-PH)

RHUMATOLOGIE 5001

| UROLOGIE 5204

GUIS Sandrine (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH)
PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)

BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)
LECHEVALLIER Eric (PU-PH)
ROSSI Dominique (PU-PH)
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1. ABREVIATIONS

TIC :

HAS :

DIU :

DES :

FOAM :

EAD :

TICE :

QCM:

QROC :

ENT :

EBA:

DIGAL :

Technologie de I'lnformation et de la Communication
Haute Autorité de Santé

Diplédme inter-universitaire

Dipldme d’Etudes Spécialisées

Formation Ouverte A Distance

Enseignement A Distance

Technologie de I'Information et de la Communication pour 'Enseignement
Question a Choix Multiple

Question a Réponse Ouverte et Courte
Environnement Numérique de Travail

Epidermolyse Bulleuse Acquise

Dermatose a IgA linéaire



2. INTRODUCTION

Il y a encore quelques années, les cours en faculté ne pouvaient étre réalisés que de

facon magistrale en amphithéatre.

L’avénement ainsi que I'expansion du numeérique dans les années 2000 ont permis
de voir apparaitre de nouvelles méthodes d’apprentissage avec notamment le

développement des ordinateurs portables et d’internet.

Des cours de TIC (Technologie de I'lnformation et de la Communication) dans les
facultés ont été mis en place pour apprendre a utiliser et a s’approprier ces nouvelles

méthodes d’apprentissage.

Parmi ces méthodes d’enseignement est apparu le « e-learning » correspondant a
un cours accessible a tout moment sur internet.

Un guide de conception des e-learning dans le monde de la santé a été congu par la
HAS (Haute Autorité de Santé).

De nombreux médecins utilisent ce type de formation notamment dans les DIU

(Dipl6éme Inter Universitaire).

En dermatologie, cette méthode d’apprentissage est particulierement bien adaptée
du fait du caractére essentiellement clinique et visuel de la spécialité.

Deux DIU sont d’ailleurs disponibles en dermatologie sous forme de e-learning :
Manifestations dermatologiques des pathologies systémiques et Dermatologie

Pédiatrique.

L’objectif de ce travail était, aprés élaboration d’'un e-learning sur les dermatoses
bulleuses auto-immunes, dévaluer la satisfaction et [lintégration de cet
enseignement chez les internes de DES de Dermatologie-Vénéréologie a I'Université
d’Aix Marseille (Faculté des Sciences Médicales et Paramédicales).

Celui-ci fait suite a 3 e-learning déja élaborés (les hypodermites par le docteur
Combes, les manifestations dermatologiques associées a la polyarthrite rhumatoide et
aux spondylarthropathies par le Docteur Devey et les dermatoses granulomateuses
par le Docteur Berniolles) et s’'intégre dans un projet de création d’enseignement en

ligne sur des thématiques variées pour les internes de notre spécialite.



3. MATERIEL ET METHODES :
3.1 E-Learning:

3.1.1 Définition :
Le e-learning fait partie des FOAM (formation ouverte a distance) et s’appuie sur

deux principes : 'auto-apprentissage et la motivation de I'étudiant.

En 2015, la HAS le définit comme: « un apprentissage ouvert, favorisant
I'accessibilité du contenu, des lieux, du temps, des modes d’enseignement et des
meédias, et c’est un apprentissage a distance favorisant I'autonomie de I'apprenant.
La nécessité du tutorat fait que l'on passe d’un enseignement collectif a un
enseignement individuel dont il ne faut pas négliger le temps a y consacrer » (1).

La traduction frangaise du e-learning serait « 'apprentissage électronique ». Cette
traduction n’étant pas satisfaisante, cette appellation s’est substituée pour devenir
« apprentissage en ligne ».

Le blended-learning semble étre le modéle le plus efficace d’apprentissage, il s’agit

d’'une formation qui associe de fagon équilibrée présentiel et a distance.

3.1.2 Historique :
Les débuts de I'enseignement a distance (EAD) remontent au XIX°®™ siécle en

Angleterre par courrier postal pour les étudiants n’ayant pas acces a une université
traditionnelle du fait de leur manque de revenu ou de leur éloignement géographique.
Mais c’est au siecle suivant que 'EAD s’est fortement développé avec I'apparition
des disquettes, des CD-ROM et des ordinateurs.

Cette formation a distance a explosé puisqu’en 2000, 90% des institutions
ameéricaines proposaient ces formations, en multipliant par deux le nombre
d’étudiants (2).

En 2001, une circulaire officialise la FOAD en France et permettra le financement de
programmes et I'évolution des pratiques des formations (3).

Le Ministére de 'Enseignement Supérieur et de la Recherche s’est ensuite intéressé
a cette méthode d’apprentissage. En 2004 il établit « COMPETICE », un programme
de référence pour les projets pour les TICE (Technologie de I'Information et de la
Communication pour 'Enseignement) ; puis en 2013, il participe a la création de la
plateforme FUN (France Université Numérique) qui dispense des cours en ligne

ouverts et massifs dans de multiples facultés francgaises.



3.1.3 Les différentes formes de e-learning :
Il n’existe pas qu’une forme de e-learning permettant a I'enseignant de s’adapter

au public cible et ces différentes formes ont été définit par le programme

COMPETICE.

- Cours en « présentiel enrichi » : il s’agit d’'un cours classique en présentiel
avec diffusion de vidéos, d'images ou de sons par exemple au moyen d’un
ordinateur et d’'un vidéoprojecteur.

- Cours en « présentiel amélioré » : il s’agit d’'un cours classique en présentiel
mais pour lequel I'étudiant a a disposition des documents, des iconographies
ou des vidéos qu'il peut consulter avant ou apres le cours.

- Cours en « présentiel allégeé » : I'enseignant s’aide d’outils numériques pour
former I'étudiant mais le cours reste présentiel

- Cours en « présentiel réduit » : I'essentiel du cours se fait essentiellement
sous forme de e-learning mais I'enseignant est présent de fagon synchrone ou
asynchrone.

- Cours en « présentiel quasi-inexistant » : la majorité du cours se fait via les
TICE.

3.1.4 L’ingénierie pédagogique :

L’ingénierie ou modéle de conception pédagogique correspond au processus

permettant de produire le cours le plus adapté possible aux apprenants.
On distingue deux grands modéles de conception.

- Le modele ADDIE (« Analyse, Design, Développement, Implantation,
Evaluation »), modéle le plus simple a mettre en ceuvre, comprend 5

étapes (figure 1). Il s’agit du modéle que nous utiliserons.

T T () T )

Figure 1:les 5 étapes du modele ADDIE
HAS, Mai 2014 (4)



L’étape d’analyse consiste a déterminer le public cible et a évaluer les besoins des
étudiants.

L’étape de conception/design consiste a établir la « scénarisation pédagogique » et
les objectifs d’apprentissage en appréciant la durée du cours, les colts de
développement, la stratégie d'implantation et la structure du cours.

L’étape de développement consiste a la production du cours en ayant recours a des
supports d’information (vidéo, audio), a des outils de communication ou a des outils
communautaires (forum).

L’étape d’implantation consiste a l'installation du cours sur la plateforme choisie.
L’étape d’évaluation consiste a savoir si le e-learning a répondu aux attentes des

étudiants. Ces données peuvent étre réalisées par questionnaire, QCM ou quizz.

- Le modele SAM (« Successive Approximation Model ») est plus complexe
(figure 2), destiné a des utilisateurs expérimentés. A chaque phase, un

prototype est réalisé, testé puis réajuste.

\ Evaluate

Background

Prototype Design
Information  SAVVY Project Additional Design
Gathering = Start Planning > Design Proof Ap e s

Preparation [ Iterative Design | Iterative Development
Phase ’ Phase Phase

Figure 2 modeéle SAM

(5)

3.1.5 Avantages/inconvénients du e-learning (6) :

Les avantages pour I'enseignant sont :

La diversité des modes d’enseignement

L’actualisation possible des cours

L’archivage

Le développement d’interactions collectives



Les avantages pour I'étudiant sont :

L’accessibilité a tout instant

L’autonomie

L’adaptation du rythme de travail

La réduction du temps pour se déplacer aux cours

Les inconvénients sont :

Le sentiment de solitude

Le manque d’accompagnement

Le manque de temps

La nécessité d’avoir une structure adéquate : internet, ordinateur

3.1.6 Aspect juridique du e-learning médical :

Les e-learning sont protégés par des droits d’auteur pour les créations
intellectuelles (7).

Aucune démarche n’est d’ailleurs nécessaire pour couvrir ces droits.

Les photographies doivent étre anonymes en regard du droit a I'image (8).

Le secret médical doit évidemment étre respecté (9).



3.2 Elaboration d’un e-learning sur les dermatoses bulleuses auto-
immunes :

Nous avons ainsi suivi le modéle ADDIE pour I'élaboration de notre e-learning

selon les 5 étapes.
3.2.1 Etape d’analyse :
3.2.1.1 Choix du sujet :

Aprés les e-learning réalisés sur les hypodermites, les manifestations
dermatologiques des pathologies rhumatologiques et les dermatoses
granulomateuses, nous avons décidé de nous intéresser aux dermatoses
bulleuses auto-immunes.

Du fait d’'une sémiologie fine et caractéristique ainsi que de I'étendue et 'avancée
des différentes thérapeutiques, il nous semblait important de réaliser ce travail
pour approfondir les connaissances des internes et ne pas méconnaitre un

diagnostic de dermatose bulleuse auto-immune.

3.2.1.2 Public cible :
Les personnes concernées par cet enseignement étaient les internes DES de
Dermatologie-Vénéréologie de I'Université d’Aix-Marseille.

3.2.2 Etape de conception/design :

3.2.2.1 Objectifs :

Les objectifs de ce e-learning étaient :

- Différencier les dermatoses bulleuses auto-immune intra-épidermique et sous

épidermique
- Savoir diagnostiquer une dermatose bulleuse auto-immune

- Savoir quels examens complémentaires demandés en fonction de chaque

pathologie bulleuse auto-immune

- Connaitre les caractéristiques histologiques des dermatoses bulleuses auto-

immunes

- Savoir quel traitement entreprendre en fonction de la pathologie, a quelle

posologie, en connaissant le bilan pré thérapeutique et la surveillance



3.2.2.2 Recueil du matériel pédagogique :

Les connaissances théoriques nécessaires pour I'élaboration du cours ont été
recueillies par recherche sur le site PubMed ainsi que par lecture des
recommandations des Protocoles Nationaux de Diagnostic et de Soins
(PNDS) (10-126).

Les photographies cliniques ont été fournies par le Professeur Berbis, le
Professeur Delaporte et le Docteur Quiles.

Celles-ci ont été anonymisées.

Les images histologiques ont été fournies par le service d’anatomopathologie
de I'Hépital Nord (par le Professeur GARCIA et le Docteur Dales) ainsi que

par le Professeur Delaporte.

3.2.2.3 Structure du module de e-learning :

Les cours ont été élaborés initialement sous forme de PowerPoint puis

convertis en fichier PDF dans l'intention de garder un caractére didactique.

Si désir il y avait, I'étudiant pouvait se référer a la bibliographie en fin de

chaque cours pour approfondir ses connaissances.

Les sections de ce e-learning étaient les suivantes :
- Dermatoses bulleuses sous-épidermiques : cours + QCM
- Dermatoses bulleuses intra-épidermiques : cours + QCM
- Thérapeutiques
- Cas cliniques
- Questionnaire de satisfaction

- Forum interactif



La partie «Dermatose bulleuse sous-épidermique» était sous cette forme une fois

mise en ligne :
Dermatose bulleuse auto-immune sous épidermique

@® Pemphigoide bulleuse
Pemphigoide gravidique
Pemphigoide des muqueuses
Dermatose a IgA linéaire
Epidermolyse bulleuse acquise
Dermatite herpétiforme

Test dermatite herpétiforme

Test dermatose a IgA linéaire

Test épidermolyse bulleuse acquise
Test pemphigoide bulleuse

Test pemphigoide des muqueuses

®PODPODPDPODOGOGOOO

Test pemphigoide gravidique

La partie «Dermatose bulleuse intra-épidermique» était sous cette forme une fois

mise en ligne :
Dermatose bulleuse auto-immune intra-épidermique

@ Pemphigus paranéoplasique

@ Pemphigus profond et superficiel
@ Test pemphigus superficiel

@ Test pemphigus profond (vulgaire)

@ Test pemphigus paranéoplasique

La partie «Thérapeutiques » était sous cette forme une fois mise en ligne :
Thérapeutiques
@ Azathioprine
Cyclophosphamide
Dapsone
Methotrexate

Mycophénolate mofétil

Rituximab

020000

Propionate de clobétasol
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La partie « Cas cliniques » était sous cette forme une fois mise en ligne :
Cas cliniques

@ Cas clinique 1
@ Casclinique 2
@ Casdinique3

La partie « Questionnaire » était sous cette forme une fois mise en ligne :

Questionnaire (a ne faire qu'une fois les cas cliniques réalises)

Questionnaire internes

La partie « Forum » était sous cette forme une fois mise en ligne :

Forum

@ Forum questions/réponses sur les dermatoses bulleuses auto-

immunes

L’ensemble du cours sur les dermatoses bulleuses auto-immunes est disponible en
annexe 1, les QCM en annexe 2, les cas cliniques en annexe 3 et le questionnaire

en annexe 4.

3.2.3 Etape d’implantation :
L’ensemble du cours de E-Learning était disponible sur I'Environnement Numérique

de Travail (ENT) sur le site d’Aix-Marseille Université (AMU).

Les étudiants y accédaient en se connectant avec leur identifiant et leur mot de

passe remis lors de l'inscription a la faculté.
La plateforme se trouvait dans 'onglet AMeTICE (Aix-Marseille eTICE).

Les cours disponibles étaient « Manifestations dermatologiques associées a la
polyarthrite ~ rhumatoide et aux  spondylarthropathies », « Dermatoses

granulomateuses » et « Dermatoses bulleuses auto-immunes ».

Chaque étudiant a un accés spécifique a certains cours en fonction de sa spécialité

ou de son niveau d’étude.
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Les cours « Dermatoses bulleuses auto-immunes » ont été mis en ligne et chaque

interne en DES de Dermatologie-Vénéréologie ajoutés un par un par mes soins.

Les cours étaient initialement cachées puis accessibles a partir d’'aodt 2019.

3.2.4 Etape d’évaluation :

Les étudiants étaient sollicités par mail et évalués :

- par QCM réalisées par mes soins et validées par le Professeur Berbis.

Les QCM portaient sur chaque pathologie : dermatite herpétiforme, dermatose a IgA
linéaire, épidermolyse bulleuse acquise, pemphigoide bulleuse, pemphigoide
gravidique, pemphigoide des muqueuses, pemphigus superficiel, pemphigus profond

et pemphigus paranéoplasique.

- par cas cliniques réalisés par le Professeur Delaporte, le Docteur Koeppel et le
Professeur Berbis et portaient sur la dermatite herpétiforme, la pemphigoide

gravidique et le pemphigus paranéoplasique respectivement.
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4. RESULTATS

4.1 Participation
16 internes inscrits en D.E.S. de Dermatologie-Vénéréologie a I'Université d’Aix-

Marseille ont répondu au questionnaire en ligne soit 94% de l'effectif. Un interne n’a
pas répondu.

Des relances par mail et sms ont été nécessaires afin d’obtenir ce taux de réponse.

4.2 Résultats du questionnaire de satisfaction

4.2.1 Temps nécessaire au e-learning :

Combien de temps avez-vous mis pour réaliser ce e-learning ?

Réponse Moyenne Total
=1h - 6% 1
1h-2h - 9% 3
2h-3h o 35% &6
=3h 5% &6

La majorité des internes (75%) avait mis au moins 2h pour réaliser ce e-learning.

4.2.2 Appréciation globale :
L’ensemble des internes trouvait utile d’avoir accés a cette banque de données et

pensait reconsulter le cours au cours de leur cursus.

4.2.3 Appréciation du bénéfice du e-learning :
L’ensemble des internes pensait avoir progressé sur les dermatoses bulleuses auto-

immunes.

4.2.4 Appréciation de I’adaptation au e-learning et préférences :

Preféreriez-vous un cours magistral a ce cours ?

Réponse Moyenne Total
Oui . S 6% 9
Non N 5% 6
Sans opinion - 6% 1

La majorité des internes (56%) aurait préféré un cours magistral a ce cours.
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Quelle partie avez-vous préefére ?

Réponse Moyenne Total
Clinique avec iconographie . /5% 12
Traitement - 25% 4
QcMm - 15% 3
Cas cliniques o 44% 7

Plusieurs réponses pouvaient étre données a cette question.
- 12 internes (75%) avaient préféré la clinique avec l'iconographie
- 7 internes (44%) avaient préféré les cas cliniques
- 4 internes (25%) avaient préféré le traitement
- 3internes (19%) avaient préféré les QCM

- Aucun interne n’avait préféré la partie « histologie »

Préférez-vous les cas cliniques sous forme de Questions a Réponses Quvertes et Courtes (QROC) aux QCM ?

Réponse Moyenne Total
Oui - 1% 5
Mon o 44% 7
Sans opinion - 25% 4
Total des réponses a la question e 1 00% 16/16

Concernant la préférence de Questions a Réponses Ouvertes et Courtes (QROC)
aux QCM, on ne trouvait pas de réponse maijoritaire : 7 internes (44%) ne préféraient
pas les QROC, 5 internes (31%) préféraient les QROC et 4 internes (25%) étaient

sans opinion.

4.2.5 Appréciation de la difficulté des cas cliniques :

Comment avez-vous trouvé la difficulté des cas cliniques ?

Réponse Moyenne Total
Abordable —— 58% 6
Moyennement abordable e 53% 10

La majorité des internes avait trouvé les cas cliniques moyennements abordables
(63%). Cependant, 6 internes (38%) les trouvaient abordables et aucun ne les

trouvait difficilement abordables.

14



5. DISCUSSION

Le e-learning est un format d’apprentissage en pleine expansion, notamment avec
les jeunes générations habituées a utiliser des supports numériques pour la vie

courante (achat sur internet, écoute de musique, programmation d’événement,...).

Une étude australienne a d’ailleurs trouvé que la majorité des étudiants en médecine
utilisaient le e-learning plutét que la lecture dans des manuels lors des derniéres

révisions avant un examen. (127)

D’ailleurs, une grande partie des étudiants en médecine avoue utiliser divers

supports numeériques et notamment des applications médicales. (128)

Des relances par mail et SMS ont été utilisées ce qui a permis d’augmenter le taux
de participation. Deux études ont d’ailleurs montré que ces relances permettent

I'amélioration de I'implication des étudiants. (129-130)
Nous retrouvons dans nos résultats les avantages cités pour les étudiants (6) :
- Les internes ont pu réaliser ce travail a tout endroit (domicile ou lieu de travail)

- lls ont pu réaliser ce cours avec cas cliniques et QCM en moyenne en 2h, un

cours en présentiel aurait été plus long

- Leur temps de travail et leur lieu de travail étaient flexibles : 'ensemble des

réponses a été enregistré en 10 jours.

Le e-learning permet ainsi une économie de temps pour les étudiants mais
également une économie de moyen (absence de réservation de salle, formation

continue d’un grand nombre d’étudiants).

L’ensemble des internes pense avoir progresseé sur les dermatoses bulleuses auto-

immunes.

