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ARTICLE CLINIQUE
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RESUME : Le lymphome cutané épithéliotrope chez le chien est une affection néoplasique
caractérisée par une infiltration de lymphocytes T tumoraux ayant un tropisme particulier pour
I’épiderme et ses structures annexes. Nous rapportons un cas (bichon frisé femelle de 8,5 ans)
se rapprochant en tous points de la description histologique du mycosis fongoide folliculotro-

pique humain.

1. INTRODUCTION

Chez le chien, le lymphome cu-
tané épithéliotrope a lymphocytes T
(LCET) est une affection néoplasique
rare, d’étiologie inconnue (Scott et al.,
2001 ; Gross et al., 2005 ; Fontaine
et al., 2009). Cette affection cutanée
se caractérise par une infiltration de
lymphocytes T néoplasiques ayant un
tropisme particulier pour 1’épiderme
et ses annexes (Goldschmidt et Shof-
fer, 1992 ; Scott et al., 2001 ; Gross
et al., 2005). Le LCET doit étre difte-
renci¢ du lymphome cutané non épi-
théliotropique ou lymphome dermique
(lymphome a cellules T ou B). Ce
lymphome non épithéliotropique peut
étre primaire (d’origine dermique) ou
secondaire a la dissémination cutanée
d’un lymphome systémique (Scott et
al., 2001 ; Gross et al., 2005).

Chez le chien, si on se référe aux cri-
téres décrits chez I’homme (Cerroni
et al., 2004 ; Willemze et al., 2005 ;
Olsen et al., 2007), le LCET doit étre
subdivisé en deux catégories : le myco-
sis fongoide (forme purement cutanée)
et le syndrome de Sézary (forme cu-
tanée associée a une leucémie). Dans
les classifications humaines les plus
récentes (Willemze et al., 2005 ; Ol-
sen et al., 2007), le mycosis fongoide
(ou mycosis fungoides) est lui-méme
subdivisé en différents sous-types : le
mycosis fongoide classique d’Alibert-
Bazin (MF), la réticulose pagetoide
(RP) et le mycosis fongoide follicu-

lotropique. Dans la RP, Iinfiltrat lym-
phocytaire est essentiellement confiné
au niveau de 1’épiderme et de ses an-
nexes (Willemze ef al., 2005 ; Olsen et
al., 2007). Dans le mycosis fongoide
folliculotropique, I’infiltration de lym-
phocytes T néoplasiques se concentre
au niveau de 1’épithélium folliculaire
en présence d’une atteinte épidermi-
que minime voire méme en son absen-
ce (Willemze et al., 2005 ; Gerami et
al., 2007 ; Olsen et al., 2007).

A ce jour, aucune description de my-
cosis fongolde folliculotropique n’a
été publiée chez le chien. Nous rap-
portons ici un cas qui se rapproche en
tous points de la description histologi-
que du mycosis fongoide folliculotro-
pique décrit chez I’homme.

2. CAS CLINIQUE

Chipie, un bichon frisé femelle sté-
rilisée de 8,5 ans est référé pour une
dermatite chronique évoluant depuis
7 mois. Au départ, le chien présentait
quelques plaques érythémateuses sur
le ventre, en 1’absence de tout prurit.
Pensant a une dermatite par piqlre
d’insecte, le vétérinaire traitant pré-
conisa I’'utilisation d’un dermocorti-
coide topique. Ce traitement ne faisant
pas d’effet, une antibiothérapie de 10
jours fut instaurée. Ce nouveau trai-
tement n’ayant eu aucune efficacité,
un examen sanguin fut demandé et un
antifongique systémique (inconnu) et

topique (enilconazole, Imaverol®) fut
prescrit.

Aucune anomalie sanguine ne fut
notée. Apres 3 semaines d’antifongi-
que, une aggravation progressive de
la dermatite fut observée. Un régime
d’éviction alimentaire fut préconisé
(aliment sec a base de protéines hy-
drolysées, Hill’s ZD ultra®). Apres 1
mois de régime strict, aucune amélio-
ration n’était visible ; a I’inverse, un
prurit modéré était rapporté. Chipie
fut donc traitée par corticoides injec-
tables (solution retard). Une amélio-
ration trés 1égére de la dermatite fut
enfin observée (réduction du prurit et
de I’érythrodermie). En fin de compte,
face a la stagnation des symptdmes et
a la dépendance des corticoides pour
le contrdle approximatif des Iésions,
Chipie est référée.

L’examen général ne révele aucu-
ne anomalie ; le chien est en bonne
condition physique et aucun ganglion
lymphatique n’apparait augmenté en
volume.

Les 1ésions dominantes, apparaissant
d’emblé lors de ’examen dermatolo-
gique, sont une érythrodermie géné-
ralisée associée a un squamosis. Ces
lIésions se concentrent particuliére-
ment au niveau des jonctions cutanéo-
mugqueuses buccale, nasale et oculaire
(photo 1). Des dépigmentations foca-
les sont notées au niveau des jonctions
cutan¢o-muqueuses nasale et buccale.
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Des macules et plaques érythémateu-
ses ainsi que des ¢rosions sont obser-
vées au niveau de ventre (photo 2).
Une alopécie diffuse modérée troncu-
laire est notée. De I’érythéme et des
squames-crolites sont observées au ni-
veau de certains coussinets plantaires
(photo 3).

Ces lésions étant trés évocatrices de
lymphome épithéliotrope, voire, dans
une moindre mesure, de leishmaniose
(le chien voyage régulierement dans
le sud de la France), des biopsies sont
donc réalisées, sous tranquillisation
(medetomidine, Domitor®) et anes-
thésie locale (xylocaine), a I’aide d’un
trépan de 6 mm.

L’examen histologique révele un in-
filtrat lymphocytaire essentiellement
localisé au niveau des follicules pileux
(figure 4) ; il forme alors de petits agré-
gats ou se constitue en un infiltrat dif-
fus qui se poursuit le long des isthmes
parfois jusqu’aux bulbes. Ces lym-
phocytes s’observent dans un moindre
degré au sein de I’épiderme ; ils ap-
paraissent alors surtout individuelle-
ment, basaloide et a proximité de 1’0s-
tia folliculaire (figure 4). Ces infiltrats
sont constitués de lymphocytes T, po-
sitifs & I’'immunochimie CD 3 (Dako,
clone F7.2.38, dilution 1/50). Excep-
tionnellement, des lymphocytes T
néoplasiques colonisent les couches
plus superficielles de I’épiderme et des
follicules. Ces lymphocytes néoplasi-
ques sont de taille moyenne, a noyaux
au contour irrégulier. Un infiltrat leu-
cocytaire inflammatoire secondaire,
constitué¢ de lymphocytes de type T,
d’aspect bénin (cellules de petite taille
a noyaux rond, régulier et a chroma-
tine dense) et de lymphocytes B (iden-
tifié au CD79a. -Dako, clone HM57,
dilution 1/200), auxquels s’ajoutent
des plasmocytes et quelques neutro-
philes, est observé ; I’infiltrat apparait
diffus, superficiel et organis¢ le long
des annexes folliculaires. L’épiderme
est légerement acanthosique, surmonté
d’une hyperkératose 1égére a modérée.
Les follicules sont parfois atrophiés,
expliquant le caractére alopécique de
la dermatose. L’infiltrat folliculaire
ne s’associe pas a un dépot de mucine
(coloration au Giemsa). L’index mito-
tique, évalué a I’aide du K167 (Dako,
clone MIB-1, dilution 1/100) est tres
variable. Dans certaines biopsies, il
ne dépasse pas les 2 cellules positives
pour 100, alors que dans d’autres on
dénombre jusqu’a 20 cellules KI 67
positives pour 100. Cette activité pro-
liférative se situe surtout dans les par-
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ties basses des isthmes. Un diagnostic
de mycosis fongoide « folliculotro-
pique » est posé. Un traitement par
Lomustine (CCNU) est proposé mais
les propriétaires ne souhaitent pas en-
tamer une chimiothérapie, aussi légere
qu’elle puisse étre. Chipie est donc
traitée palliativement par méthylpred-
nisolone oral (I mg/kg/jour pendant
10 jours puis tous les deux jours). Au
bout de 2,5 mois, les 1ésions s’aggra-
vent brutalement. Une transformation
« nodulaire » des 1ésions est observée
(photo 5). Une gingivite et une tumé-
faction des ganglions sous-maxilaires
sont notées. Le chien est euthanasié.