D’ailleurs, on note qu'aucun interne n’a trouvé les cas cliniques proposés

difficilement abordables aprés avoir suivi la formation.

Ce résultat va dans le sens de nombreuses études sur le e-learning prouvant
I'amélioration des connaissances mais €galement des compétences des participants.
(131-133)
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La majorité des internes aurait préféré avoir un cours magistral sur les

dermatoses bulleuses auto-immunes.

Il est en effet noté dans les inconvénients du e-learning le sentiment de solitude
et le manque de motivation. Pour essayer de palier a ce probleme, un forum a été

mis a disposition aux étudiants mais n’a pas été utilisé.

Une autre approche permettant 'amélioration de ce résultat serait de réaliser un

« blended-learning » avec I'association d’un cours en présentiel.

Les internes ont préféré en grande majorité la partie « clinique avec

iconographie » puis les cas cliniques en seconde position.

Ces résultats montrent I'avantage ludique de I'enseignement en ligne avec la
possibilité d’allier cas clinique progressif et mise a disposition d’'une banque

iconographique nécessaire a I'apprentissage en dermatologie.

On ne trouve pas de part majoritaire sur la préférence des QROC aux QCM dans

les cas cliniques.

On peut raisonnablement se poser la question du maintien des connaissances a

long terme pour une durée de travail réalisée en 2 heures environ.

Dans deux études, il est explicité que le maintien des connaissances dans le

temps n’est pas certaine comparé a un groupe contréle. (134-135)

Pour pallier a cette problématique, une mise a jour constante des cours ainsi que

la parution de nouveaux QCM et cas cliniques seront mises en place.
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6. CONCLUSION

Les méthodes d’enseignement en ligne sont de plus en plus nombreuses et en plein

essor. La dermatologie s’y préte volontiers par son caractére clinique et donc visuel.
De plus en plus d’enseignements a distance voient le jour, notamment en médecine.

Nous avons mis en place un e-learning portant sur les dermatoses bulleuses auto-
immunes pour les internes en D.E.S. de Dermatologie-Vénéréologie de I'Université

d’Aix-Marseille.

Ce sujet a été choisi pour sa diversité clinique et I'amélioration récente des

connaissances et de la thérapeutique sur cette thématique.

Il compléte un projet de travail d’enseignement en ligne de la dermatologie pour les

internes.

Ce e-learning était intégré sur la plateforme AMeTICE disponible sur 'Environnement

Numérique de Travail de I'Université d’Aix-Marseille.

Les cours étaient disponibles sous forme de diaporamas. Des QCM et des cas
cliniques étaient également implantés. Un forum était mis a disposition en cas de

questions.

Le e-learning a été apprécié par I'ensemble des internes y ayant répondu car tous
ont trouvé avoir progressé sur les dermatoses bulleuses auto-immunes et tous l'ont

trouvé utile. La majorité I'a réalisé en moyenne en 2h.

Nous retrouvons les avantages d'un e-learning avec une grande flexibilité en termes
de lieu et d’horaire de travail, les internes I'ayant réalisé sur une période de 10 jours

et en plusieurs fois.

On peut noter que 56% des internes auraient préféré un cours magistral. A I'avenir,
une approche avec une plus grande interaction pourra étre mis en place en alliant un
cours en présentiel et le développement d’'un « blended-learning » et permettra de

lutter contre le principal inconvénient du e-learning : le sentiment de solitude.

Des mises a jour des cours et la réalisation de nouveaux cas cliniques seront

réalisés pour renforcer I'apprentissage.

17



7. BIBLIOGRAPHIE

10.

11.

12.

HAS. Guide e-learning rapport complet : Guide de conception de formation
ouverte et a distance (FOAD) dans le monde de la santé. Avril 2015.:
https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2015-09/quide_e-
learning_rapport_complet.pdf

John Wirt WJ, Choy S., Rooney P., Provasnik S., Sen A., Tobin R. The
Condition of Education 2004. U.S. Department of Education, National Center for
Education Statistics.Washington. 2004

Ministére de I'emploi et de la solidarité. CIRCULAIRE DGEFP n°2001/22 du 20
juillet 2001 relative aux formations ouvertes et/ou a distance « FOAD ».

HAS. Développement professionnel continu fiche méthode : e-learning. Mai
2014.

Allen M. Leaving ADDIE for SAM. Alexandria: ASTD Press book. 2012.

Caraguel V. Appropriation des technologies et apprentissage dans un
environnement en e-learning : le réle du tutorat en ligne. Thése Aix-Marseille;
2013.

Code De La Propriété Intellectuelle. Article L-111-1 a L1124
https://www.legifrance.gouv.fr/affichCodeArticle.do?idArticle=LEGIARTIO00006
278868&cidTexte=LEGITEXT000006069414&date Texte=20060803

Code Civil. Articles 7 a 15 https://www.legifrance.gouv.fr/affichCode.
do?cidTexte=LEGITEXT000006070721

Code de la Santé Publique Article L110-4. https://www.legifrance.gouv.fr/affich
CodeArticle.do?idArticle=LEGIARTI000036515027&cid Texte=LEGITEXT00000
60726658&dateTexte=20180119

Christensen O.B., Hindsén M. Svensson A. Natural history of dermatitis
herpetiformis in southern Sweden. Dermatologica. 1986;173(6):271.

Salmi TT, Hervonen K, Kautiainen H, Collin P, Reunala T. Prevalence and
incidence of dermatitis herpetiformis: a 40-year prospective study from Finland
Br J Dermatol. 2011 Aug;165(2):354-9

Buckley DB, English J, Molloy W, Doyle CT, Whelton MJ. Dermatitis
herpetiformis: a review of 119 cases. Clin Exp Dermatol. 1983 Sep;8(5):477-
87.

18



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Bolotin D, Petronic-Rosic V. Dermatitis herpetiformis: Part Il. Diagnosis,
management, and prognosis. Journal of the American Academy of
Dermatology. 2011 Jun; 64(6):1027-33

Alonso-Llamazares J, Gibson LE, Rogers RS 3rd. Clinical, pathologic, and
immunopathologic features of dermatitis herpetiformis: review of the Mayo
Clinic experience. International Journal of Dermatology. 2007 Sep;46(9):910-9.

Nakajima K., Recent Advances in Dermatitis Herpetiformis. Clin Dev Immunol.
2012;2012:914162.

McCleskey PE, Erickson QL, David-Bajar KM, Elston DM. Palmar petechiae in
dermatitis herpetiformis: a case report and clinical review. Cutis. 2002
Oct;70(4):217-23.

Fry L, Leonard JN, Swain F, Tucker WF, Haffenden G, Ring N, McMinn
RM. Long-term follow-up of dermatitis herpetiformis with and without diettary
gluten withdrawal. Br J Dermatol. 1982 Dec;107(6):631-40.

Silvers DN, Juhlin EA, Berczeller PH, McSorley J. Treatment of dermatitis
herpetiformis with colchicine. Arch Dermatol. 1980 Dec;116(12):1373-84.

Zemtsov A, Neldner KH. Successful treatment of dermatitis herpetiformis with
tetracycline and nicotinamide in a patient unable to tolerate Dapsone J Am
Acad Dermatol. 1993 Mar;28(3):505-6.

PNDS 2016: https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-
06/pnds_-_dermatite _herpetiforme_dh.pdf

Ingen-Housz-Oro S.[Linear IgA bullous dermatosis : a review]. Ann Dermatol
Venereol, 2011 Mar;138(3):214-20

Kuechle MK, Stegemeir E, Maynard B, Gibson LE, Leiferman KM, Peters MS.
Drug induced linear IgA bullous dermatosis : report of six cases and review of
the literature. J Am Acad Dermatol, 1994 Feb;30(2 Pt 1):187-92.

Ingen-Housz-Oro S, Valeyrie-Allanore L, Chanal J et al. Linear immunoglobulin
A disease and vancomycin : letter in reply. Br J Dermatol. 2014 Dec
;171(6):1602-1604

Acostamadiedo JM, Perniciaro C, Rogers RS. Phenytoine induced linear IgA
bullous disease. J Am Acad Dermatol, 1998 Feb;38(2 Pt 2):352-6.

Bouldin MB, Clowers-Webb HE, Davis JL et al. Naproxen-associated linear IgA
bullous dermatosis : case report and review. Mayo Clin Proc, 2000
Sep;75(9):967-70.

19



26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Friedman IS, Rudikoff D, Phelps RG, Sapadin AN. Captopril triggered linear IgA
bullous dermatosis. Int J Dermatol, 1998 Aug;37(8):608-12.

Gottlieb J, Ingen-Housz-Oro S, Alexandre M et al. Idiopathic linear IgA bullous
dermatosis : prognostic factors based on a case-series of 72 adults. Br J
Dermatol, 2017 Jul;177(1):212-222

Fortuna G, Marinkovich MP. Linear immunoglobulin A bullous dermatosis. Clin
Dermatol, 2012 Jan-Feb;30(1):38-50

Wojnarowska F, Marsden RA, Bhogal B, Black MM. Chronic bullous disease of
childhood, childhood cicatricial pemphigoid, and linear IgA disease of adults. A
comparative study demonstrating clinical and immunopathologic overlap. J Am
Acad Dermatol 1988 Nov;19(5 Pt 1):792-805.

Yamagami J, Nakamura Y, Nagao K, et al. Vancomycin Mediates IgA
Autoreactivity in Drug-Induced Linear IgA Bullous Dermatosis. J Invest
Dermatol 2018 Jul;138(7):1473-1480.

Fortuna G, Salas-Alanis JC, Guidetti E, Marinkovich MP. A critical reappraisal of
the current data on drug-induced linear immunoglobulin A bullous dermatosis: a
real and separate nosological entity? J Am Acad Dermatol 2012 Jun;66(6):988-
94

Paige DG, Leonard JN, Wojnarowska F, Fry L. Linear IgA disease and
ulcerative colitis. Br J Dermatol 1997 May;136(5):779-82.

Talhari C, Mahnke N, Ruzicka T, Megahed M. Successful treatment of linear
IgA disease with mycophenolate mofetil as a corticosteroid sparing agent. Clin
Exp Dermatol 2005 May;30(3):297-8.

Young HS, Coulson IH. Linear IgA disease: successful treatment with
cyclosporin. Br J Dermatol 2000 Jul;143(1):204-5..

Kenani N, Mebazaa A, Denguezli M, et al. Childhood linear IgA bullous
dermatosis in Tunisia. Pediatr Dermatol 2009 Jan-Feb;26(1):28-33

Monia K, Aida K, Amel K, et al. Linear IgA bullous dermatosis in tunisian
children: 31 cases. Indian J Dermatol 2011 Mar;56(2):153-9.

PNDS 2016: https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-
06/pnds_-_dermatose _a_iga_lineaire.pdf

Joly P, Baricault S, Sparsa A, Bernard P., et al. Incidence and mortality of
bullous pemphigoid in France. J Invest Dermatol 2012 Aug;132(8):1998-2004

20



39.

40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

Papakonstantinou E, Limberg MM, Gehring M, Kotnik N., Neurological
disorders are associated with bullous pemphigoid, J Eur Acad Dermatol
Venereolol 2019 May;33(5):925-929

Milani-Nejad N, Zhang M, Kaffenberger J. The  association
between bullous pemphigoid and neurological disorders: a systematic review,
Eur J Dermato, 2017 Oct 1;27(5):472-481

Cortés B, Marazza G, Naldi L, et al. Mortality of bullous pemphigoid in
Switzerland: a prospective study. Br J Dermatol 2011 Aug;165(2):368-74

Joly P, Roujeau JC, Benichou J, Picard C, Dreno B, Delaporte E, et al. A
comparison of oral and topical corticosteroids in patients with bullous
pemphigoid. N Engl J Med 2002 Jan 31;346(5):321-7.

Kolbach DN, Remme JJ, Bos WH, Jonkman MF, et al. Bullous pemphigoid
successfully controlled by tetracycline and nicotinamide. Br J Dermatol 1995
Jul;133(1):88-90.

Bouscarat F, Chosidow O, Picard-Dahan C, Sakiz V, et al. Treatment of bullous
pemphigoid with dapsone: retrospective study of thirty-six cases. J Am Acad
Dermatol 1996 Apr;34(4):683-4.

Stavropoulos PG, Soura E, Antoniou . Drug-induced pemphigoid: a review of
the literature, J Eur Acad Dermatol Venereol 2014 Sep;28(9):1133-40

Tanaka H, Ishii T. Analysis of patients with drug-induced pemphigoid using the
Japanese Adverse Drug Event Report database. J Dermatol., 2019
Mar;46(3):240-244

Benzaquen M, Borradori L, Berbis P, et al. Dipeptidyl peptidase IV inhibitors, a
risk factor for bullous pemphigoid: Retrospective multicenter case-control study
from France and Switzerland, J Am Acad Dermatol, 2018 Jun;78(6):1090-1096

Garcia-Diez |, Ivars-Lleé M, Lépez-Aventin D, Ishii N, et al. Bullous pemphigoid
induced by dipeptidyl peptidase-4 inhibitors. Eight cases with clinical and
immunological characterization, Int J Dermatol 2018 Jul;57(7):810-816

Béné J, Moulis G, Bennani |, Auffret M, Coupe P, et al. Bullous pemphigoid and
dipeptidyl peptidase IV inhibitors: a case-noncase study in the French
Pharmacovigilance Database, Br J Dermatol 2016 Aug;175(2):296-301.

Zumelzu C, Alexandre M, Le Roux C, Weber P, et al. Mucous Membrane
Pemphigoid, Bullous Pemphigoid, and Anti-programmed Death-1/ Programmed
Death-Ligand 1: A Case Report of an Elderly Woman With Mucous Membrane
Pemphigoid Developing After Pembrolizumab Therapy for Metastatic Melanoma
and Review of the Literature., Front Med (Lausanne) 2018 Sep 27;5:268

21



51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

Kremer N, Snast I, Cohen ES, Hodak E, et al. Rituximab and Omalizumab for
the Treatment of Bullous Pemphigoid: A Systematic Review of the Literature.
Am J Clin Dermatol. 2019 Apr;20(2):209-216

PNDS 2016: https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-
06/pnds_-_pemphigoide_bulleuse_pb.pdf

Le Roux-Villet C, Prost-Squarcioni C. Epidermolysis bullosa acquisita:literature
review. Ann Dermatol Venereol, 2011 Mar;138(3):228-46.

Ludwig RJ. Clinical presentation, pathogenesis, diagnosis, and treatment of
epidermolysis bullosa acquisita. ISRN Dermatol, 2013 Jul 15;2013:812029

Zumelzu C, Le Roux-Villet C, Loiseau P, Busson M, et al. Black patients of
African descent and HLA-DRB1*15:03 frequency overrepresented in
epidermolysis bullosa acquisita. J Invest Dermatol, 2011 Dec;131(12):2386-93

Wong SN, Chua SH. Spectrum of subepidermal immunobullous disorders seen
at the National Skin Centre, Singapore : a 2-year review. Br J Dermatol, 2002
Sep;147(3):476-80.

Delgado L, Aoki V, Santi C, Gabbi T, Sotto M, Maruta C. Clinical and
immunopathological evaluation of epidermolysis bullosa acquisita. Clin Exp
Dermatol, 2011 Jan;36(1):12-8

Iranzo P, Herrero-Gonzalez JE, Mascar6-Galy JM, Suarez-Fernandez R,
Espafia A.. Epidermolysis bullosa acquisita : a retrospective analysis of 12
patients evaluated in four tertiary hospitals in Spain. Br J Dermatol, 2014
Nov;171(5):1022-30.

Kim JH, Kim YH, Kim SC. Epidermolysis bullosa acquisita : a retrospective
clinical analysis of 30 cases. Acta Derm Venereol, 2011 May;91(3):307-12

Mayuzumi M, Akiyama M, Nishie W, Ukae S, Abe M, Sawamura D, Hashimoto
T, Shimizu H. Childhood epidermolysis bullosa acquisita with autoantibodies
against the noncollagenous 1 and 2 domains of type VIl collagen: case report
and review of the literature. Br J Dermatol 2006 Nov;155(5):1048-52.

Gammon WR, Briggaman RA, Woodley DT, Heald PW, Wheeler CE Jr.
Epidermolysis bullosa acquisita—a pemphigoid-like disease. J Am Acad
Dermatol, 1984 Nov;11(5 Pt 1):820-32.

Wozniak K, Kazama T, Kowalewski C. A practical technique for differentiation of
subepidermal bullous diseases : localization of in vivo-bound IgG by laser
scanning confocal microscopy. Arch Dermatol, 2003 Aug;139(8):1007-11.

Chen M, Kim GH, Prakash L, Woodley DT. Epidermolysis bullosa acquisita:
autoimmunity to anchoring fibril collagen. Autoimmunity 2012 Feb;45(1):91-101

22



64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

Chen M, O'Toole EA, Sanghavi J, Mahmud N, Kelleher D, Weir D, Fairley JA,
Woodley DT. The epidermolysis bullosa acquisita antigen (type VIl collagen) is
present in human colon and patients with crohn's disease have autoantibodies
to type VII collagen. J Invest Dermatol 2002 Jun;118(6):1059-64.

Roenigk HH Jr, Ryan JG, Bergfeld WF Epidermolysis bullosa acquisita. Report
of three cases and review of all published cases. Arch Dermatol 1971
Jan;103(1):1-10.

Edwards S, Wakelin SH, Wojnarowska F, Marsden RA, Kirtschig G, Bhogal B,
Black MM. Bullous pemphigoid and epidermolysis bullosa acquisita:
presentation, prognosis, and immunopathology in 11 children. Pediatr Dermatol
1998 May-Jun;15(3):184-90.

Hughes AP, Callen JP. Epidermolysis bullosa acquisita responsive to dapsone
therapy. J Cutan Med Surg 2001 Sep-Oct;5(5):397-9.

Berbis P, Privat Y. [Value of colchicine in treating acquired epidermolysis
bullosa]. Ann Dermatol Venereol. 1989;116(4):301-7

PNDS 2016: https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-
06/pnds_-_epidermolyse_bulleuse_acquise_eba.pdf

Chimanovitch I, Schmidt E, Messer G et al. IgG1 and IgG3 are the major
immunoglobulin subclasses targeting epitopes within the NC16A domain of the
BP180 in pemphigoid gestationis. J Invest Dermatol, 1999 Jul;113(1):140-2.

Roger D, Vaillant L, Fignon A et al. Specific pruritic diseases of pregnancy : a
prospective study of 3192 pregnant women. Arch Dermatol, 1994
Jun;130(6):734-9.

Huilaja L, Makikallio K, Sormunen R et al. Gestational Pemphigoid : Placental
Morphology and Function. Acta Derm Venereol, 2013 Jan;93(1):33-8

Mokni M, Fourati M, Karoui | et al. Pemphigoide gravidique. Etude de 20 cas.
Ann Dermatol Venereol, 2004; 131 : 953-956.

Chi CC, Wang SH, Charles-Holmes R et al. Pemphigoid gestationis : early
onset and blister formation are associated with adverse pregnancy
outcomes. Br J Dermatol, 2009 Jun;160(6):1222-8

Jenkins RE, Hern S, Black MM. Clinical features and management of 87
patients with pemphigoid gestationis. Clin Exp Dermatol 1999 Jul;24(4):255-9.

Valeyrie L, Lebrun-Vignes B, Bodak N et al. Pemphigoide de la grossesse :
traitement par corticothérapie locale de classe |. Ann Dermatol Venereol, 2001
May;128(5):638-40.

23



77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

89.

Shornick JK, Black MM. Fetal risk in herpes gestationis. J Am Acad Dermatol,
1992 Jan;26(1):63-8

Amato L, Mei S, Gallerani | et al. A case of herpes gestationis : persistent
disease or conversion to bullous pemphigoid. J Am Acad Dermatol, 2003
Aug;49(2):302-7.

Chi CC, Mayon-White RT, Woknarowska FT. Safety of Topical Corticosteroids
in Pregnancy : A Population-Based Cohort Study. J Invest Dermatol, 2011
Apr;131(4):884-91.

Cianchini G, Masini C, Lupi F, Corona R, De Pita O, Puddu P. Severe persistent
pemphigoid gestationis : long-term remission with rituximab. Br J Dermatol,
2007 Aug;157(2):388-9

Boulinguez S, Bedane C, Prost C et al. Chronic pemphigoid gestationis :
comparative clinical and immunopathological study of 10 patients. Dermatology,
2003;206(2):113-9..

PNDS pemphigoide gravidique 2016: https://www.has-sante.fr/portail/uplo
ad/docs/application/pdf/2016-06/pnds_- pemphigoide_de la_grossesse.pdf

Czernik A, Camilleri M, Pittelkow MR, Grando SA. Paraneoplastic autoimmune
multiorgan syndrome: 20 years after. Int J Dermatol 2011 Aug;50(8):905-14

Mimouni D, Anhalt GJ, Lazarova Z, et al. Paraneoplastic pemphigus in children
and adolescents. Br J Dermatol 2002 Oct;147(4):725-32.

Huang Y, Li J, Zhu X. Detection of anti-envoplakin and anti-periplakin
autoantibodies by ELISA in patients with paraneoplastic pemphigus. Arch
Dermatol Res 2009 Oct;301(10):703-9.

Billet SE, Grando SA, Pittelkow MR. Paraneoplastic autoimmune multiorgan
syndrome: review of the literature and support for a cytotoxic role in
pathogenesis. Autoimmunity 2006 Nov;39(7):617-30.

Maldonado F, Pittelkow MR, Ryu JH. Constrictive bronchiolitis associated with
paraneoplastic autoimmune multi-organ syndrome. Respirology 2009
Jan;14(1):129-33.

Nousari HC, Deterding R, Wojtczack H, et al. The mechanism of respiratory
failure in paraneoplastic pemphigus. N Engl J Med 1999 May 6;340(18):1406-
10.

Tsuchisaka A, Numata S, Teye K, et al. Epiplakin Is a Paraneoplastic
Pemphigus Autoantigen and Related to Bronchiolitis Obliterans in Japanese
Patients. J Invest Dermatol 2016 Feb;136(2):399-408

24



90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

Leger S, Picard D, Ingen-Housz-Oro S, et al. Prognostic factors of
paraneoplastic pemphigus. Arch Dermatol 2012 Oct;148(10):1165-72.

Joly P, Richard C, Gilbert D, et al. Sensitivity and specificity of clinical,
histologic, and immunologic features in the diagnosis of paraneoplastic
pemphigus. J Am Acad Dermatol 2000 Oct;43(4):619-26..

Anhalt GJ. Paraneoplastic pemphigus. J Investig Dermatol Symp Proc 2004
Jan;9(1):29-33

Fang Y, Zhao L, Yan F, et al. A critical role of surgery in the treatment for
paraneoplastic pemphigus caused by localized Castleman's disease. Med
Oncol 2010 Sep;27(3):907-11.

Frew JW, Murrell DF. Current management strategies in paraneoplastic
pemphigus (paraneoplastic autoimmune multiorgan syndrome). Dermatol Clin
Oct;29(4):607-12.

Williams JV, Marks JG Jr, Billingsley EM. Use of mycophenolate mofetil in the
treatment of paraneoplastic pemphigus. Br J Dermatol 2000 Mar;142(3):506-8.

Becker LR, Bastian BC, Wesselmann U, et al. Paraneoplastic pemphigus
treated with dexamethasone/ cyclophosphamide pulse therapy. Eur J Dermatol
1998 Dec;8(8):551-3.

Anan T, Shimizu F, Hatano Y, et al. Paraneoplastic pemphigus associated with
corneal perforation and cutaneous alternariosis: a case report and review of
cases treated with rituximab. J Dermatol 2011 Nov;38(11):1084-9.

Hirano T, Higuchi Y, Yuki H, et al. Rituximab Monotherapy and Rituximab-
Containing Chemotherapy Were Effective for Paraneoplastic Pemphigus
Accompanying Follicular Lymphoma, but not for Subsequent Bronchiolitis
Obliterans. J Clin Exp Hematop 2015;55(2):83-8

PNDS 2018: https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-
06/pnds_-_pemphigus.pdf

Joly P, Litrowski N. Pemphigus group (vulgaris, vegetans, foliaceus,
herpetiformis, brasiliensis). Clin Dermatol 2011 Jul-Aug;29(4):432-6

Brenner S, Wohl Y. A survey of sex differences in 249 pemphigus patients and
possible explanations. Skinmed. 2007 Jul-Aug;6(4):163-5

Amagai M, Tsunoda K, Zillikens D, et al. The clinical phenotype of pemphigus is
defined by the anti-desmoglein autoantibody profile. J Am Acad Dermatol 1999
Feb;40(2 Pt 1):167-70

25



103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

Brenner S, Bialy-Golan A, Ruocco V. Drug-induced pemphigus. Clin Dermatol
1998 May-Jun;16(3):393-7

Maruani A, Machet MC, Carlotti A, et al. Immunostaining with antibodies to
desmoglein provides the diagnosis of drug-induced pemphigus and allows
prediction of outcome. Am J Clin Pathol 2008 Sep;130(3):369-74

Mustafa MB, Porter SR, Smoller BR, Sitaru C. Oral mucosal manifestations of
autoimmune skin diseases. Autoimmun Rev 2015 Oct;14(10):930-51

Ruocco V, Ruocco E, Lo Schiavo A, et al. Pemphigus: etiology, pathogenesis,
and inducing or triggering factors: facts and controversies. Clin Dermatol 2013
Jul-Aug;31(4):374-381

Meyer N, Misery L. Geoepidemiologic considerations of auto-immune
pemphigus. Autoimmun Rev 2010 Mar;9(5):A379-82

Diaz LA, Sampaio SA, Rivitti EA, et al. Endemic pemphigus foliaceus (Fogo
Selvagem): II. Current and historic epidemiologic studies. J Invest Dermatol
1989 Jan;92(1):4-12

James KA, Culton DA, Diaz LA. Diagnosis and clinical features of pemphigus
foliaceus. Dermatol Clin 2011 Jul;29(3):405-12

Knudson RM, Kalaaji AN, Bruce AJ. The management of mucous membrane
pemphigoid and pemphigus. Dermatol Ther 2010 May-Jun;23(3):268-80.

Foster CS. Cicatricial pemphigoid. Trans Am Ophthalmol Soc 1986;84:527-663

Bertram F, Brocker EB, Zilikens D, Schmidt E. Prospective analysis of the
incidence of autoimmune bullous disorders in Lower Franconia, Germany. J
Dtsch Dermatol Ges 2009 May;7(5):434-40

Rashid KA, Gurcan HM, Ahmed AR. Antigen specificity in subsets of mucous
membrane pemphigoid. J Invest Dermatol 2006 Dec;126(12):2631-6

Chan LS, Majmudar AA, Tran HH, et al. Laminin-6 and laminin-5 are recognized
by autoantibodies in a subset of cicatricial pemphigoid. J Invest Dermatol 1997
Jun;108(6):848-53.

Smith EP, Taylor TB, Meyer LJ Zone JJ. Identification of a basement membrane
zone antigen reactive with circulating IgA antibody in ocular cicatricial
pemphigoid. J Invest Dermatol 1993 Oct;101(4):619-23.

Ghohestani RF, Nicolas JF, Rousselle P Claudy AL. Identification of a 168-kDa
mucosal antigen in a subset of patients with cicatricial pemphigoid. J Invest
Dermatol 1996 Jul;107(1):136-9.

26



117.

118.

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

Egan CA, Lazarova Z, Darling TN, et al. Anti-epiligrin cicatricial pemphigoid and
relative risk for cancer. Lancet 2001 Jun 9;357(9271):1850-1.

Ahmed AR, Hombal SM. Cicatricial pemphigoid. Int J Dermatol 1986
Mar;25(2):90-6.

Martin JM, Pinazo |, Molina |, et al. Cicatricial pemphigoid of the Brunsting-
Perry type. Int J Dermatol 2009 Mar;48(3):293-4.

Chan LS, Ahmed AR, Anhalt GJ, Bernauer W, Cooper KD, Elder MJ, et al. The
first international consensus on mucous membrane pemphigoid: definition,
diagnostic criteria, pathogenic factors, medical treatment, and prognostic
indicators. Arch Dermatol 2002 Mar;138(3):370-9.

Gillies M et al. Local interferon alfa-2b for ocular cicatricial pemphigoid. Br J
Ophthalmol 1996 Oct;80(10):927.

PNDS 2016: https://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-
06/pnds_-_pemphigoide_cicatricielle _pc.pdf

Gaudy-Marqueste C. Autres immunosuppresseurs : azathioprine (Imurel®),
mycophénolate mofétil (Cellcept®), cyclophosphamide (Endoxan®) Ann
Dermatol Venereol 2007;134:949-56

Roblin X, Oussalah A, Phelip JM, Peyrin-Biroulet L. Métabolisme de
'azathioprine : que faut-il faire ou ne pas faire en pratique clinique ?
Gastroentérologie Clinique et Biologique 2009 Mar;33(3):172-5.

Foster CS Pulsed intravenous cyclophosphamide for severe ocular cicatricial
pemphigoid in elderly patients Cornea 1991; 10:185.

Munyangango EM, Le Roux-Villet C, Doan S, Pascal F, Soued I, Alexandre M,
et al. Oral cyclophosphamide without corticosteroids to treat mucous membrane
pemphigoid. Br J Dermatol. 2013 Feb;168(2):381-90.

Scott K, Morris A, Marais B. Medical student use of digital learning resources.
Clin Teach. 2018 Feb;15(1):29-33.

Wynter L, Burgess A, Kalman E, Heron JE, Bleasel J. Medical students: what
educational resources are they using? BMC Med Educ. 2019 Jan;19(1):36.

Alipour S, Moini A, Jafari-Adli S, Gharaie N, Mansouri K. Comparison of
Teaching about Breast Cancer via Mobile or Traditional Learning Methods in
Gynecology Residents. Asian Pac J Cancer Prev. 2012;13(9):4593-5.

27



130.

131.

132.

133.

134.

135.

Abdolrasulnia M, Collins BC, Casebeer L, Wall T, Spettell C, Ray MN, et al.
Using email reminders to engage physicians in an Internet-based CME
intervention. BMC Med Educ. 2004 Sep;4(1):17.

Kim S, Willett LR, Murphy DJ, O’'Rourke K, Sharma R, Shea JA. Impact of an
Evidence-Based Medicine Curriculum on Resident Use of Electronic
Resources: A Randomized Controlled Study. J Gen Intern Med. 2008
Nov;23(11):1804-8.

PHD BG, PHD AB, MD TM, MD TB, MD SJM, MFA NC. The effectiveness of an
internet-based tutorial in improving primary care physicians’ skin cancer triage
skills. J Cancer Educ. 2002 Mar;17(1):7-11.

Weston CM, Sciamanna CN, Nash DB. Evaluating Online Continuing Medical
Education Seminars: Evidence for Improving Clinical Practices. Am J Med Qual.
2008 Mar;23(6):475-83.

Salter SM, Karia A, Sanfilippo FM, Clifford RM. Effectiveness of E-learning in
Pharmacy Education. Am J Pharm Educ. 1 mai 2014;78(4):83.

Bell DS, Harless CE, Higa JK, Bjork EL, Bjork RA, Bazargan M, et al.
Knowledge Retention after an Online Tutorial: A Randomized Educational
Experiment among Resident Physicians. J Gen Intern Med. 2008
Aug;23(8):1164-71.

28



8. ANNEXES

8.1 Support de e-learning sur les dermatoses bulleuses auto-
immunes

1. Support de cours sur les dermatoses bulleuses intra-€pidermiques :

1.1 Cours sur le pemphigus profond et superficiel :

Pemphigus

Pemphigus vulgaire
(profond)

Clivage intra épidermique

Source: UpToDate® Pemphigus



Epidémiologie
* Rare
* Adultes entre 40 et 60 ans, hommes=femmes
* 0,1 a0,5 pour 100.000 personnes par an en moyenne

* Populations plus a risque: juifs ashkénazes, Inde, sud est de I'Europe
et Moyen Orient

Physiopathologie
* Mal connue

* Anticorps de type 1gG dirigés contre la desmogléine 3 (pem[lahigus vulgaire)
oulet3 ’pemPhigus_cutaneonjluqueux glycoprotéines de la cadhérine) a
l'origine d’un clivage interkératinocytaire

* Possibilités d'anticorps anti desmocolline 3

* Theorie sur case reports de I'implication d'alimentation: ail, poivre noir,
oignons, vin rouge, poireau

Pemphigus induit

« Médicaments a groupement thiol-+++ au premier rang desquels:

D-pénicillamine, Trovolol® (utilisé dans la polyarthrite rhumatoide,
maladie de Wilson, intoxication au plomb)

Captopril (utilisé dans I'HTA)

Pemphigus induits
D-pénicillamine Céphalosporines
Captopril Ethambutol
Pyritinal Isaniazide
Tiopronine Rifampicine
Carbimazole Aminophénazone
Penicilline Aminepyrine
Piroxicam Phenylbutazone
Enalapril
Héraine
Phénobarbital
Isotrétinaine
Propranclel
Levodopa
Acenocoumaral
Interférons
Progesterona
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Clinique

* Erosions muqueuses buccale++: souvent premier site atteint
* Atteinte conjonctive, nasale, cesophagienne, vulvaire et anale

* Atteinte cutanée: bulles flasques & contenu clair sur peau non
érythémateuse peu ou pas prurigineuses

* Nikolsky positif
* Erosions post bulleuses

* Topographie: points de pression, plis, visage, cuir chevelu et
extrémités
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Forme particuliere de pemphigus vulgaire:
pemphigus végétant
* Présence de plagues végétantes

* Atteinte des grands plis et de la face++
» 2 formes:

- Pemphigus végétant de Neumann: plaques végétantes évoluent
classiguement vers un pemphigus vulgaire classique

- Pemphigus végétant de Hallopeau: plaques végétantes non précédées
de bulles, habituellement localisées dans les grands plis.
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Biologie

* Immunofluorescence indirecte sur peau humaine normale: anticorps
anti substance inter cellulaire positifs dans 80% des cas (peut é&tre
remplacé par ELISA avec anticorps anti desmogleine 1 ou 3 si
disponible)

* Immunoblot: anticorps anti desmogléine 1 (165kDa) etfou 3{130kDa)

Histologie d’une lésion bulleuse

« Clivage intra épidermique avec acantholyse dans la zone supra-basale

* Respect de kératinocytes basaux le long de la membrane basale
donnant un aspect « en pierre tombale »

* Infiltrat dermigque péri-vasculaire avec présence d'éosinophiles

Clivage épidermique supra-basal

" Hopital Nord Marseille (HES®2,5)

Acantholyse = perte de la cohésion interkératinocytaire

g T

'-f'". . L) SRS %
Collection service d'anatomopathologle du Pr GARCIA,
Hépital Nord Marseille (HESx4)
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Acantholyse au niveau d'un follicule pileux

Hépital Mord Marseille (HESx10)

Immunofluorescence directe sur peau péri
bulleuse

* Dépdts d'lgG et de C3 interkératinocytaires

+ Aspect caractéristique en « résille » ou « mailles de filet »

* Si négative, chercher un pemphigus médicamenteux

Collection service danatomopathologie du Pr GARCIA,
Hopital Nord Marseille

Traitements si pemphigus vulgaire peu séveére
* Dermocorticoides forts ou
* Corticothérapie générale 1mg/kg/j ou

* Protocole de « lever faible »: mycophénolate mofétil 2g/j ou
azathioprine 100mg/j et prednisone 40mg 1j/2

* Si évolution >3 mois et retentissement qualité de vie: Rituximab 1g 10
J15 +/- corticothérapie générale avec décroissance rapide
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Traitements pemphigus vulgaire modéré a
severe
* Rituximab en premiére intention+ corticothérapie générale (ou seul si
contre indication) 1mg/kg/j avec décroissance sur 6 mois

* Si contre indication au rituximab: corticothérapie générale +
immunosuppresseur (mycophénolate mofétil ou azathioprine ou
methotrexate)

Soins associés
* Antalgiques
* Bains apaisants (amidon de blé)
* Dermocorticoides
* Pansements gras sur lésions érosives

* Pour lésions mugueuses: bains de bouche avec prednisone effervescent,
gel avec anesthésique local

Pemphigus foliacé/séborrhéique
(superficiel)

Epidémiologie
* Plus rare gue le pemphigus vulgaire

* Mais endémique avec incidence> pemphigus vulgaire en Afrique du
Nord, Turquie et Amérique du Sud (« Fogo Selvagem » du Brésil)

* Peut affecter les enfants dans ces zones endémiques

Physiopathologie

* Mal connue également

* Anticorps anti desmogléine 1
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Clinique
*+ Pas (ou peu) d'atteinte muqueuse
* Bulles fugaces
* Lésions squamo-crouteuses

* Nikolsky positif

= Dans les zones séborrhéigues pour le pemphigus séborrhéigue ou diffus
pour le pemphigus foliacé
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Collection Pr Berbis, Hopital Mord Marseille

Collection Pr Berbis,
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Biologie

* Immunofluorescence indirecte sur peau normale: anticorps anti
substance inter cellulaire positifs

* ELISA ou Immunoblot: anticorps anti desmogléine 1 positifs

Histologie

* Clivage acantholytique dans la partie superficielle du corps muqueux,
sous la couche cornée

* Infiltrat inflammatoire du derme superficiel de PNN et éosinophiles

Clivageintra-épidermigue superficiel

AT

iy S

Infiltratinflammatoire derme superficiel Hépital Nord Marseille [HESx8)

Kératinocytes acantholytiques

Collection service d'anatemapathal
Hépital Mord Marseille (HESx100)
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Immunofluorescence directe sur peau
péribulleuse

Idem que pour le pemphigus vulgaire

Traitements pemphigus superficiel peu sévére
= En premigre intention: Dapsone
* Dermocorticoides

* Corticothérapie générale 1mg/kg/]

= Protocole de « lever faible »: mycophénolate mofétil 2g/j ou azathioprine 100mg/] et
prednisone 40mg 1j/2

* Si échec: Rituximab +/- corticothérapie générale 0,5mg/kg/j avec décroissance rapide

A

Traitements pemphigus superficiel modéré a
sévere

* Idem que pemphigus vulgaire

* Rituximab en premiére intention+ corticothérapie %énéfale (ou seul si
contre indication) 1mg/kg/j avec décroissance sur 6 mois