3. DISCUSSION

Le LCET est une affection rare ; sa
prévalence varie d’une étude a I’autre
de 0,02 a 0,7 % (Santoro et al., 2007 ;
Fontaine et al., 2009). Le Cocker an-
glais et le Boxer apparaissent prédis-
posés (Degorce, 1993 ; Moore ef al.,
1994 ; Magnol et al., 1996 ; Morrison,
2001 ; Beale et Bolon, 2003). Dans
une ¢tude rétrospective portant sur
30 cas, le Bichon semble étre aussi
une race prédisposée (Fontaine et al.,
2010). L’age moyen au moment du
diagnostic est de 8 a 9 ans (Fontaine et
al., 2009 ; 2010).

La présentation clinique du LCET
est trés variable et peut ressembler a
de nombreuses dermatites inflamma-
toires, particulierement dans la phase
précoce de la maladie. Les trois 1ésions
les plus évocatrices de LCET sont
I’érythéme, les squames et les macu-
les-plaques érythémateuses et/ou hy-
popigmentées (Fontaine et al., 2009 ;
2010). Une atteinte des jonctions cuta-
néo-muqueuses ou des muqueuses est
observée dans 50 % des cas (Fontaine
et al., 2010). Certaines formes clini-
ques semblent étre race-dépendante
comme nous avons pu le constater
chez le Bichon (érythrodermie exfo-
liative) (Fontaine et al., 2010).

Le diagnostic final et I’identification
du sous-type repose, chez le chien,
exclusivement sur I’examen histologi-
que. La Iésion histologique typique du
LCET est le tropisme de lymphocytes
néoplasiques pour 1’épithélium (épi-
derme ou épithélium folliculaire).

L’utilisation d’immunomarqueurs spé-
cifiques des lymphocytes T (CD3) fa-
cilite I’identification de I’infiltrat lym-
phoide bien que cela n’offre aucune
preuve du caractére néoplasique de
celui-ci (Fontaine et al., 2010).

Le mycosis fongoide chez le chien est
trés similaire a 1’affection rencontrée
chez I’homme mais le phénotype des
lymphocytes néoplasiques est diffé-
rent. Chez le chien, le MF est, dans
80 % des cas, CD4-,CD8+ alors que
chez I’homme il est, dans 90 % des
cas, CD4+,CD8- (Cerroni et al., 2004 ;
Willemze et al.,2005 ; Olsen et al.,2007).
Le MF folliculotrope chez I’homme est
le plus souvent CD4+,CD8- (Gerami
et Guitart 2007 ). Chez le chien, par
manque de tissus frais, nous n’avons
malheureusement pas pu « typer » le
phénotype du clone de lymphocytes
néoplasiques.

Le cas rapporté ici peut étre considéré
comme un mycosis fongoide follicu-
lotropique car D’infiltrat est essentiel-
lement localisé a 1’¢pithélium follicu-
laire. Cette forme n’a, a ce jour, pas été
spécifiquement décrite chez le chien.

Chez I’homme, le mycosis fongoide
folliculotropique est classé a part com-
me une entité distincte cliniquement,
histologiquement (avec un phénotype
inhabituel : CD4+,CDS- ) et ayant un
pronostic plus sévere que le MF classi-
que (van Door ef al., 2002 ; Hunzeker
et al., 2007 ; Gerami et al., 2008 ; Ito
et al.,2008). La prévalence du myco-
sis fongoide folliculotropique humain
est plus importante chez I’homme que
chez la femme, ratio 4,4/1 (van Door
et al., 2002) a ratio 2,14/1 (Gerami et
al., 2008).