= Si contre indication au rituximab: corticothérapie générale +
immunosuppresseur (mycophénolate mofétil ou azathioprine ou
methotrexate)

Surveillance dans pemphigus superficiel et
profond

* Suivi clinigue: érosions cutanées et muqueuses, PDAI

* Suivi biologique: activité corrélée au taux d’anticorps

* But: anticorps indétectables

* Dosage anticorps a M3, M6 et tous les 6 mois si rechute

Bibliographie
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1.2Cours sur le pemphigus paranéoplasique :

Pemphigus paranéoplasique

Epidémiologie

* Prévalence inconnue
* Adulte entre 40 et 70 ans

* Reporté chez I'enfant

Physiopathologie

* Induction par le processus tumoral d’'un désordre immunitaire

* Anticorps principalement dirigés contre desmoplakine
(principalement périplakine et envoplakine)

* Possible anticorps dirigés contre epiplakine, BP230, plectine et
desmogléine 3

Source: UpToDate® Pemphigus




Cancers inducteurs

* Lymphome Non Hodgkinien (39%)
* Leucémie lymphoide chronique (18%)

* Maladie de Castleman (18%): hyperplasie lymphoide angiofolliculaire,
maladie lymphoproliférative bénigne

* Carcinome (9%)

* Thymome (6%)

* Sarcome (6%)

* Maladie de Waldenstrom (1%)

* Lymphome Hodgkinien, mélanome, gammapathie monoclonale (<1%)

Clinique

* Lésions muqueuses érosives douloureuses (diagnostic a reconsidérer
si absence): stomatite érosive++ avec atteinte de la langue,
manifestation débutante chez la moitié des patients

Atteinte conjonctives, nasopharynx, anale, génitale et digestive

* Lésions cutanées (apparition secondaire aux lésions muqueuses):

Polymorphes++: bulles flasques (pemphigus profond) ou tendues
(pemphigoide bulleuse), papules violines inflammatoires (lichen plan),
lésions en cocarde (érytheme polymorphe)

42



Atteinte pulmaonaire

* Fait la gravité de la maladie

* Mécanisme inconnu (mais anticorps déja détecté dans I'épithélium
pulmonaire)

* Plus fréquent avec les anti epiplakines
* Bronchiolite oblitérante chez environ 18% des patients

* A suspecter devant I'apparition d’'une dyspnée

Biologie

* Immunofluorescence indirecte sur vessie de rat: anticorps anti
substance intercellulaire

* Immunoblot: envoplakine (210kDa), périplakine(190kDa),
desmoplakine 1 (250kDa) ou 2 (210kDa), BP230 ou plectine (500kDa)
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Histologie
* Acantholyse supra basale
* Nécrose kératinocytaire
* Dermite lichénoide
* Mais peu spécifique et polymorphe

* Prend I'aspect en général clinique (pemphigoide bulleuse, pemphigus
vulgaire, lichen plan, érytheme polymorphe)

Immunofluorescence directe

* Dépdts interkératinocytaires ou le long de la jonction dermo-
épidermique d’lgG +/-C3

* Peut étre négative

Bilan paranéoplasique
« Scanner thoraco abdomino pelvien
* NFS
* EPPS
* Consultation ORL avec nasofibroscopie

* + Bilan de dépistage population générale: sang dans les selles, PSA homme,
frottis et mammographie femme

Evolution
* Pronostic réservé
* Décés moyen dans les 2 ans
* Taux de mortalité entre 75 et 90%

* Causes: sepsis, détresse respiratoire sur atteinte pulmonaire,
oncologigue

Traitement

* En premier lieu: traitement oncologique notamment en cas de
maladie de Castleman ou de thymome.

* Evolution a son propre compte pour les autres tumeurs
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Traitement

* En accord avec oncologue

* Corticothérapie générale 1mg/kg/j avec décroissance progressive en
gardant une dose de 10-15mg/j a 6 mais

* Plus efficace sur les lésions cutanées que mugqueuse

Traitement

* Case reports d'utilisation de cyclophosphamide, mycophénolate
mofétil, azathioprine et ciclosporine

* Rituximab: a discuter avec oncologue
Dans revue sur 13 patients, 3 avaient une réponse compléte
Pas d'action sur l'atteinte pulmonaire
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2. Cours sur les dermatoses bulleuses auto-immunes sous épidermiques :

2.1 Cours sur la dermatite herpétiforme :

Dermatite herpétiforme

Epidémiologie
* Incidence: entre 0,4 et 3,5 pour 100.000 personnes par an en Europe
* Prévalence: 1,2 pour 100.000 personnes en Europe
* Rare
* Plus fréquente chez les hommes

* Adulte 4ge moyen

Physiopathologie

* Génétique: association avec HLA-DQ2 et HLA-DQ8 a moindre degré
* Mal connue

* Ingestion de gluten = Dégradation enzymatigue = polypeptides =
Présentation des peptides aux CD4 = Production de cytokines =
Production d'anticorps IgA contre gliadine et transglutaminase
[notamment transglutaminase épidermique)

= Production de C3 =>Chimiotactisme de polynucléaires
neutrophiles—= Micro abcés papillaires et décollement sous
épidermique

Association avec maladie coeliague

* Association maladie coeliaque et dermatite herpétiforme chez
majorité des patients

* Majorité (80%) des patients avec dermatite herpétiforme ont une
maladie cceliague asymptomatique mais seulement 20% des patients
ayant une maladie coeliaque ont une dermatite herpétiforme.

* Possibilité de dermatite herpétiforme sans maladie cceliaque
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Clinique

Prurit

Excoriations

Fapulas

Finas vésicules da petites tailles herpétiformes [en bouguet)
Symétrique

Fesses et faces dextension des mermbres [coudes, genoux)

Arteintes mugueuses rares: lésions punctiformes

Arteintes palmalres possibles et inaugurales: purpura ou vésiciules hémorragigues
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Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille L

Collection Pr Berbis, Hopltal Nord Marseille
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Clinique: maladie ceeliaque a rechercher
= Trouble du transit: Diarrhées chroniques, constipation
* Perte de poids
* Douleurs abdominales

* Signes de carence: dermatose carentielle, paleur cutanéomuqueuse

Biologie

* Anticorps anti membrane basale par immunofluorescence indirecte:
toujours négatifs

= DPIG

* IgA anti transglutaminase, IgA anti endomysium: présents dans 52 a
79% cas lors régime normal

* Si déficit en IgA, dosage 1gG

Biologie

* Recherche de carences+++:

Fer, vitamine B9, B12, vitamine K, vitamine D, zinc, magnésium,
calcium, albumine

Histologie d’une |ésion vésiculeuse

« Infiltrat dermigue superficiel dense de polynucléaires neutrophiles et
quelgues éosinophiles

* Micro-abcés papillaires a polynucléaires neutrophiles

* Ebauche de décollement dermo épidermique

Microscopie électronique

« Décollement situé sous la lamina densa

—" =
| () Source: UpToDate® Bullous Pemphigold
| =
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Immunofluorescence directe
* Critére diagnostic essentiel

* Dépots granuleux d’IgA et C3 au sommet des papilles dermiques

Endoscopie oeso gastro duodénale
* Biopsies du 2éme et 3éme duodénum

* Recherche atrophie villositaire (66% des patients) et infiltrat
lymphocytaire (33% des patients)

= Systématique car maladie coeliaque asymptomatique dans majorité
des cas

Pronostic

* En l'absence de traitement:
Risque de lymphome non hodgkinien secondaire

Complications des multiples carences: ostéoporose, neuropathie,
cytopénies

Recherche de maladies auto-immunes associées: thyroidite, diabéte

Evolution

* Maladie chronigue
* Rémission possible sans traitement rare dans 12% cas

* Evolue par poussées a chaque ingestion de gluten ou d’iode

Traitement
* Multidisciplinaire (dermatologue, gastroentérologue, diététicien)

* Dapsone en premiére intention: efficace sur l'atteinte cutanée
uniguement

Dépots d’IgA et C3 persistent dans la peau

Rechute dans les 2 a 7 jours en cas d'arrét

En cas d'intolérance a la dapsone: salazopyrine 3 a 6g/j
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Traitement

Régime sans gluten strict: efficace sur atteinte cutanée et digestive

Indispensable si atrophie villositaire: seul traiternent efficace

Prévention des complications secondaires & |la maladie coeliague

Problématique: coiit et inobservance (en moyenne 33% patients sont complétement observants)
Disparition anticorps sérique, disparition dépots dermiques, disparition atrophie villositaire

Possibilité suivi de la bonne observance par dosage des anticorps sérigues

Traitements symptomatiques

* Dermocorticoides sur Iésions prurigineuses

* Correction des diverses carences

Autres traitements

* Régime sans iode et éviction AINS, anti TNF et progestatifs si poussée
lors d’ingestion (cependant aucune étude n'a montré son intérét)

* Colchicine si intolérance a dapsone et sulfapyridine

* Tetracyclines

Bibliographie

Cheistensan 08, Hindsdn M. Svensson A, Matursl histary of dermatitis herpetifarmis in sauthern Sweden, Dermatelogico, 1986;173(5):271

Sabmi TT. Hervonen K. Kautiainen H, Collin P. Rewnala T, Prevalence and incidence of dermatitis herpetiformis: a 40-yesr prospective study from
Fanland Br ) Dermatel 2011 Aug; 165(2):354-5

Buckley D, English 1, Mooy W, Dole CT, Whelton M), Dermatitis herpatiformis: a review of 119 cases, Cin Exp Dermatil, 1983 SepiB{5):477-87,

Bokotin D, Petronic-Rosic ¥, Dermatitis herpetifonmis: Part 11, Disgnosis, management, and prognosis, Jowns! of the Americon Acodemy of
Dermataiogy. 2011 bun;64(6):1027-33

MansorUsmazares 1, Gsan L€ Ragers A5 drd. Cinical, patheiagic, snd immuncaathalogic features af dermatitis herpetifarmis: review of the Maya
Clinic experience. Internationol oumol of Dermotalogy. 2007 Sep;d6[9):910-8

Nakajima K., Recent Advances in Dermatitis Herpetidformis. Ciin Dev immunol. 2012;2012:914162.

McCleskey PE, Ericksan 0L, David-Bajar KM, Elston DA, Palmar petechiae in dermatitis herpetiformis: 2 case repart and clinical review. Cutis. 2002
Qct;70(4):217-23.

Fry L, Leonard IN, Swain £ Tucker WF, Haffenden G, Ring N, McMinn RM. Long-term fallow-up of dermatitis herpetifarmis with and withaut diettary
@huten withdrawal, Br) Dermate), 1982 Dec:107(6):631-40,

Sakvers DN, Jubiin EA, Bercaeller PH, MiSarley |, Treatment of dermatitis henpetiformis with colchicine, Arch Dermatol 1980 Dec;116{12):1373-84.

Zeantsow A Neldner KH, Successhil trestment of dermatitis herpetiformis with tetracychine and nicotinamide in 3 patient unable to tolerste Dapsans §
Am Acod Dermatal, 1993 Mar; 28{3):505-5,

PRI 2016: v hias-sant [ e/ 2016-D6/ ands_-_iermatite_herpetforme_dh. pdf

51



2.2Cours sur les Dermatoses a IgA Linéaires :

Dermatose a IgA linéaire

(DIGAL)

Epidémiologie

* Rare: 0,5 a 2,3 cas/million/an

* Chez l'adulte: 4ge moyen de 60 ans

* Chez 'enfant: 4ge moyen 4,5 ans (entre 6 mois et 10 ans), la plus fréquente
des dermatoses bulleuses auto immunes et touche plus les gargons

Physiopathologie
* Mal connue

1£F|‘xat|‘on anticorps sur la portion extra cellulaire d'un fragment protéolytique de
BP180 de la membrane basale dermoépidermigue

2) Activation du complémentet chimiotactisme de PNN
3) Production de cytokines

4) Formation de bulles secondaires a la sécrétion par les PNN de
metallinoprotéases et espéces réactives de 'oxygene

= Mais anticorps possible contre collagéneVll, laminine-332 ou laminine gamma 1
= Anti collagéne VIl majoritairement ciblé dans les DIGAL induite a la vancomycine

DIGAL induite

Chez I'adulte

Débute souvent 1 mois aprés Iintroduction du traitement et se résout en quelgues semaines a
son arrét, récidive rapide lors de |a réintroduction

Vancomycine++++
AINS

Amoxicilline
Lithium
Captopril
Amiodarone
Furpsemide
Ciclosporine

Associations ?

* Recto-colite hémorragigue: association décrite, dans une étude
anglaise 7% avaient la pathologie

* Association avec pathologie tumorale peu évidente
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Clinique chez I'enfant

* Bulles de tailles variables, tendues en rosette sur peau saine

* Topographie: cou, face (péri orale++), oreilles, organes génitaux
externes, mains et pieds

* Atteinte muqueuse rare
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Clinique chez 'adulte
* Le plus souvent éruption brutale, polymorphe
* Sur peau saine ou érythémateuse
+ Lésions en rosette plus inconstante
+ Atteinte muqueuse chez 60% patients

* Peut mimer une pemphigoide bulleuse, une pemphigoide des mugqueuses
ou des épidermolyses bulleuses acquises a IgA

Collection Dr Quiles, Hopital 3aint Joseph
Marseille

Biologie

* Immunoblot (réservé aux doutes diagnostiques): dirigé contre
protéine de 97 ou 210kD, fragment protéolytique de BP180

» Immunofluorescence indirecte par recherche d'anticorps de type IgA
anti membrane basale dermoépidermique inconstamment paositifs

Histologie d’une bulle

* Ressemble a I'histologie d’une dermatite herpétiforme

* Bulle sous épidermique

* Infiltrat dermique superficiel composé de PNN et de quelques
éosinophiles réalisant des micro abcés papillaires
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Bulle sous-épidermique

Collection service d'anatomopathologie du Pr GARCIA,
Hépital Nord Marseille (HESx20)

Sl DT P SR T BT

Infiltratdense de PNN fermant un micro-
abeés papillaire

i, e, At
A _.".\‘& Collection service d'anatomopathologie du Pr GARCIA, hépital Nord
o :_: o \‘\:-‘: Marseille (HESx40)

Immunofluorescence directe en péri-bulleux

* Examen de référence pour le diagnostic

* Dépbts fins et linéaires d’lgA++, d'lgG et de C3 le long de la
membrane basale dermoépidermique

Marquage Igh, © Collection Professeur Delaporte, CHRU Lille
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Immunomicroscopie électronigue (IME)

Traitement: DIGAL induite

* Souhaitable dans les DIGAL de I'adulte idiopathique ou de l'enfant
avec atteinte muqueuse pour certitude diagnostique + Arrét du médicament et contre indication a vie

* Corticothérapie locale courte a privilégier+++

* Image en miroir: IgA situées sur la lamina lucida et sous la lamina

densa

-

* En cas d’autonomisation: dapsone

Traitement: DIGAL idiopathique de I'adulte
* Dapsone: traitement de référence
* Corticothérapie locale courte {type Dermoval®)
* Si intolérance a la dapsone: sulfasalazine 3 4 6g/j

* Traitement a diminuer progressivement et possibilité de l'arréter au
bout de plusieurs années si 'immunofluorescence directe se négative

Traitement: DIGAL idiopathique de I'adulte

* Si échec, corticothérapie générale associée a des
immunosuppresseurs

* Mycophénolate mofétil
* Azathioprine
* Ciclosporine

Traitement: DIGAL chez I'enfant

* Dapsone: 2mg/kg/j
* Si échec: sulfasalazine 1,5 a 3g/j

* A discuter selon littérature: antibiothérapie en premiére intention:
oxacilline, erythromycine 50mg/kg/j

* Corticothérapie locale par Tridesonit®
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2.3Cours sur les épidermolyses bulleuses acquises :

Epidermolyse bulleuse
acquise (EBA)

Epidémiologie
* La plus rare des maladies bulleuses auto-immune
* Incidence annuelle en France: 0,26 par million d"habitant (mais sous diagnostiquée)
* Adultes d'age moyen (médiane entre 47 et 66 ans)
* Femmes>Hommes
* Ethnie: africaine, indiens

* Cas déerits chez I'enfant

Physiopathologie

1) Fixation anticorps anti I LAY
collagéne VII sur la jonction
dermoépidermique

2) Activation du complément
et chimiotactisme de PNN

3) Production de cytokines

4) Formation de bulles secon-
daires a la sécrétion par

les PNN de metallinoprotéases et
espéces réactives de 'oxygeéne

Ludwig RJ. Clinical pi
epidermalysis bullosa acquis

, pathogenesis, di , and treatment of
ISRN Dermatel, 2013;812029

Association

* MICI+++: détection d'anticorps anti-collagéne VIl chez certains
patients atteints de MICI

* Cas décrits d'association avec lupus systémique, thymome, LLC,
thyroidite, amylose
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Clinique: forme classique

Fragilité cutanée

Visicules ou bulles tendues parfois hémorragiques non inflammatoires

Localisées aux zones de frottement: coudes, genoux, dos des mains et des pieds

Guérit en laissant une cicatrice atrophigue et des grains de milium

Alopecie cicatricielle possible

Dystrophie ungudale

i peu sévére

= Peut bler & une porphyri

Collection Pr Berbis, Hopital Mord Marseille
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Grains de
miliurm

Collection Pr Berbis, Hopital Mord Marseille

Clinique: atteinte muqueuse

* Prédominantes ou exclusives lorsque présentes

* Font la gravité de la maladie: conjonctives, larynx, trachée, cesophage

* Atteinte buccale, anale, organes génitaux externes
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"' Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille &
. = r .

Clinique: forme a type de pemphigoide
bulleuse

* Bulles tendues sur placard urticarien
* Non limitées aux zones de frottement

* Prabable forme d'entrée dans la maladie évoluant vers une forme
classigue avec le temps

* 12 & 15% des patients chez qui un diagnostic de pemphigoide
bulleuse seraient en réalité une épidermolyse bulleuse acquise

Clinique: formes atypiques

+ A forme de pemphigoide de Brunstig et Perry: atteinte cutanée
exclusive touchant la téte et le cou avec alopécie cicatricielle

* EBA 2 IgA: se présente comme une dermatose a IgA linéaire

* EBA forme inflammatoire: recouvre les EBA a type de pemphigoide
bulleuse et EBA a IgA

Principal diagnostic différentiel: porphyrie
cutanée tardive

* Atrophie cutanée

* Lésions bulleuses avec grains de milium
* Zones photo exposées

* Hypertrichose malaire

* Hépatopathie

60



Biologie

* Anticorps anti membrane basale dermoépidermique en
immunofluorescence indirecte rarement positifs

* Immunoblot sur extrait dermique marque une bande a 250kDa
correspondant au collagéne VIl

* ELISA NC1/NC2 C7 ou ELISA molécule native de collagéne VI

* l'absence d'anticorps anti-collagéne VIl n'élimine pas une EBA mais la
présence d'autres anticorps (BP230, BP180) sont possibles

Histologie bulle

= Sous épidermique a toit intact

« Infiltrat riche en neutrophiles avec micro abcés papillaire,
éosinophiles possibles

* Dans lésions anciennes, fibrose et grains de milium

Clivage JDE

s

Infiltrat
dermique
a PNN

g -
Collectionservice dana
Hopital Nord Marseille (HESx10)

Immunofluorescence directe sur peau péri-
bulleuse

* Dépdts linéaires d'lgG et de C3 sur la jonction dermoépidermigue

* A trés fort grossissement (> 400) aspect crénelé en « u » des dépdts
d'immunoglobulines (aspect en « n » dans les autres pathologies
bulleuses): ne peut étre vu sur une biopsie mugueuse

tomopathologie du Pr GARCIA,
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Microscopie electronique (IME)

= Examen de référence, « gold standard » sur peau péri lésionnelle
* Pratiqué dans centre de référence

« Dépdts immuns (IgG, C3, IgA, 1gM) in vivo sous la lamina densa

Immunofluorescence directe en FOAM
(fluorecent overlay antigen mapping)

* Possible sur muqueuse

* Localisation des dépots immuns sous la lamina densa

Evolution

* Chronique

* Risgue fonctionnelle des atteintes mugueuses (cécité, sténose
cesophagienne)

* Pronostic et efficacité thérapeutique moins favorables chez I'adulte

Traitement: EBA forme modérée
* Difficile
* Dapsone, colchicine ou sulfasalazine en premiére intention

* Corticothérapie générale en monothérapie peu efficace (a réserver

aux cas d'urgence)

* Soins locaux par dermocorticoides



+

Traitement: EBA forme sévére ou résistante

* = atteinte muqueuse sévére
* Ciclosporine en premiére intention

* Deuxieme intention: IGIV ou Rituximab
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2.4Cours sur

la pemphigoide gravidique :

Pemphigoide gravidique

Ancienne « herpes gestationis »

Epidémiologie
Pathologie auto immune de la femme enceinte
1 cas toutes les 20000 a 60000 grossesses: rare
Primipares ou multipares
Débute habituellement au 3™ trimestre

Peut se manifester au 2*™ trimestre voire au premier trimestre et méme
en post partum

Physiopathologie
Mal connue
Anticorps anti BP180 (sous classes IgG1 et IgG3): fragment NC16A

Facteurs génétiques++: HLA de classe Il DRB*0301 et
DRB1*0401/040X

BP180 exprimé sur membrane basale dermo épidermique mais
également dans le placenta

Clinique

Prurit, y penser devant toute dermatose prurigineuse de |la grossesse

Lésions polymarphes: urticariennes, eczématiformes, cocardes

* Vésiculeset bulles dans 65% cas

Début par régions pérl ombilicale et abdeminale et généralization secondaire avee atteinte visage et
mugueLses

Atteinte ombilicale 2 PUPP (Pruritic urticarial papulesand plagues of pregnancy)

Forme lagére/modérée: surface corporelle atteinte <10%

* Forme sévére; surface corporelle atteinte »10%
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Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille

Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille

Ne pas confondre avec une PUPP

Vésicules possibles mais
PAS DE BULLE et respect
relatif de la région péri
ombilicale

Collection Pr Berbis, Hopital Mord Marseille
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Biologie
* Dosage des sels biliaires, éliminer cholestase gravidique

* Taux faibles d’anticorps anti membrane basale dermo épidermique
en immunofluorescence indirecte, dirigé contre le versant
épidermique sur peau séparée par NaCl

* ELISA BP180-NC16A: sensibilité et spécificité >90%, a privilégier a
I'immunofluorescence directe pour diagnostic

* Hyperéosinophilie et hyperigk

Histologie
* A réaliser si:
Début précoce avant le 3e trimestre
Absence d'atteinte des vergetures
Présence de vésicules

Résistance a un traitement dermocorticoide et anti-H1 bien conduit

A ne pas réaliser si PUPP typique

Histologie

* Bulle sous épidermique contenant des polynucléaires neutrophiles

* Infiltrat dermique éosinophilique et neutrophilique

* Absence d'acantholyse

Epiderme intact

Collection service d'anatomopathologie du Pr GARCIA,
Hapital Mord Marseille

Bulle jonctionnelle



Immunofluorescence directe en peau péri
bulleuse

* ldem que pemphigoide bulleuse: dépdt linéaire le long de la
membrane basale d'lgG et de C3

Evolution

« En moyenne, régression et rémission compléte en 2 mois apreés post
partum

* BP180: analyse quantitative = reflet de l'activité de la maladie
* Possibilité de maladie chronigue

* Récidive quasi-constante et plus sévére lors des prochaines
grossesses ou en cas de prise de traitement oestroprogestatif

Pronostic

* Maternel: bon

Possibilité d’association a d'autres maladies auto-immunes a chercher (thyroidite,
vitiligo +/- maladie cceliaque association débattue)

Possibilité d’association a un choriocarcinome ou une méle hydatiforme mais rare

* Feetal: pas de risque vital

Survenue avant 3°™ trimestre, présence de lésions bulleuses: facteur de risque de
prématurité et de retard de croissance intra utérin

Possibilité de lésions cutanées transitoires a la naissance dans 5% cas (passage
transplacentaire des anticorps maternels

Traitement forme légere a modérée

* Traitement d'attaque par propionate de clobétasol:
10 a 30g/jour (soit 1 a 3 tubes)

A poursuivre jusqu’a 15 jours aprés I'accouchement puis diminution progressive

= Arrét en général a 3-6 mois en post partum

Pas d'évidence pour une augmentation d’anomalies congénitales (fentes
orofaciales), de prématurite ou de mortalité feetale sous corticothérapie locale
mais risque de retard pondéral

Dépistage diabéte gestationnel sous corticothérapie générale ou locale forte
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Traitement forme sévere ou résistante aux
dermocorticoides

* Corticothérapie générale: 0,5-1mg/kg/j

* Aprés bilan pré thérapeutique et suivi biologique

* Méme schéma de décroissance que la corticothérapie locale
* Allaitement contre indiqué

* Prise en charge multidisciplinaire

Résistance a la corticothérapie géenérale

* Prise en charge a discuter avec un centre de référence des maladies
bulleuses auto immunes

* A discuter en post partum:

Dapsone

Azathioprine, methotrexate, Immunoglobulines intra veineuse
Rituximab
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2.5 Cours sur la pemphigoide bulleuse :

Epidémiologie
* Maladie bulleuse auto immune la plus fréguente: 70% des DBAI

Pemphigoide bulleuse

* Incidence: >400/an en France
* Personne agée: 80 ans en moyenne en France

Pemphigoide bulleuse et pathologie
neurologique
* Démence OR 4,17

* Maladie de Parkinson OR: 3,06
* AVC OR: 3,79
* Epilepsie OR: 22,88

* Pas d'association avec Alzheimer

Physiopathologie

* Lymphocytes B = Ac anti BP180-230-> Liaison
hémidesmosome—*activation du complément

* Polynucléaire éosinophiles=>sécrétion enzymes
protéolytiques—>Action sur BP180—>Clivage dermo épidermique

Physiopathologie: cible = hémidesmosome
Pemphigoide bulleuse induite: quandy
penser ?

Clinique:
Début plus tot de la maladie
Nikolsky positif

Histologie:

Nécrose kératinocytaire
Infiltrat éosinophiligue marqué
Thrombi vasculaire

Eosinophilie sanguine élevée
Amélioration aprés arrét du médicament
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Liste médicaments inducteurs en 2014

Table 2 List of crugs reported fo induce bulous pemphigoid
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Pemphigoide bulleuse induite
* Etude japonaise 2019 répertoriée les cas et calcul de
I'OR
Pas d'association:
Infliximab
Etanercept
Aspirine
Candesartan

Pemphigoide bulleuse induite: les coupables

Tabin 3. List of causative drugs for which @ sty sgnal was

aatuctind
[ Mo of
Cinsities g caas ROR 053 CI Caumstve dug cases  ROR  65% CI
Vildagiiptin M AT 14142004 Bucitamine 7 a3 2081
Staghplin phosphale mdats 102 413 393518 MinoGycine tydrochioride 7 23 1481
Tas 3 W 1818 1MTI000 Trabagistn sasnae B 358 114584
ydntromide fydrate Anaghignn $ mi aiSdz
iptin ® 1 TS Eimoproiol fumarate 8 61 2T
46 24 G1ET Imataged rpreite. 4 06 38259
Vikaggiptin ! rtfoerrin = T4 ATI802 Unsskiruman 4 75 28200
Ipebchicricks Cmangh 4 441 1EDAnB
[rh——— = #ma weaT Mighted 4 85 2T
Matiormin hydrochlaride | BE BG40 [ae— 4 a0 11
Glmeparice 8 50 a1&o Mogiptn berzcate’piogitazone. 3 160 50504
[ —p—— § a5 2140 P comblaation
Vabsartan ] 33 2085 Ipmuemab 3 a8 184
Hrirat 0 21 14D [ — 3 1800 axTSE
Comesartan meccuomi 7 a7 1878 eye drope)
Latanoprost fmye drops) 3 61 188
Tanaka H, kshii T Analysis of pati h drug-induced igoad using the Drug Event Raport databasa. [ Dermatol,, 2019:46:240-244

Inhibiteur de DPPIV inducteurs de PB ?

Démonstration d’une association dans toutes les études++++

Association la plus forte: VILDAGLIPTINE (Galvus®)

Délai d’induction long: entre 246 et 444 jours

Autre nouveau médicament inducteur: anti PD1
* Entre 2015 et 2018: 18 case reports sur 27 patients
* Homme>femme
+ Age moyen plus faible: 68 ans

* Délai moyen de 24 semaines
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Clinique
* Début par un prurit important

* Bulles tendues a contenu clair, de grandes tailles en bordure de
plaques érythémateuses (peau saine possible)

* Macules et papules érythémateuses urticariennes ou en cibles

* Guérison sans cicatrice, rare grains de milium
Topographie des lésions

* Symétriques
* Faces antéro internes des cuisses

* Faces de flexion des membres

+ Atteinte mugueuse dans environ 15% des cas

Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille

Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille



Collection Pr Berbis, Hopital Nord Marseille

Pemphigoide atypique localisée

* Forme dyshidrosique: atteinte palmo plantaire

* Pré tibiale

Forme pré tibiale

Biologie

* Eosinophilie parfois élevée >2G/L

* Augmentation des IgE

* Dosage sanguin par immunofluorescence indirecte de classe IgG des
anticorps anti membrane basale dermo-épidermigue positifs

* Caractérisation des autoanticorps sériques par immunoblot pour
détection antiBP180 et antiBP230

Bulles —

Collection Pr Berbis, Hopital Mord Marseille

g

Histologie d'une bulle
* Clivage sous épidermique (épiderme intact)
* Bulle contenant éosinophiles et neutrophiles
* Infiltration dermigue d'éosinophiles et de neutrophiles

* Micro-abcés papillaires & éosinophiles
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Clivage sous-épidermique

Collection service d'anatomopathologie du Pr GARCIA,
Hopital Mord Marseille [HESx2,5)

Toit épidermique intact

Collection service d'anatomopathologie du Pr GARCIA,
* - Hbpital Mord Marseille (HESx4)

— e

PAS DE NECROSE / PAS D’ACANTHOLYSE

Infiltrat inflammatoire (PNE) a la JDE
et dans le derme superficiel

Collection service d'a natoﬁmpathologladu Pr GARCIA,
Hapital Mord Marseille (HESx20)

- A
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Immunofluorescence directe sur peau péri
bulleuse

* Dépdts linéaires d’'IgG et de C3

* Le long de la membrane basale de I'épiderme

Collection service danatomopathologie du Pr GARCIA,
Hopital Nord Marseille

. o, . Evolution
Immunomicroscopie électronique (IME)

) * Maladie grave
* Cas atypiques

* Mortalité élevée: 38% aprés un an de traitement

* Sur biopsie cutanée péribulleuse
* Causes de déces plurifactorielles mais effets secondaires des
traitements++++

* Détection des dépdts immuns d’lgG et de C3 dans la partie haute de
la lamina lucida * Pathologies cardiaques, infections et pathologies neurologiques sont
les 3 principales causes de décés dans une étude suisse prospective

Traitement de premiére intention Si échec ou récidive 3 I'arrét:
Traitement local par propionate de clobétasol:

* Options selon le PNDS:
3 tubes de 10g/jour sur tout le corps

o . L ) i ) * Corticothérapie générale 2 faible dose: 0,5mg/kg/j
A privilégier a la corticothérapie générale car meilleur taux de survie des patients,
moins de complications sévéres et réponse thérapeutique plus rapide

* Methotrexate 4 faible dose: 7,5mg (Accord professionnel)
Schéma de décroissance=
Quotidien le 1°" mois
1j sur 2 le 2*™ mois
2x/semaine le 3™ mois

1x/semaine le 4°™ mois

= Azathioprione (Accord professionnel)
= Cyclines

* Mycophénolate mofétil
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Rituximab

Da psone
its dlefficacité * Revue de littérature:
Cas déerits defficactt . 500mg par semaine pendant 2 semaines ou 375mg/m? toutes les 1a 4
" Doses basses: entre 50mg et 200meg/j semaine, durée de traitement: entre 2 semaines 3 13 mois

32 patients
Baisse des anticorps chez 100% patients

85% réponse compléte
* 20% de réponses et 7% de réponse compléte dans une étude

rétrospective de 36 cas MAIS 24% patients avaient effets secondaires dont 2 décés

Omalizumab

* 73% avaient IgE élevées

* Doses regues: entre 100mg toutes les 2-4semaines a 525mg toutes
les 2 semaines

* 19 patients

* 81% avaient une réponse compléte

* MAIS 20% avec effets secondaires dont un décés
* Récidive a l'arrét du traitement chez 80% patients

Bibliographie(1)

* laly PL, Baricault 5, Sparsa A, Bernard P, et al, Incidenca and mortality of bullous pemphigoidin France, ! invest Dermatal 2012
Au‘é;ié:%sfrlmfo&a ¥ pempne

*  PapakonstantinouE, lebeE?iMM' GehrInEM Kotnik N, Meurological disorders are assoclated with bullous pemphigobd, J Eur
Acad Dermatol Venerealol 2019 May; 33[5):125-020

*  Milani-Mejad N,IhangzM. Kaffenberger J. The assoclation between bullous pemphigoid and neurologleal disorders: a systematic
review, Euwr ! Dermate, 2017 Oct 1;27[5):472-481

* CorésB, Marazza G, Maldil, «t al, Mortality of bullous pemphigaoid in Switzerland: a prospective study, 8rJ Dermatol 2011
Aug165(2)368-74 & pempniEe presp Y

. lolyhP Roujeau IC, Benichou ), Picard C, Dreno B, Delaporte E, et al. A comparizon of oral and topical corticostercids in patients
with bullous pemphigoid, i Engl ) Med 2002 Jan 31;346(5):331-7,

* Kolhach DN, Remme 1), Bos WH, lankman MF, et al. Bulleus pemphigeid successfully contralled by tetracycline and nicotinamide,
BrJ Dermaral 1905 lul'1 33 [1):56-90.

* Bouscarat F, Chosidow O, Picard-Dahan C, Sakiz ¥, et al. Treatment of bullous pemphigold with dapsone: retrospective study of
thirty-six cases. | Am Acod Dermatol 1536 Apr;34|4):683-4,

+ Stavropoulos PG, Seura B, Antonicu, Drug-induced pemphigeid: a review of the literature, J Eur Acad Dermatol Venereal 2014
Sep28(0):1133-40

* TanakaH, Ishil T. Analysis of patients with drug-induced pemphigold using the Japanese Adverse Drug Event Report database. f
Dermatal,, 2019 Mar,-rﬁn;aj.-znm-zu e pEmRhIES & e o .
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Benzaquen M, Barradari L, Berbis F, et al, Dipeptidy| peptidase IV inhibitors, & risk factor for bullous
Bernphi:oid: Retrospective multicenter case-control study from France and Switzerland, J Am Acad
ermatol, 2018 Jun;78(6):1090-1096

Garcia-Diez|, lvars-Lled M, Lopez-Aventin D, Ishii N, et al. Bullous pemphigeid induced by dipeptidgﬁ‘l
EID;:i?C‘!j:?%-fuigiigitors. Eiiiﬂ; cases with clinical and immunological characterization, int J Dermatol 2018
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Béné J, Moulis G, Bennanil, Auffret M, Coupe P, et al. Bullous pemphigoid and dipeptidyl peptidase IV
inhibitors: 8 case-noncase study in the French Pharmacovigilance Database, 8r J Dermatol
2016 Aug:175(2):296-301.

Zumelzu C, Alexandre M, Le Roux C, Weber P, et al, Mucous Membrane Pemphigoid, Bullous Pemphigoid,
and Anti-programmed Death-1/ Programmed Death-Ligand 1: A Case Report of an Elderly Woman With
Mucous Membrane Pemphigoid Developing After Pembrolizumab Therapy far Metastatic Melanoma and
Review of the Literature., Front \Med (Lousanne)] 2018 Sep 27,5:268

Kremer N, Snast |, Cohen ES, Hodak E, et al, Rituximab and Omalizumab for the Treatment of Bullous
Pemphigoid: A Systematic Review of the Literature. Am J Clin Dermatol, 2019 Apr,20(2):20%-216
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2.6Cours sur la pemphigoide des muqueuses :

Pemphigoide des muqueuses

(ex pemphigoide cicatricielle, PMM)

Epidémiologie

* Rare++
* Incidence population allemande: 2 cas par million d’habitant par an
= En France, incidence de 70 cas par an

* Adulte entre 60 et 80 ans
* Femme>Hommes

Physiopathologie

Physiopathologie
* Mal connue et plurifactorielle: génétique (HLA-DQB1*0301)

* BP180 principale cible antigénique mais également BP230, laminine
5 (ou 332), alpha-betadintégrine et collagéne Vi

* Auto-anticorps IgA contre molécule de 45kDa trouvé dans sérum de
patients atteints de PMM occulaire stricte

* Autre cible antigénigue de 168kDa identifiée
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Associations ?

* Si anticorps dirigé contre laminine 5: 30% des patients atteints d’'une
tumeur maligne et cas décrits de lymphomes non Hodgkinien

Clinique

* Atteinte mugueuse et cutanée

* Muqueuse buccale: 85% gingivite érosive avec « signe de la pince »
* Conjonctives: 64%

* Peau: 24%

* Pharynx: 19%

* Organes génitaux externes: 17%

* Nasale: 15%

+ Larynx: 8%

= Anus: 4%

* (Esophage: 4%

« Signe de la pince »

“HRU Lille

77



Clinique: atteinte ophtalmologique
* 4 stades selon classification de 1986:

+ 1: Conjonctivite chronique

* 2: Raccourcissement du fornix inférieur: espace formé lorsqu’on tire par le
bas la paupiere qui forme une cavité

' t3;: ?gmblépharon: adhésion de la conjonctive palpébrale a la conjonctive
ulbaire

* 4: Ankyloblepharon: adhérence des deux bords des paupiéres
Kératinisation sévére de la surface occulaire

Cécité dans 5 a 20% des cas

Collection Profcaseuré‘belaporte, CHRELille

Clinigue: signes de gravité
* Cécité

* Odynophagie, fausses routes sur atteinte pharyngées et sténose
oesophagienne

* Balanite synéchiante chez I'homme, brides vulvaires chez femme

Pemphigoide des muqueuses atypigues: la
pemphigoide de Brunstig et Perry

* Pemphigoide des muqueuses cutanée pure

* Touche les hommes plus agés

* Bulles/érosions touchant la téte et le cou

* Evolution cicatricielle # pemphigoide bulleuse

* Alopécie cicatricielle possible
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Biologie

* Immunofluorescence indirecte des anti membrane basale
dermoépidermique positive dans 20% des cas

* Immunoblot trouve le plus souvent un BP180

Histologie
* Semblable ala pemphigoide bulleuse
* Bulle sous épidermique

* Infiltrat inflammatoire dermique superficiel lymphocytaire et
éosinophilique, quelques polynucléaires neutrophiles

* Différent de la pemphigoide bulleuse: Sclérose cicatricielle

Sclérose du derme spécifique de la
pemphigoide cicatricielle

Collection service d'anatomoapathalogie du Pr GARCIA,
Hépital Nord Marseille (HESx2,5]

Immunofluorescence directe
« Examen de référence

* Dépdts linéaires le long de la membrane basale d'IgG, de C3, parfois
d'lgA
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Immunomicroscopie électronique (IME)

* Non réalisée en pratique

* Dépots épais d'anticorps au niveau de la lamina lucida et de la lamina
densa.