Chez I’homme, les Iésions précoces les
plus caractéristiques du mycosis fon-
goide folliculotropique sont des papu-
les acnéiformes, des taches ou plaques
centrées sur les follicules pileux, des
comédons ou une alopécie non cicatri-
cielle (van Door et al., 2002 ; Gerami
et al., 2008). Les Iésions touchent le
plus souvent la téte, le cuir chevelu
(dans 86-88 % des cas) mais aussi le
torse (Gerami ef al., 2008 ; van Door,
2002). Une atteinte du bord de pau-
piere avec perte des cils semble étre
particulieérement fréquente.

Dans le cas rapporté ici, les 1ésions
observées sont assez peu spécifiques
d’une forme particuliecre de MF

érythrodermie généralisée avec squa-
mosis. Une localisation proche des
jonctions muqueuses buccale, nasale
et oculaire ainsi qu’au niveau de cous-
sinets plantaires est notée. La présence
de Iésions dans des localisations pau-
vres en follicules pileux devrait étre
alors considérée comme une extension
de ’affection néoplasique. La perte de
1”épithéliotropisme est trés souvent ob-



Photo 1 : érythrodermie squameuse au niveau du chanfrein et des paupiéres. Une raréfaction
du poil est notée.

Photo 2 : érythrodermie squameuse et présence
de macules et plaques érythémateuses associées
a quelques érosions au niveau de ventre.

Photo 3 : lésions au niveau des
coussinets plantaires : érythro-
dermie squameuse et croiites.

Photo 4 : infiltrat largement orienté vers les follicules pileux (his- Photo 5 : évolution des lésions, 2,5 mois apres diagnostic (soit 9,5 mois apreés
tologie H&E , bar = 100 um). L’infiltrat est essentiellement ba- le début de ['affection) : transformation « nodulaire » qui entraine une défor-
saloide, monocellulaire ou organisé en petits agrégats coalescents mation de la tr “er- On peut par ailleurs noter I'alopécie ainsi que I'érythéme
(fleches). Seules quelques cellules individualisées sont notées au du bord des paupicres.

sein de la couche basale de [’épiderme. Cadre inférieur droit (CD3,
bar 80 um) : les cellules sont positives au CD3 (cytoplasme brun),
confirmant la nature lymphocytaire T.
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servée dans les cas avancé de mycosis
fongoide humain (Shapiro et Pintoi,
1994). Une alopécie diffuse modérée
au niveau tronculaire est observée. Sur
la base des Iésions cliniques observées
sur ce cas, aucun rapprochement par
rapport a la symptomatologie du MF
folliculotropique humain ne peut étre
établi. En réalité, cette constatation
vaut pour toutes les variantes de my-
cosis fongoide canin. Le diagnostic
des sous-types est avant tout histolo-
gique. Ce fait pourrait étre a mettre en
relation avec le diagnostic assez tardif
de la maladie et 1’évolution rapide des
Iésions (Fontaine et al., 2010).

Chez I’homme, d’un point de vue his-
tologique, le mycosis fongoide folli-
culotropique se caractérise par une in-
filtration de lymphocytes T néoplasi-
ques qui se concentre essenticllement
au niveau de 1’épithélium folliculaire
(Willemze et al., 2005 ; Hunzeker et
al., 2007 ; Gerami et al., 2007 ; Olsen
et al., 2007) ; Dinfiltration épidermi-
que est minime voire méme absente.
Dans une étude rétrospective récente,
Gerami et collaborateurs estiment la
probabilité d’une atteinte simultanée
de I’épithélium de surface et folliculai-
re a 25 % (Gerami et al., 2008). Une
infiltration dermique par des lympho-
cytes de petite ou moyenne taille au
niveau périvasculaire et périannexiel
est également notée.