Evolution

* Pathologie chronique
* Par poussées

* Surveillance rapprochée des atteintes muqueuses en collaboration
avec les médecins spécialistes (ORL, ophtalmologue,
gastroentérologue)

Traitements pemphigoide avec atteinte
oculaire

* Stade 1 et 2:

Dapsone en premiére intention
Si échec: association avec cyclines ou sulfasalazine
Si échec: Cyclophosphamide

Mycophénolate mofétil peu efficace sur I'atteinte occulaire

* Stade 3 et 4:
Corticothérapie générale 1mg/kg/j + Cyclophosphamide
Si inefficacité, discussion Rituximab, anti TFNa, IGIV

Traitement local pemphigoide oculaire

* Suivi ophtalmologique rapproché

* Larmes artificielles++

* Collyres antiseptiques et pommade vitamine A
* Exérése réguliere des cils sur entropions

= PAS de corticothérapie topique, délétére

* +/- injection intralésionnelle d'interféron alpha ou d'antimitotiques [mitomycine C)
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Traitement pemphigoide sans atteinte
occulaire

* Dapsone en premiére intention
Si échec: association avec cyclines ou sulfasalazine
Si échec: Cyclophosphamide ou mycophénolate mofétil

* Corticothérapie générale lors d'importantes poussées: 0,5mg/kg/j et
1-1,5mg/kg/j si atteinte muqueuse mettant en jeu le pronostic vital

Traitement local atteinte buccale

* Hygiéne bucco dentaire ++

* Bains de bouche antiseptique aprés chaque repas
* Si douleurs, gel de lidocaine

* Corticothérapie locale: Betneval buccal®

* Si sténose oesophagienne: dilatation par ballonet

Bibliographie

Enudson RM, Ealaaji AN, Bruce Al The management of macous membrane pemahagaid and pemphigus, Dermate! Ther 2000 May-ln;23{3):268-80.
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Rashid KA, Glrcam HM, Ahmed AR, Antigen specificity insuhsets of mucous membrane pemphigosd, Jlavest Dermare) 2006 Dec126{12):2631-5
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3. Cours sur les thérapeutiques des dermatoses bulleuses auto-immunes :

3.1 Cours sur le methotrexate :

Methotrexate

Mode d’action

* Analogue de I'acide foligue, inhibant par compétition la dihydrofolate
réductase nécessaire pour la synthése des acides nucléiques.

* Actions: antiproliférative, anti-inflammatoire (chimiotactisme des
polynucléaires neutrophiles) et immunomodulatrice (lymphocytesT et
cellules de Langerhans).

* Demi-vie: 3-10h

Contre indications

Grossesse, allaitement

Infections évelutives

* Immunodépression

.

Insuffisance rénale avec clairance de la créatinine<20mL/mn
Hépatite active, cirrhose, exogénose impertante

Anomalies préexistantes de la crase sanguine

|céreuse gastro-i

Bilan pré thérapeutique

* NFS, plaquettes

« Bilan hépatique complet, pro collagéne 3 (facteur prédictif de fibrose)
* Sérologies VIH VHB VHC VZV rougeole

* Albuminémie, CRP

* Urée créatinine

* HCG si femme (contraception obligatoire chez la femme ET LHOMME
* PSA si homme

* Scanner thoraco abdomino pelvien, panoramique dentaire

* EFR si tabagisme actif
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Vaccinations
* Mise a jour vaccinale: DTP
* Vaccination anti pneumococcique: 13 et 23 2 mois plus tard

* Grippe annuelle

* Vaccins vivants contre indiqués sous methotrexate: fiévre jaune si

voyage, varicelle si sérologie négative, rougeole

Prescription

« HEBDOMADAIRE (jour fixe a marquer sur I'ordonnance)

* Per os ou sous cutané
* Dose totale entre 7,5mg (pemphigoide bulleuse) & 25mg/semaine
¢« Parentérale: meilleure biodisponibilité, meilleure observance

+ Acide folique a associer: diminution hépatotoxicité et meilleure tolérance

digestive [ne pas prendre le méme jour gue le methotrexate)
* Jugement efficacité a 3 mois
¢ 24 comprimés 2,5mg: 4,66€
* 1seringue de 7,5mg: 53,5€

Effets indésirables: hématologique

* Cytopénie a pancytopénie mortelle

* Survenue précoce (J7) ou tardive (4 a 6 semaines)

* Facteurs de risque: insuffisance rénale, hypoalbuminémie, erreur de
prescription, absence de prise d'acide folique

Effets indésirables: toxicité pulmonaire

« PID

* Précoce: Pneumopathie immunoallergique

* Tardive: Fibrose pulmonaire

Surveillance sous traitement
* Hebdomadaire le premier mois puis mensuelle

* NFS plaguettes

+ Bilan hépatique complet
* CRP

* Urée créatinine

Methotrexate et cancer

+ Pas une contre indication absolue

* Nécessite I'accord de l'oncologue référent pour prescription

Interactions médicamenteuses

* Majoration du risque de pancytopénie
* Aspirine

= Bactrim

* Pénicillines

= AINS

* Furosémide

Effets indésirables: hépatotoxicite
* Risque de fibrose hépatique

* Facteur de risque: syndrome métabolique, stéatose hépatique,
consommation d'alcool

+ Transaminases <2N: poursuite methotrexate, bilan rapproché

* Transaminases 2<N<3: avis hépatologue et suspension methotrexate

Autres effets indésirables

= Ulcérations aphtoides (chercherune agranulocytose)
= Alopécie

= Photosensibilisation

= Asthénie

* Baisse libido

+ Nausées, vomissements

Surveillance hépatotoxicité

* Pro-collagéne 3 (Fibrotest)

= Mesure de I'élasticité hépatique (Fibroscan)

= Annuel
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3.2Cours sur le propionate de clobétasol :

Propionate de clobétasol

Mode d’action

* Dermocorticoide d’activité tres forte Contre-indications

* Rosacée
* Anti inflammatoire topique
* Acné

* Vasoconstricteur * Dermatite péri orale

* Inhibe la prolifération cellulaire * Infections bactériennes, virales, fongiques ou parasitaires

« Application sur paupiéres (risque glaucome)

Prescription dans la pemphigoide bulleuse
Bilan pré thérapeutique
* 3 tubes/jour sur tout le corps
* Aucun

Puis schéma de décroissance=
Quotidien le 1* mois

1j sur 2 le 28™ mois
2x/semaine le 3¢™ mois
1x/semaine le 4™ mois

Surveillance sous traitement

Effets indésirables * Aucune

* Atrophie cutanée

* Télangiectasies

* Vergetures

* Dermatite péri orale

* Rosacée

* Eruption acnéiforme, hypertrichose
* Retard de cicatrisation de plaies

* Infections secondaires
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3.3Cours sur I'azathioprine :

Azathioprine

Mode d’action
* Dérivé nitro-imidazole de la 6-mercaptopurine (6-MP).

« Antimétabolite intervenant au niveau enzymatique du métabolisme
des purines

* Inhibe la prolifération de cellules participant a la détermination et a
I'amplification de la réponse immune.

* Demi-vie: 6-28 minutes

Contre-indications

= Allaitement, grossesse

* Hypersensibilité a I'azathioprine

* Association avec allopurinol ou ribavirine (risque majeur d’agranulocytose)
* Déficit complet de la TPMT

* Infection évolutive

* Immunodépression

Bilan pré thérapeutique

* NFS plaquettes

* Urée créatinine

* Bilan hépatique complet

* HCG si femme (contraception)

* PSA sihomme

* EPPS

* Sérologies VIH VHB VHC VZV rougeole
+ Génotypage TPMT

* Scanner TAP

* Panoramique dentaire

* Mammographie, frottis cervicoutérin si femme

Vaccinations
* Mise a jour vaccinale: DTP
* Vaccination anti pneumococcique 13 et 23 2 mois plus tard
* Grippe annuelle

* Vaccins vivants a éviter sous azathioprine: fiévre jaune si voyage,
varicelle si sérologie négative, rougeole



Prescription

* Aucours des repas PathO|OgleS bU”euseS
v 1-3mg/kg/] (sans dépasser 150mg/j] en une & deux prises . AMM:
» 0,5-1,5mg/kg/] si déficit partiel en TPMT Pemphigus
+ Imurel®
* Hors AMM:
+ Augmentation posologie si nécessaire aprés 6 semaines de traitement Pemphigoide bulleuse, pemphigoide gravidique

Dermatose a IgA linéaire

Arrét si inefficacité au bout de 12 4 16 semaines

* 100 comprimés a 50mg: 23,19€

Effets indésirables
* Hématologiques: myélosuppression dose dépendante et réversible
* Infections bactériennes et virales
* Carcinogéne: lymphome, carcinomes cutanés, rénaux, utérins
* Digestifs: nausées, vomissements, diarrhées, cytolyse hépatique

* Ulcérations buccales, alopécie

Surveillance sous traitement

Surveillance sous traitement: 6-TGN
* Hebdomadaire les 8 premiéres semaines puis mensuel

* Recherche mauvaise observance

* NFS, plaguettes
« CRP * Non répondeurs au traitement pour optimisaticn dose
* Urée créatinine

i L * Risque myélotoxique corrélé avec taux élevés de 6-TGN
* Bilan hépatique complet

Bibliographie

* GAUDY-MARQUESTE C. Autres immunosuppresseurs : azathioprine
(Imurel®), mycophénolate mofétil (Cellcept®), cyclophosphamide
(Endoxan®) Ann Dermatol Venereol 2007;134:949-56

* Roblin X, Oussalah A, Phelip JM, Peyrin-Biroulet L. Métabolisme de
l'azathioprine : que faut-il faire ou ne pas faire en pratique clinigue ?
Gastroentérologie Clinique et Biologique 2009 Mar;33(3):172-5.

* \fidal
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3.4Cours sur la dapsone :

Dapsone

Mode d’action

* Antibiotique antibactérien de la famille des sulfones

* Action sur les fonctions des polynucléaires neutrophiles: inhibition
des fonctions cytotoxiques des polynucléaires et inhibition de
l'activité des lysosomes

* Demi-vie: 28 heures

Contre-indications

* Anémie <9g/dL Hb

* Hypersensibilité a constituant

* Methémoglobinémie

* Insuffisance hépatique ou rénale
* Déficit en GBPD

* Grossesse, allaitement

Bilan pré thérapeutique

* NFS plaquettes réticulocytes LDH haptoglobine
* Ferritine, B9, B12

* G6PD

* Methémoglobine

* Urée créatinine

* Bilan hépatique complet

* HCG si femme (contraception)

* ECG et ETT si insuffisance cardiaque
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Prescription
* Disulone®
* Per os
* 100mg/j soit un comprimé par jour

= 100 comprimés: 12,03€

Pathologies bulleuses

* AMM

* Dermatose a IgA linéaire

* Dermatite herpétiforme

* Pemphigoide des muqueuses
* Pemphigoide gravidique

* Epidermolyse bulleuse acquise

Effets indésirables

* Hémolyse, constante

* Methémoglobinémie (signes d'appel: cyanose, dyspnée)
* DRESS syndrome

* Hépatite granulomateuse

» Agranulocytose

* Céphalées, état maniaque

* Diarrhées, selles noires, vomissement

Surveillance sous traitement
* Hebdomadaire le premier mois puis mensuel
* Methémoglobinémie (diminution dose ou arrét si >7%)
* NFS plaquettes réticulocytes
= Urée créatinine

* Bilan hépatique complet
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3.5Cours sur le Rituximab :

Rituximab

Mode d’action

* Anticorps monoclonal

* Se liant a l'antigéne transmembranaire CD20, une phosphoprotéine
non glycosylée située sur les lymphocytes pré-B et B matures

* Le fragment Fab du rituximab se lie a I'antigéne CD20 des
lymphocytes B et le fragment Fc peut générer des fonctions
d'effecteurs immunitaires qui entrainent la lyse de ces lymphocytes

* Demi-vie: 23 jours

Contre-indications Bilan pre thérapeutique

* Infections sévéres évolutives (tuberculose, septicémie, infection * NFS plaguettes
opportuniste) * CRP
* Urée créatinine

* Bilan hépatique complet

* Déficit immunitaire sévére . DPIG
« EPPS
* Insuffisance cardiaque sévére (NYHA 4) * Sérologies VIH VHB VHC VZV rougeole

* Quantiféron
* Scanner thoraco abdomino pelvien
* Panoramique dentaire

Vaccinations
* Mise & jour du calendrier vaccinale: DTP
* Vaccination anti pneumococcique: 13 puis 23 2 mois plus tard

* Vaccination varicelle et rougeole si sérologies négatives, figvre jaune
si voyage

* Grippe annuelle
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Prescription dans le pemphigus vulgaire
* Mabthera®
* Voie intraveineuse
* lgrammealJOetJ14
* Si IMC<18,5 ou »30kg/m2: 375mg/m2 hebdomadaire pendant 4 semaines

* Flacon de 500mg: 830,561€

Traitement d’entretien

* Rémission clinique incompléte: 1 gramme a M6

* Rémission compléte a M12: 500mg a M12 et 500mga M18

Effets indésirables: infections

* Zona

* Candidase

* Rhinite

* Gastro entérite

Rare:
* Réactivation d’hépatite B

* Leucoencéphalopathie multifocale progressive (LEMP): IRM, ponction
lombaire avec recherche virus JC

Effets indésirables

* Cardiaques: angine de poitrine, arythmie, hypo-hypertension
artérielle

* Cytopénies

* Hypercholesterolémie

* Céphalées, paresthésies, migraine
* Dépression, anxiété

* Arthralgies
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3.6Cours sur le mycophénolate mofétil :

Mycophénolate mofétil

Mode d’action o
Contre-indications

* Ester 2-morpholinoéthylique de I'acide mucophénolique
* Grossesse, allaitement

* Inhibiteur non compétitif puissant de I'inosine monophosphate * Infections évolutives
déshydrogénase )
* Cancer actif
* Diminue la capacité proliférative des jlymphocygtesT et B et inhibe la * Insuffisance rénale sévére
production d’anticorps et de cellules T cytotoxiques. « Insuffisance hépatique

* Anomalies préexistantes de la crase sanguine

* Métabolisme hépatique, élimination urinaire ) o
* Prise d’azathioprine

* Demi vie: 18 heures

Bilan pré thérapeutique

* NFS, plaguettes

* Bilan hépatique complet

* Sérologies VIH VHB VHC VZV rougeole

* Albuminémie, CRP

* Urée créatinine

* HCG si femme en dge procréer (contraception obligatoire)
* PSA si homme

* Scanner thoraco abdomino pelvien, panoramique dentaire
* Mammographie, frottis cervicoutérin si femme

* Quantiferon

Vaccinations
* Mise a jour vaccinale: DTP
* Vaccination anti pneumococcique: 13 et 23 2 mois plus tard
* Grippe annuelle

* Vaccins vivants contre indiqués: fiévre jaune si voyage, varicelle si
sérologie négative, rougeole
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Prescriptions

* Prescription initiale hospitaliére
* Cellcept®
*lal,5g/

* 50 gelules de 500mg: 51,78€

Pathologies bulleuses
* Hors AMM
* Pemphigoide bulleuse, pemphigoide des muqueuses
* Pemphigus vulgaire, folliacé

* Dermatose a IgA linéaire

Interactions médicamenteuses

* Aciclovir: augmentation plasmatique des deux médicaments
+ Azathioprine

« |PP, fer: baisse de l'absorption du mycophénolate mofétil

Principaux effets indésirables Surveillance sous traitement

* Hématologiques: Leucopénie et thrombopénie réversibles * Hebdomadaire pendant 1 mois puis tous les 15jours a M2 et M3 puis
mensuelle

* Digestifs: Nausées, vomissements, diarrhées

* NFS plaquettes
* Infections: bactériennes, virales, mycologiques « CRP

* lonogramme urée créatinine
= Carcinogénes: carcinomes et lymphomes « ASAT ALAT GGT PAL hilirubine

. . Lo ) . * HCG si femme en age de procréer
* Urologiques: brulures, dysurie, pollakiurie, pyourie stérile
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3.7Cours sur le cyclophosphamide :

Cyclophosphamide

? H . . .
Mode d’action Contre-indications
* Agent alkylant de la famille des moutardes azotés Absolues
* Insuffisance médullaire sévere
* Modification chimique/enzymatique de I'ADN * Infection urinaire aigue, cystite hémorragique pré existante
* Grossesse (contraception obligatoire chez femme ET HOMME), allaitement
* Inhibition nombre et fonctions des lymphocytes T et B Relatives
* Insuffisance hépatigue et rénale sévére
* Utilisé initialement en oncologie * Diabéte
* Age avancé

= Demivie: 4a7h * Vaccins vivants

Bilan pré thérapeutique

* NFS plaquettes CRP

+ lonogramme sang urée créatinine

* Bilan hépatique complet

* DPIG

* EPPS

* ECBU4+++

*+ Sérologies VIH VHB VHC rougeole varicelle
* HCG si femme en ige de procréer

+ Scanner TAF, panoramique dentaire

* Frottis cervicoutérin, mammographie si femme
* PSAsi homme

Dermatose bulleuse

* Pemphigoide des muqueuses: forme oculaire préoccupante pouvant
aboutir a une cécité ou formes muqueuses graves résistantes aux
autres thérapeutiques
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Prescription

* Petites doses

* Intraveineuse: 500mg par mois avec hydratation avant, pendant et
aprés la cure (92% de rémission)

* +/- Uromitexan en prévention cystite

* Orale: 2mg/kg/j (rémission 70% patients & S52)

Effets indésirables

* Neutropénie, thrombopénie, anémie (a S1 et S2+++) spontanément
réversible

* Nausées, vomissements

* Alopécie

* Cytolyse hépatique

* Aménorrhée, azoospermie (CECOS si patient en dge de procréer)
* Cystite hémorragique

* Carcinogéne: urinaire et syndrome myélodysplasique

* SIADH

* Pancréatite aigue

Surveillance

* Hebdomadaire le premier mois

* NFS plaquettes CRP ionogramme urée créatinine bilan hépatique
complet ECBU HCG si femme

Bibliographie

* Foster C5 Pulsed intravenous cyclophosphamide for severe ocular cicatricial
pemphigoid in elderly patients Cornea 1991; 10:185.

* Munyangango EM1, Le Roux-Villet C, Doan S, Pascal F, Soued |, Alexandre
M, et al. Oral cyclophosphamide without corticosteroids to treat mucous
membrane pemphigoid. BrJ Dermatol. 2013 Feb;168(2):381-90.