Alors qu’au départ, la mucinose fol-
liculaire était associée aux criteres
typiques du mycosis fongoide folli-
culotropique (présente dans 96 % des
cas, selon van Doorn et collaborateurs
(2002)), aujourd’hui une distinction est
réalisée entre les cas avec mucinose ou
sans mucinose (MF folliculocentrique
ou pilotropique). Selon Gerami et col-
laborateurs, la mucinose folliculaire
n’est observée que dans 45 a 51 % des
cas de MF folliculotropiques (Gerami
et al., 2007 ; 2008). Dans le cas rap-
porté ici, aucun dépo6t de mucine folli-
culaire n’a été observé.

Chez I’homme, 5 patterns histologi-
ques de MF folliculotropiques sont
rapportés I’hyperplasie folliculo-
lymphoide basaloide, la dermatite
granulomateuse associée a la destruc-
tion des unités folliculaires et infiltra-
tion lymphocytaire folliculotrope, la
« folliculite-like » éosinophilique, les
kystes folliculaires associés a un fol-
liculotropisme et le folliculotropisme
prototypique avec follicules pileux
intacts (Gerami et al., 2007). Le cas
que nous rapportons ici est du genre

prototypique.
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Chez le chien, le pronostic du LECT
est toujours mauvais, a I’exception des
formes localisées de réticulose pagé-
toide. La survie, apres diagnostic, varie
de quelques mois a 2 ans (Willcock et
Yager, 1989 ; Beale et al., 1993 ; Scott
et al., 2001 ; Fontaine ef al., 2010).

Chez I’homme, en général, le pronostic
du MF est meilleur que chez le chien.
Le temps de survie est cependant trés
dépendant du sous-type de MF. Le taux
de survie a 5 ans, chez ’homme, est de
88 % dans le MF classique et 100 %
dans la réticulose pagétoide (Willemze
etal., 2005 ; Olsen et al.,2007). Le MF
folliculotropique semble avoir un pro-
nostic plus réservé, entre 26 et 80 % de
survie a 10 ans (van Door et al., 2002 ;
Gerami et al., 2008).

De nombreux traitements du LECT ca-
nin ont été proposés (Scott et al., 2001 ;
De Lorimier, 2006). La diversité de
traitements atteste sans aucun doute
du fait qu’aucun d’entre eux ne s’ave-
rent indiscutables. Le traitement le plus
utilis€¢ aujourd’hui est la lomustine ou
CCNU (60-70 mg/m? toutes les 3 se-
maines) (Moore et al., 1999 ; Williams
et al., 2006). Ce traitement est intéres-
sant pour le controle de la gravité des
Iésions (amélioration dans 78-83 % des
cas) (Risbon et al., 2006 ; Williams et
al., 2006) mais il semble ne pas modi-
fier significativement le temps de sur-
vie (Fontaine ef al., 2010).

4. CONCLUSIONS

Ce rapport clinique évoque ’existence
d’un possible nouveau variant du MF
canin. L’identification des différents
types de MF n’est pas qu’une simple
volonté de précision académique. En
effet, chez ’homme, le pronostic va-
rie en fonction des sous-types de MF.
Chez le chien aussi, il semble exister
une différence dans le comportement
des MF en fonction de leur type histo-
logique (Fontaine et al., 2010).

Une meilleure connaissance du phé-
notype des lymphocytes néoplasiques
(CD) serait également utile car ce-
lui-ci pourrait étre caractéristique de
certains sous-types. A cette fin, il est
intéressant d’identifier les variants de
MF et de collecter de la peau « frai-
che » (non formolée) pour effectuer la
caractérisation CD.

Si on se référe aux 5 critéres histologi-
ques décrits pour les mycosis follicu-
lotropiques humains, chez le chien, ce
variant de MF pourrait bien étre beau-
coup plus fréquent qu’il n’y parait.

ABSTRACT

CUTANEOUS
FOLLICULOTROPIC LYMPHOMA
IN A DOG.

Cutaneous T-cell epitheliotropic
lymphoma in the dog is heoplastic
condition characterized by infiltra-
tion of neoplastic T-lymphocytes
with a specific tropism for the
epidermis and adnexal structu-
res. We report a case (a 8.5 year-
old spayed female bichon fries)
resembling to the histological des-
cription of human folliculotropic
mycosis fungoides.
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