* RCP produit: http://agence-
prd.ansm.sante.fr/php/ecodex/rcp/R0139134 htm#Rcp_4_2_PosoAdmin_1
* PNDS pemphigoide cicatricielle: www.has-

sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2016-06/pnds_-
_pemphigoide_cicatricielle_pc.pdf
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8.2 QCM

8.2.1 QCM Dermatite herpétiforme

Question 1

Pas encore
répondu

MNoté sur 1,00

" Marguer la
question

¥ Modifier la
guestion

Réponse : a,e

Question 2

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

T Marguer la
question

£ Modifier la
question

Concernant la dermatite herpétiforme, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. La majorité des patients atteints de dermatite herpétiforme ont une maladie cceliaque
asymptomatique

[ b. Le diagnostic est souvent fait aprés celui de maladie coeliaque
[ c Tous les patients atteints de dermatite herpétiforme ont une maladie ceeliaque
[ d. Les Iésions sont dues a une production d'1gG anti transglutaminases épidermique

[ e. Les cellules responsables des |ésions sont des polynucléaires neutrophiles

Concernant la clinique de la dermatite herpétiforme, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. L'atteinte muqueuse est rare

[ b. Les lésions sont prurigineuses

[ c. Onla nomme herpétiforme car les Iésions sont en bouguet
[ d. La topographie est trés souvent péri-orale

[ e. Les Iésions inaugurales sont souvent palmoplantaires sous forme de vésicules hémorragiques

Réponses:a, b, c, e

Question 3

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

" Marquer la
question

£ Modifier la
question

Réponses: a,b,

Questicn 4

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

T Marquer la
question

£ Modifier la
question

Réponses : a, b,

Concernant les examens complémentaires, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. Limmunofluorescence directe trouve un dépdts d'iga et de C3 au sommet des papilles
dermiques

[ b. Les anticorps anti membrane basale par IF indirecte sont toujours négatifs
[ ¢ Uhistologie d'une vésicule trouve de micro-abcés papillaires lymphocytaire

[0 d. 1l faut doser la vitamine D et le magnésium

[0 e. Une endoscopie gastroduodénale est & réaliser systématiquement

d, e

Concernant le traitement de la dermatite herpétiforme :

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. En cas d'intolérance 3 la dapsone on peut utiliser |a salazopyrine
b. Le but thérapeutique est notamment la disparition des anticorps sériques
. Le principal traitement est le régime sans gluten

d. La dapsone est utilisée en premiére intention et efficace sur I'atteinte cutanée et digestive

Oo0ooano

e. Le principal risque sans traitement est I'apparition d'un adénocarcinome gastrique

C
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8.2.2 QCM Dermatose a IgA Linéaire :

Question 1

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

" Marguer la
question

L Modifier la
question

Concernant la dermatose & IgA linéaire (DIGAL). quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[0 a.Dans la DIGAL induite, le principal anticorps est I'anti collagéne VI
b. Il faut toujours chercher une prise de vancomycine lorsquelle survient chez I'adulte

c. Une association est décrite avec les MICI

d. Elle touche en général l'adulte jeune

ooood

e. Elle est la plus fréquente des maladies bulleuses de I'enfant

Réponses:a, b, c, e

Question 2

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

" Marquer la
question

£ Modifier la
qLIESEIDI"

Concernant la DIGAL, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. Chez l'enfant, les lésions sont en rosette

[ b. Chez l'adulte, les lésions peuvent mimer une pemphigoide bulleuse
[ c. Chez l'enfant, les lésions surviennent en peau saine

[ d. La topographie des lésions est principalement péri orale chez 'adulte

[ e. Latteinte muqueuse est rare chez l'adulte

Réponses:a, b, c

Question 3

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00
" Marguer la
question

¥ Modifier la

question

Concernant la DIGAL quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[J a. En cas d’échec du traitement de premiére intention, on peut utiliser de I'azathioprine
b. Le traitement de référence est le methotrexate

C. Dans la DIGAL induite, I'arrét du médicament suffit dans la majorité des cas

d. On peut tenter d'arréter les traitements si limmunofluorescence est négative

O o0oono

e. Le traitement de référence est la dapsone

Réponses : a,c,d,e

8.2.3 QCM Epidermolyse bulleuse acquise

Question 1

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

" Marquer la
question

¥ Modifier la
question

Réponses : b,d

Concernant I'épidermolyse bulleuse acquise (EBA), quelles sont les réeponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :
[ a. On la trouve fréquemment chez l'enfant

b. Il s'agit de la plus rare des maladies bulleuses
c. Elle touche plus souvent les hommes

d. On trouve des anticorps anti collagéne VIl chez certains patients atteints de MICI

ooood

e. La moyenne d'age atteinte est la méme gue pour la pemphigoide bulleuse
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Question 2

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

" Marquer la
question

£ Modifier Ia
question

Concernant 'EBA, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a.Elle atteint les zones de frottement

b. Une atteinte unguéale est possible

c. L'atteinte muqueuse est importante et fait la gravité de la pathologie

d. Le principal diagnostic différentiel est la protoporphyrie érythropoietique

Ooooad

e. Avec un traitement adapté, les |ésions disparaissent sans laisser de cicatrice

Réponses : a,b,c

Question 3 Concernant 'EBA, quelles sont les réponses justes ?

Pas encore

répondu Veuillez choisir au moins une réponse :

Neté sur 1,00 [ a. En immunofluorescence directe, on peut trouver un aspect crénelé en u caractéristique

¥ Marquer la . L . . . -

question [0 b. En cas diatteinte sévére, un traitement par ciclosporine peut &tre introduit

£* Modifier la [ c. Laspect caractéristique de limmunofluorescence directe se trouve sur une biopsie mugueuse
question

[ d. La corticothérapie générale est justifiée en cas d'atteinte cutanée diffuse

[ e. On utilise la colchicine en premiére intention en cas d'atteinte modérée

Réponses : a,b,e

8.2.4 QCM Pemphigoide bulleuse :

Question 1

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

¥ Marguer la
question

L Modifier la
question

Réponses : a,b,

Question 2

Pas encore
répondu

Moté =ur 1,00

T Marquer la
question

¥ Modifier Ia
question

Réponses : b, ¢

Concernant la pemphigoide bulleuse, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. On peut observer un Nikolsky dans les pemphigoides bulleuses induites
[ b. Le furosemide est un médicament inducteur de pemphigoide bulleuse
O cte bisoprolol est un médicament inducteur de pemphigoide bulleuse

[J d.pansles pemphigoides bulleuses induites, I'infiltrat 3 éosinophile est
souvent peu marqué

[ e. Le délai d'induction de la vildagliptine est court (de 'ordre de 2
semaines)

C

Concernant la pemphigoide bulleuse, quelles sont les réponses
justes ?
Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. Uimmunofluorescence directe sur biopsie montre un dépdt focal sur la
membrane basale d'IgG et de C3

[ b. Les Iésions disparaissent en général sans laisser de cicatrice

[ c. Il existe des formes trés localisées, pré tibiale et dyshidrosigue
notamment

[ d. c’est une pathologie bénigne de bonne évolution sur plusieurs années

[ e. Les anticorps de la pemphigoide bulleuse sont les BP180 et BP230 et se
lient ainsi aux filaments de kératine épidermique
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Question 3

Pas encore - .
répondu Concernant la pemphigoide bulleuse, quelles sont les réponses justes ?

Moté =ur 1,00

" Marquer la

question Veuillez choisir au moins une réponse :
£ Modifier la [J a. Du methotrexate & la posologie de 15mg/semaine est prescrit en seconde
question intention

[J b. bu mycophénolate mofétil est introduit en seconde intention
O c.pe I'azathioprine peut &tre prescrite en deuxiéme intention
[ d. une corticothérapie générale faible dose peut &tre prescrite

[ e. Le traitement de premiére intention est une corticothérapie locale trés
forte

Réponses : c,d,e

8.2.5 QCM Pemphigoide des muqueuses :

Question 1 Concernant la pemphigoide des muqueuses, quelles sont les réponses justes ?
Pas encore
répondu Veuillez choisir au moins une réponse :
Noré sur 1,00 [ a. La principale cible antigénique est la BP230

¥ Marguer la .
question [ b. La seule différence histologique avec la pemphigoide bulleuse est la
£ Modifier | possibilité de trouver une sclérose cicatricielle
vioamer la
question [0 c. comme son nom I'indique, elle n’atteint que les muqueuses

O d. Lorsque |'anticorps est dirigé contre la laminine, une tumeur solide
doit étre cherchée

[ e. pans la pemphigoide de Brunstig et Perry, une alopécie cicatricielle est
possible

Réponses : b,d,e

Question 2 Concernant la pemphigoide des muqueuses, quelles sont les réponses justes ?

Pas encore
répondu

Veuillez choisir au moins une réponse :
MNoté sur 1,00

[ a. La corticothérapie en collyre est recommandée dans I'atteinte ophtalmologique
¥ Marguer la

question [ b. bu cyclophosphamide est utilisé en association en cas datteinte
B Modifier| ophtalmologique sévére
vioaimer la

question [ c. en Fabsence d'atteinte ophtalmologique, la dapsone est le traitement de

référence

[ d. Enl'absence d'atteinte ophtalmologique, la corticothérapie générale est
a réserver aux atteintes sévéres avec risque vital

[ e. En cas d'atteinte ophtalmologique sévére, la dapsone est recommandée en
premiére intention

Réponses : b,c,d



8.2.6 QCM Pemphigoide gravidique :

Question 1

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

" Marguer la
question

& Modifier la
question

Concernant la pemphigoide gravidigue, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[J a. Elle débute habituellement au 2™ trimestre

[ b. Un dosage des sels biliaires est recommandé

[ c. Elle ne se manifeste jamais en post partum

[0 d. La protéine visée est la BP180 et notamment le fragment NC16A

[0 e. On trouve la BP180 dans le placenta

Réponses : b,d,e

Question 2

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

" Marguerla
question

& Modifier la
question

Concernant la pemphigoide gravidique, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. Une biopsie cutanée doit &tre réalisée dans tous les cas pour porter le
diagnostic

[ b. Le principal diagnostic différentiel est la PUPP

[] c. En général, la pemphigoide gravidigue ne récidive pas aux prochaines
Brossesses

[0 d. Le BP180 est le reflet de I"activité de la maladie

[ e. Un Elisa BP180-NC16A suffit pour porter le diagnostic

Réponses : b,d,e

8.2.7 QCM Pemphigus foliacé :

Question 1

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

" Marquer la
question

£ Modifier la
question

Concernant le pemphigus superficiel, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. Les Iésions sont vésiculeuses et flasques
b. Le Nikolsky est positif
C. U'Amérigue du Sud est une zone endémique

d. L'anticorps principal est I'anti desmogléine 3

oooano

€. Une atteinte pilaire avec destruction du follicule pileux est possible

Réponses : b,c,e

Question 2

Pas encore
répondu

Morté sur 1,00

" Marquer la
question

£ Modifier la
question

Concernant le pemphigus superficiel, quelles sont les réponses
justes ?
Veuillez choisir au moins une réponse :
[ a. Vimmunofluorescence directe est la méme que le pemphigus vulgaire
[ b. Dans le pemphigus foliacé, Fatteinte cutanée est volontairement diffuse
[ ¢ Le clivage intra épidermique se fait au niveau de la couche basale

[ d. Uinfiltrat inflammatoire dermique est composé notamment de
polynucléaires neutrophiles

[ e. Les kératinocytes prennent un aspect de « pierre tombale » en
histologie
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Réponses : a,b,d

Question 3 Concernant le pemphigus superficiel, quelles sont les réponses justes ?
Pas encore
répondu Veuillez choisir au moins une réponse :
Naté sur 1,00 [0 a. En cas d'atteinte sévére, la corticothérapie générale est le traitemnent

¥ Marquer la de premiére intention et 3 favoriser

question

£ Modifier | [ b. En cas d'stteinte sévére, le rituximab peut &tre utilisé a raison d'une
odamer la . )

question seule injection

[ c. Il existe un « protocole de lever faible » mélant une
corticothérapie générale faible dose et un immunosuppresseur

[ d. En cas d'atteinte peu sévére, le traitement de premiére intention est la
dapsone

[0 e. En cas d'atteinte peu sévére, le traitement de premiére intention est la
corticothérapie générale

Réponses : c,d

8.2.8 QCM Pemphigus profond

Question 1 Concernant le pemphigus vulgaire (profond), quelles sont les réponses justes ?
Pas encore
répondu Veuillez choisir au moins une réponse :
Noté sur 1,00 [0 a. Laspirine est un médicament inducteur de pemphigus
¥ Marquerla

question O b. Les médicaments inducteurs de pemphigus sont les plus souvent porteurs
d OH

¥ Modifier la un groupe

question

[ c. Uisoniazide est un médicament inducteur de pemphigus

O d.ies principaux médicaments inducteurs de pemphigus sont la
D-pénicillamine et le captopril

O e.Les principaux anticorps sont les anti desmogléines 1 et 3

Réponses : c,d,e

Question 2

Pas encore
répondu

Concernant le pemphigus vulgaire (profond). quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :
Noté sur 1,00 [J a. ondit qu'un pemphigus est sévére quand son score de sEvarité est »

" Marguer la EN)

question

& Modifier| [ b. Les lésions dans le pemphigus végétant de Hallopeau se situent surtout
ocamer la

question dans les grands plis

[ c. Les bulles sont flasques & contenu clair et sont peu ou pas
prurigineuses

[J d. Le score de sévérité du pamphigus est la PDAI

[J e. Le pemphigus végétant touche surtout I'abdomen et les organes génitaux

Réponses : b,c,d
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Question 3

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

T Marquer la
question

¥ Modifier la
questicn

Concernant le pemphigus vulgaire (profond), quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[ a. Le taux d’anticorps est corrélé i Iactivité de la maladie

[ b. Pour les pemphigus sévéres, le protocole de Rituximab est 1g 2 10 et J15
puis 1 injection de 500mg a M12 en cas de rémission compléte

[ c. En cas de pemphigus peu sévére, du rituximab ne peut pas &tre prescrit

[ d. En cas d'immunoflucrescance directe négative, il convient de chercher
une origine médicamenteuse

[] e. En cas de rechute sous Rituximab, le dosage des anticorps n'a pas
d'intérét

Réponses : a,b,d

8.2.9 QCM Pemphigus paranéoplasique :

Questicn 1

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

¥ Marquer la
question

£ Modifier la
question

Réponses : b

Question 2

Pas encore
répondu

Moté sur 1,00

T Marquer la
question

£ Modifier la
question

Réponses : c,d

Concernant le pemphigus paranéoplasique, quelles sont les réponses
justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[0 a. L'antigéne cible est la desmogléine 1

[0 b. La maladie de Castleman est fréquemment responsable d’un pemphigus
paranéoplasique

[ ¢ La complication principale dans le pemphigus paranéoplasique est la
manifestation cardiaque

[ d. La clinique du pemphigus paranéoplasique est typique

[ e. La premiére cause de pemphigus paranéoplasique est le carcinome
pulmonaire a petites cellules

Concernant le pemphigus paranéoplasique, quelles sont les réponses justes ?

Veuillez choisir au moins une réponse :

[0 a. Letraitement de référence est la dapsone

[ b. Le rituximab a une action sur le plan cutané mais également sur la
principale complication systémigue de la maladie

[0 «c. Uhistologie trouve souvent une dermite lichénoide et on peut trouver
des signes d"érythéme polymorphe

[0 d. Uatteinte pulmonaire fait la gravité de la maladie

[0 e. 'atteinte mugueuse est présente dans environ 50% cas
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8.3 Cas cliniques

8.3.1 Cas clinique 1:

Question 1 Clervie est une enfant de 10 ans sans antécédent dermatologique qui vous est adressée pour une
Pas encore dermatose prurigineuse évoluant depuis plusieurs mois n'ayant pas fait sa preuve étiologique.
répondu

Moté sur 1,00

e M | Tout a commencé par un pruritisolé puis le tableau clinique s'est modifié avec apparition de petites
arquer la - . a a a . N . . . . .z *

questi; vésicules et (voir photos) difficile & objectiver car trés vite rompues du fait du prurit, associées a des

excoriations et des croltes. Les dermocorticoides sont inefficaces.

£ Modifier la
question

Question 1 : Quel diagnostic devez-vous éliminer en premiére intention ?

Réponse attendue :

Gale
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Question 2 Question 2 : Vous avez éliminé une scabiose par I'interrogatoire et 'examen clinique, quelles sont les

Pas encore deux hypothéses diagnostiques principales ?
répondu

MNoté sur 1,00
Faragraphe w
la

¥ Marquer
question

ﬁ Maodifier la

question

Réponse attendue :

Dermatite atopique

Dermatite herpétiforme

Question 3 Question 3 : Que cherchez-vous a I'examen clinique en faveur de ces deux hypothéses ?
Pas encore

répondu

MNoté sur 1,00 Paragraphe

" Marquer la

question

Réponse attendue :

- En faveur de la dermatite atopique :

. Xérose cutanée

. Eczématides (dartres) achromiantes
. Atteinte des grands plis

. Zones de lichénification

. Double pli sous-palpébral

. Fissures rétro-auriculaires

- En faveur de la dermatite herpétiforme :

. Groupement lésionnel herpétiforme
. Symétrie des lésions

. Prédominance sur les faces d’extension des membres, les épaules, les

fesses et la nuque
. Atteinte vulvaire
. Atteinte muqueuse (stomatite vésiculeuse)
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. Purpura pétéchial palmo-plantaire et digital qui pour certaines auteurs

serait trés évocateur de la dermatite herpétiforme de I'enfant.

Question4 Question 4 : Sur la base de l'examen clinique, cest le diagnostic de dermatite herpétiforme que vous
Pas encore retenez, quels éléments anamnestiques cherchez-vous alors chez cette enfant ?
répondu

Moté sur 1,00

Paragraphe w
¥ Marquer la
question

£ Modifier la

question

Réponse attendue :

Diarrhées chroniques

Douleurs abdominales

- Amaigrissement
Question 5 Question 5 : Vous vous &tes enguis de la présence de signes digestifs et dun amaigrissement. La
Pas encore probabilité que ces éléments anamnestiques soient présents chez Clervie est-elle importante ?
repenau Justifiez votre réponse.
Noté sur 1,00
¥ Marquer la

question

Paragraphe =+

Réponse attendue :

- Non

- La dermatite herpétiforme, expression cutanée de I'hypersensibilité au gluten,

apparait le plus souvent dans les cas de maladie cceliaque

symptomatique (20 %) ou silencieuse (60 %).

pauci-

Question 6 Question 6 : Les parents de Clervie pourraient présenter certaines maladies qui témoigneraient d'une
Pas encore prédisposition immunogénétique en faveur du diagnostic de dermatite herpétiforme chez elle.
reponau Lesquelles ?

Moté sur 1,00

" Marquer la

question Paragraphe

L Modifier la

question

Réponse attendue :

- Maladie cceliaque

- Diabéte insulino-dépendant

- Thyroidite d’Hashimoto

- Maladie de Biermer

- Néphropathies
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Hépatopathies

Connectivites

Question 7 Question 7 : Quels sont les antigénes d'histocompatibilité significativement liés 4 la DH ?

Pas encore
répondu
Mot sur 1.00 Paragraphe +
" Marquer la

question

£F Modifier la

question

Réponse attendue :

HLA-DQ2 (85 % des patients versus 25 % des témoins)
HLA-DQ 8 (15 % des patients)

Question 8 Question & : Quels sont les deux auto-antigénes principaux observés dans cette maladie ? Dans quel
Pas encore ordre apparaissent-ils ? Quel est le mécanisme qui explique leur apparition ?

répondu

Noté sur 1,00

. Paragraphe -

V" Marquer la

question

L Modifier la

question

Réponse attendue :

Transglutaminase tissulaire (TGT) en premier suivi de la transglutaminase
épidermique (TGE)
Phénomeéne de diffusion de I'auto-réactivité (épitope spreading)

Question 9 Question 9 : Détaillez le bilan paraclinique que vous prescrivez et mentionnez ce que vous en

Pas encore attendez ?
répondu

Moté sur 1,00

i Paragraphs +
V" Marquer la

guestion

& Modifier la

question

Réponse attendue :

Biopsie cutanée pour histologie standard (vésicule) et immunofluorescence

directe (peau péri-lésionnelle) :

= Micro-abcés de polynucléaires neutrophiles au sommet des papilles
dermiques

=> Infiltrat lymphocytaire dermique superficiel discontinu et péri-vasculaire

= Dépdbt granuleux d’IgA plus ou moins C3 au sommet des papilles

dermiques
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- Sérologies :
=> IgA anti- TGT et anti-TGE en ELISA
=> IgA anti-endomysium en IFI si les précédents sont négatifs
- Exploration de I'entéropathie au gluten :
- Bilan de malabsorption (fer, albumine, triglycérides et cholestérol,

calcium, magnésium, vitamine B12, folates)

= Fibroscopie oeso-gastro-duodénale avec biopsie de lintestin gréle a la
recherche d’'une atrophie villositaire ou d’un infiltrat lymphocytaire intra-
épithélial

- Bilan pré-disulone : dosage G6PD et methémoglobinémie

Question 10 Question 10 : Quelle est |a prévalence de la DH au cours de la maladie ceeliague ?
Pas encore

répondu

Moté sur 1,00 Paragraphe

" Marquer la

question

L Modifier la

guestion

Réponse attendue :
- Environ 20 % au cours de I'évolution. A contrario, prés de 80 % des patients

atteints de DH présentent des signes d’atrophie villositaire.

Question 11 Question 11 : Quels sont les éléments essentiels du traitement que vous prescrivez ?

Pzz encore

répcndu

Moté sur 1.00 Paragraphe
T Marguer la
question

£ Modifier la

question

Réponse attendue :
- Régime sans gluten

- Disulone qui est active sur les manifestations cutanées mais pas sur
I'entéropathie. Rapidement efficace sur le prurit, la posologie peut étre
diminuée aprés un an de traitement et I'arrét est souvent possible aprés deux

ans.
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Question 12 Question 12 : Quelles sont les bases du régime sans gluten ? Qu'en attendez-vous ?
Pas encaore
répondu

Noté sur 1,00 Paragraphe

¥ Marquer la
question

L& Modifier Iz

question

Réponse attendue :
- Eviction stricte et a vie du blé, de I'orge et du seigle

- Amélioration voire disparition des signes digestifs

- ROle protecteur vis-a-vis du risque de lymphome digestif.

Question 13 Question 13 : Quelle est l'alternative thérapeutique en cas d'intolérance & la dapsone ?
Pas encore
répondu

Noté sur 1,00 Paragraphe

7 Marquer la
question

£ Modifier |2

question
Réponse attendue :
Sulfasalazine

Question 14 Question 14 : Quel sera le meilleur témoin de I'observance du régime sans gluten chez Clervie 7
Pas encore
répondu

Mot sur 1,00 Paragraphs  +

" Marquer la
question

L Modifier Ia
question
Réponse attendue :
- Négativation des IgA anti-TGE

Question 15 Question 15 : Bien que cela soit rare, la DH peut, comme les autres dermatoses bulleuses auto-

Pas encore immunes, éfre declenchée ou aggravée par certaines molécules. Lesquelles ?
répondu

Noté sur 1,00

) Paragraphe w
7 Marquer |z

question

'ﬁ Madifier la

question

Réponse attendue :
- lode

- AINS propioniques
- Progestatifs
- Anti-TNF
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8.3.2 Cas clinique 2

Patiente dgée de 30 ans, G1PO, présentant au 8™ mois de sa grossesse, une éruption
maculo-papuleuse annulaire, prurigineuse, péri-ombilicale, sans caractére évolutif et pour
laquelle aucun bilan et aucun traitement ne sont prescrits.

Elle accouche a terme d'un garcon de 3,2 kg.

L'éruption cutanée disparait totalement en 24h aprés l'accouchement.

£ Modifier 3 Dés son retour & domicile, le prurit réapparait, particulierement intense et des Iésions en cocarde
question sont constatées aux extrémités avant de s'étendre au tronc et a 'ensemble des membres.

Quelles sont vos hypothéses diagnostiques et argumentez ?

Réponse attendue :

PUPP

Lésions péri ombilicales prurigineuses apparues au 3eme trimestre

Pemphigoide gravidique

Lésions péri ombilicales prurigineuses
3eme trimestre de grossesse
Premiere grossesse

Persistance en post partum

Urticaire aigue
Argument de fréquence
Eruption fugace

Prurit

Erythéme polymorphe
Début extrémités

Lésions en cocarde

Toxidermie
Lésions en cocarde

Pas d'interrogatoire sur la prise médicamenteuse

Question 2 Quels sont les examens complémentaires a pratiquer ?
Pas encore

répondu

MNoté sur 1,00 Paragraphe

T Marquer la
question

L Modifier Ia

question
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Réponse attendue :
Biopsie cutanée + IFD

Anticorps anti membrane basale dermoépidermique

NFS, IgE, ionogramme sang urée créatinine bilan hépatique complet, protéinurie 24h
ELISA BP180-NC16A

Bilan pré thérapeutique corticothérapie générale

Sérologies virales avec PCR HSV sur vésicule

Queston 3 Dans I'hypothése d'une pemphigoide gravidique, quels sont les résultats attendus ?
Pas encore

répondu

Moté sur 1,00 Paragraphe -

T Marquer la

question

L Modifier 12

question

Réponse attendue :

Anticorps anti membrane basale dermo épidermique faiblement positif

ELISA BP 180 NC16A positif

Histologie bulle sous épidermique contenant PNN infiltrat dermique éosinophiles et
neutrophiles

IFD Dépdts linéaires d'IgG et C3 le long de la membrane basale

Sérologies virales avec PCR HSV sur vésicules négatives

IgE élevées, éosinophiles élevés

Question 4 Quelles pathologies associees devez-vous rechercher ?
Pas encore

répondu

Moté sur 1,00 Paragraphe

¥ Marguer la

question

L Modifier Ia

question

Réponse attendue :

Vitiligo
Thyroidite auto immune

Maladie cceliaque
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Question 3 Quel traitement de 1ére ligne, instituez-vous ?
Pas encore

répondu

Moté sur 1,00 Paragraphe

T Marquer la
question

£ Modifier la

question

Réponse attendue :

Dermocorticoides (propionate de clobétasol) 1 a 3 tubes/jour + anti histaminiques
(type cetirizine ou desloratadine) non contre indiqués lors de grossesse ou

allaitement

L La patiente souhaite allaiter, le lui conseillez-vous et argumentez ?
Pas encore

répondu

MNoté sur 1,00 Paragraphe «

¥ Marguer la
question

L Modifier la

guestion

Réponse attendue :

A discuter a ce stade

Contre indiqué en cas de traitement par corticothérapie générale ou
immunosuppresseurs

A utiliser en cas de résistance aux dermocorticoides

Risque d’insuffisance surrénalienne pour I'enfant

Question 7 10 jours apres le debut de votre traitement, son etat clinique se dégrade. La patiente développe des
Pas encaore cedémes des membres inférieurs, des cedémes fugaces des régions labiales et péri-orbitaires. Elle est
repenau en quasi-érythrodermie. Les bulles de petite ou grande taille avoisinent les 100/jour. Le prurit est
MNoté sur 1,00 insomniant.
¥ Marguer la
question i
& Vodier | Devez-vous reconsidérer votre diagnostic de pemphigoide gravidigue et argumentez?
vioaImier la
question

Paragraphs

Réponse attendue :

Non
Car possibilité d’autonomisation en post partum

Clinique compatible avec Iésions vésiculobulleuses+++
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Queston 8 Quelle est lanomalie biclogique pouvant expliquer les cedémes fugaces ?
Pas encore

répondu

Mot sur 1,00 Paragraphe

T Marguer la
question

£+ Modifier la

question

Réponse attendue :

Hyperéosinophilie

Question 9 Quel traitement pouvez-vous proposer et argumentez?
Pas encore

répondu

Paragraphs

-

Maté sur 1,00

¥ Marguer la
guestion

£ Modifier la

questian

Réponse attendue :

Corticothérapie générale en I'absence de contre-indication devant sévérité atteinte et
perte protéique +/- associée a immunosuppresseur type azathioprine ou

methotrexate ou IGIV
Supplémentation potassique avec regle hygiénodiététique

Supplémentation protéines

Question 10 Au bout de 4 mois, la patiente est indemne de tout signe clinique. Elle est en voie de sevrage de son
Pas encore traiterment. Elle présente un prurit lors de la reprise de ses menstruations.
répondu
Noté sur 1,00
¥ Marquer Ia
question Quelle contraception lui conseillez-vous ?
L Madifier |2
question
Paragraphe

Réponse attendue :

Tout sauf oestroprogestatif
DIU cuivre

DIU progesterone
Microprogestatifs

Contraception mécanique
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Question 11

Pas encore
répondu

Noté sur 1,00

7 Marquer la
question

L Modifier Iz

question

Dans quelles circonstances gynéco-obstétricales, peut-on craindre une récidive de la pemphigoide
gravidique ?

Paragraphe

Réponse attendue :

Prise d’oestroprogestatifs

Récidive quasi constante et plus sévére lors des prochaines grossesses

Attention risque choriocarcinome et méle hydatiforme

8.3.3 Cas clinique 3:

Question 1
Pas encore
répondu
Moté sur 1,00
7 Marquer la
guestion

'u Madifier la
question

Vous recevez un patient de 64 ans en consultation adressé par un stomatologue pour des lésions
buccales.

Dans ses antécédents on note une HTA traitée par captopril depuis 3 mois, une consommation
ethylotabagique. un herpés récurrent.

Il vous rapporte que ces lésions ont commencé il y a 2 semaines et traité par valaciclovir par son
medecin traitant sans efficacite.

Par ailleurs, il vous signale une perte de poids de 10kg en 2 mois et une asthénie.

Cliniguement, vous constatez une gingivite érosive associée 4 une atteinte linguale sans autre lésion
buccale ainsi que des adénopathies cervicales et axillaires dures et fixées. Une hépatomegalie vient
compléter le tableau clinique.

Quel diagnostic évoquez-vous en priorité et sur quels arguments ?

Réponse attendue :

Pemphigus paranéoplasique

Age

Terrain alcoolotabagique

Inefficacité du valaciclovir

Altération de I'état général

Gingivite érosive

Adénopathies fixes

Hépatomégalie
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Question 2 Quels diagnostics différentiels évoquez-vous ?
Pas encore
répondu

MNaté sur 1,00 Paragraphe

" Marguer Iz
question

£ Modifier la

question

Réponse attendue :

Pemphigus induit au captopril
Herpes récurrent

Scorbut

Question 3 Compléter l'examen clinique
Pas encore

répendu

Naté sur 1,00 Paragraphe

7 Marquer Ia
question

£ Modifier la

guestion

Réponse attendue :

Examen ORL avec nasofibroscopie

Recherche atteinte cutanée : polymorphe peut mimer pemphigus pemphigoide

bulleuse erytheme polymorphe lichen
Recherche autre atteinte muqueuse : génitale, anale, conjonctivale

Recherche purpura folliculaire

Question 4 Vous notez une atteinte génitale mais pas de purpura folliculaire.

Pas encore

répondu

Noté sur 1,00 Quels examens paracliniques realisez-vous au vu du contexte clinique ?
7 Marquer Ia

question

£ Modifier Iz

question Paragraphs

Réponse attendue :

NFS ionogramme sanguin urée créatinine bilan hépatique
Recherche sang dans les selles avec endoscopies digestives
PSA
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Electrophorese des protéines sériques immunophénotypage lymphocytaire LDH
B2microglobulines

Sérologie VIH
Scanner cervical TAP + PET TDM
Confirmation diagnostique pemphigus paranéoplasique
Ac anti substance intercellulaire (positifs) , ac anti desmogleine 1 et 3
Immunoblot : envoplakine, périplakine, desmoplakine 1 et 2 (positifs)

+/- biopsie muqueuse avec IFD : acantholyse suprabasale, nécrose
kératinocytaire avec dépots d’lgG et de C3 interkératinocytaire ou le long de la

membrane basale

Question 5 Votre bilan trouve une bicytopénie avec une anémie a 10g/dL, une thrombopénie a 100G/L et une
Pas encore lymphocytose & 4G/L, la B2 microglobuline et les LDH sont élevées.

répondu Le PSA est normal.

Noté sur 1,00 Le laboratoire de Rouen vous transmet les résultats et trouve des anticorps anti desmoplakine

" Marquer I positifs, les anticorps anti desmogleine 1 et 3 sont négatifs.

question Le scanner thoraco abdomino pelvien confirme la présence d'adénopathies axillaires et cervicales
£ Modifier |2 supracentimétriques ainsi que 'hépatomégalie, hypermétaboliques au PET TDM.

question Les endoscopies digestives ainsi que la nasofibroscopie sont négatives.

Le diagnostic de pemphigus paranéoplasigue est confirmé.

Que suspectez-vous et quel examen confirmera votre diagnostic ?

Réponse attendue :

Hémopathie de type lymphome

Exérése d’'une adénopathie avec envoi en anatomopathologie

Question 6 Le patient se plaint d'une dyspnée aigue.
Pas encore P P -
E= encors Quelles sont les 2 principales causes a suspecter ?
répondu

MNoté sur 1,00
¥ Marquer la Paragraphe +
question

£ Modifier la

question

Réponse attendue :

Embolie pulmonaire
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Manifestation pulmonaire du pemphigus paranéoplasique de type bronchiolite
oblitérante

Pronostic sombre, fait la gravité de la maladie, environ 18% des pemphigus
paranéoplasiques

Question 7 Le diagnostic de Lymphome B est confirmé.

Pas encore ) ) ) )
oesnare Quel traitement pourriez-vous instaurer ?
répondu

Moté sur 1,00

" Marquer la Paragraphe

question

L Modifier Ia

question

Réponse attendue :

A discuter avec les hématologues et les oncologues.

Rituximab, actif sur le lymphome et le pemphigus paranéoplasique

Question 8
Pas encore . . . . e A
|'*pcc|'l'c: I'“ Quel bilan pré thérapeutique et quelles mesures associées réalisez-vous ?
£ u

MNote sur 1,00 -
¥ Marguer la

question

L Modifier la

question

Paragraphe

Réponse attendue :

NFS ionogramme sang urée créatinine bilan hépatique
EPPS, DPIG, immunophénotypage lymphocytaire
Sérologies VIH VHB VHC EBV CMV rougeole VZV
Quantiféron

Panoramique dentaire
Mise a jour vaccinale DTP + antipneumococcique

Prophylaxie herpétique : valaciclovir
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Question 9 Sile diagnostic avait eté celui de leucémie, le traitement aurait-il été le méme ? Si non, qu'auriez-vous
Pas encore fait?

répondu
Noté sur 1,00

. Paragraphe
V" Marguer la

question

¥ Modifier Ia

question

Réponse attendue :

Non
Prise en charge multidisciplinaire a discuter avec oncologue et hématologue
Prise en charge de la leucémie+++

Discuter corticothérapie générale
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8.4 Questionnaire pour les internes :

:
1 Combien de temps avez vous mis pour réaliser ce e-learning ?

O <1h
[ 1h-2h
[ 2h-3h
[ =3h

2 Trouvez-vous utile d'avoir acces a cette banque de données ?
O oui
O Mon

[ sans opinion

3 Pensez-vous reconsulter c& cours gu cours de wotre cursus ?
O Qui
[ Mon

[ 5ans opinion

il Préfereriez-vous un cours magistral  ce cours ?
O oui
O Mon

O sans opinign

5 Pensez-vous avoir progresse sur les dermatoses bulleuses auto-immunes 7

O Qui
[ Mon

[ sans opinion

6 Quelle partie du e-learning avez vous préféré ?
[ Epidémiclogie
O Clinigue avec iconographie
O Histologie
O Thérapeutique
O qQcm
[ Cas Clinigues

7 Préférez-vous les cas dliniques sous forme de Questions & Réponses Ouvertes et Courtes (QROC) aux QCM ?

O Qui
[ Mon

[ 5ans opinion

8 Comrment avez-vous trouve 1a difficulté des cas diniques ?

[ abordable
[0 Moyennement abordable
[ Pas du tout abordable
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SERMENT D'HIPPOCRATE

Au moment d’étre admis(e) a exercer la médecine, je promets et je jure
d’étre fideéle aux lois de I'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la
santé dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et
sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans
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usage de mes connaissances contre les lois de I'humanité.

Jinformerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de
leurs conséguences.
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Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera. Je
ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la
gloire.

Admis(e) dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront
confiés. Recu(e) a l'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des
foyers et ma conduite ne servira pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a |'accomplissement de ma
mission. Je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui
me seront demandés.

J'apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu‘a leurs familles dans
I'adversité.

Que les hommes et mes confreres m’accordent leur estime si je suis fidele
a mes promesses ; que je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si j'y manque.
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RESUME

Introduction : La progression technologique avec I'avénement de I'ére du numérique
a permis le développement d’enseignement a distance, notamment dans le
domaine médical.

La dermatologie-vénéréologie est une spécialité médicale particulierement adaptée
au e-learning par son caractere tres clinique et visuel.

L’objectif était d’élaborer un e-learning sur les dermatoses bulleuses auto-immunes
destiné aux internes inscrits en D.E.S. de Dermatologie-Vénéréologie a I'Université

d’Aix-Marseille.

Matériel et méthode : Le e-learning créé a été implanté sur la plateforme AMeTICE
de I'Environnement Numérique de Travail d’Aix-Marseille. Des QCM et des cas
cliniques étaient réalisés.

Les internes devaient ensuite répondre a un questionnaire de satisfaction.

Résultats : 16 internes, soit 94% de l'effectif, ont suivi la formation et répondu au
questionnaire. La durée pour la réaliser était d'au moins 2 heures pour 76%.
L’ensemble des internes trouvait la formation utile, pensait reconsulter ce cours
durant leur cursus et trouvait avoir progressé sur les dermatoses bulleuses auto-
immunes. Les réponses étaient plus disparates concernant la préférence avec un

cours magistral.

Conclusion : Notre cours est en lien avec notre époque ou les e-learning sont
fréequents et I'ére du numérique semble de plus en plus développer ce type

d’enseignement.

D’apres les réponses des internes, le cours idéal semblerait étre un e-learning

associé a un cours en présentiel de type blended learning.
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