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RESUME : Les xanthomes sont des Iésions cutanées secondaires
a Paccumulation locale de cellules spumeuses dans le derme ou
dans les tendons. Histologiquement ils se caractérisent par la pré-
sence d’histiocytes, de fibroblastes, de macrophages et de cellules
de Touton (cellules plurinuclées xanthomateuses) remplies de
lipides. Leurs localisations sont multiples et ils sont généralement
de couleur jaune-orangée. Ils peuvent ou non étre liés a une
hyperlipoprotéinémie elle-méme d’origine génétique ou secon-
daire. La découverte d’une lésion xanthomateuse impose la
recherche d’autres manifestations cliniques d’hyperlipoprotéiné-
mie et une prise de sang a jeiin . En ’absence d’hyperlipidémie
ces lésions cutanées traduisent parfois des maladies rares. Les
xanthomes sont classés en fonction de leur aspect clinique.

INTRODUCTION

Les xanthomes cutanés se manifestent sous
forme de macules (xanthomes plans), de papules
(xanthomes éruptifs), de plaques (xanthélasma),
de nodules (xanthomes tubéreux), ou d’infiltrats
tendineux (xanthomes tubéreux). ils sont typi-
quement de couleur jaunatre, parfois de teinte
orangée ou brunatre. Ils se caractérisent histolo-
giquement par ’accumulation de cellules xan-
thomateuses (macrophages) contenant des
gouttelettes de lipides responsables de la couleur
des 1ésions (1).

LES XANTHELASMAS

Ce sont les xanthomes les plus fréquents. Ils
se présentent sous forme de papules jaunes-
orangées lisses situées habituellement de
maniere symétrique et bilatérale autour du can-
thus interne de I’ceil sur les paupiéres supé-
rieures et parfois inférieures (fig. 1). Sans
traitement, ils s’étendent sous forme de placards
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Fig . Xanthélasmas du canthus interne.

(1) Assistante
(2) Chef de Clinique associé, (3) Chef de Service, Uni-
versité de Liege, Service de Dermatologie.

XANTHOMAS

SUMMARY : Xanthomas are cutaneous lesions due to a local
accumulation of spumous cells in the dermal tissue or the ten-
dons. Histologically, they are characterized by the presence of
histiocytes, fibroblasts, macrophages and Touton cells full of
lipids. Xanthomas may be found on any part of the body and are
usually yellow-orange in color. They may or may not be associa-
ted to hyperlipoproteinemia which may be genetic or secondary.
A blood test and a complete physical examination are necessary
in case such a lesion is discovered. When there is no hyperlipemia
some types of xanthomas may be associated to rare diseases .
Xanthomas are classified according to their clinical features.
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qui peuvent a la longue complétement entourer
I’oeil. Dans 50 % des cas, les xanthélasmas peu-
vent étre liés a une hyperlipoprotéinémie (2).
Les troubles métaboliques génétiques auxquels
les xanthélasmas sont généralement associés
sont des hypercholestérolémies familiales
(hyperlipidémie de type Ila dans la classification
de Fredericksson: ¢lévation des LDL surtout et
du cholestérol, triglycérides normaux) ou des
dysbétalipoprotéinémies familiales (hyperlipi-
démie de type III: élévation du cholestérol, des
LDL, des triglycérides et des chylomicrons) (3-
5). Le diagnostic différentiel comprend les
hidradénomes des paupicres inférieures et le
xanthogranulome nécrobiotique ou les lésions
inflammatoires peuvent s’ulcérer (4).

En cas d’hyperlipoprotéinémie associée, un
traitement causal associant régime alimentaire,
statines ou fibrates est indiqué. Les traitements
dermatologiques (6) font appel a:

- I’application topique d’acide trichloracétique a
50 %;

- la technique de mise a plat a la paupiere supé-
rieure;

- I’exérese chirurgicale avec greffe de peau fine
a la paupiére inférieure pour les xanthélasmas de
grande taille afin de réduire le risque d’ectro-
pion;

- 1’¢lectrocoagulation, réservée aux lésions
ponctuelles;

- le laser (Erbium-YAG et CO2 ultrapulsé) (7).

Il convient d’informer le patient du taux de
récidive supérieur a 50 % méme apres destruc-
tion compléte de la 1ésion.

LES XANTHOMES TUBEREUX

IIs réalisent des nodules jaunatres de consis-
tance ferme et souvent circonscrits d’un halo
érythémateux d’évolution lente . Ils sont généra-
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TABLEAU 1. CAUSES D’HYPERLIPIDEMIES SECONDAIRES (4).

Type d’hyperlipidémie associée

Diabéte sucré LI 1V, V
Glycogénoses IIb, II1, IV
Grossesse IIb, IV
Hypothyroidie I, ITa, IIb, IV
Pancréatite L 101, TV, (V)
Goutte 11, 1V, (V)
Syndrome néphrotique L, IIb, IV, V
Cirrhose biliaire Ila

Hépatite aigué v
Alcoolisme aigu LIV,V
Oestrogenes v
Rétinoides v

Obésité 1Y%

lement symétriques et situés aux zones de pres-
sion (fesses, coudes et genoux). Ils sont toujours
liés a une hyperlipoprotéinémie, génétique ou
secondaire. La variété génétique de xanthome
tubéreux est généralement associé a une dysbé-
talipoprotéinémie familiale ou a une hypercho-
lestérolémie familiale (uniquement chez les
homozygotes) (4, 5). Les causes d’hyperlipidé-
mies secondaires sont illustrées dans le tableau I.
La thérapeutique repose sur le traitement de
I’hyperlipidémie: causale quand elle est secon-
daire ou régime alimentaire et hypolipémiants
quant elle est génétique. Lexérese chirurgicale
est parfois indiqué quand les xanthomes sont
trop volumineux ou mal placés (fig. 2).

LES XANTHOMES PAPULO-ERUPTIFS

Ce sont de multiples petites papules d’allure
inflammatoire initialement rouges devenant
progressivement jaunatres avec un halo rouge
qui apparaissent de maniere éruptive sur les
fesses, les coudes ou les cuisses (fig. 3). Elles
peuvent confluer pour former des xanthomes
tubéro-éruptifs (fig. 4). Le prurit est possible.
Elles signent parfois un diabéte mal équilibré,
un alcoolisme ou une imprégnation oestrogé-

Fig. 4. Xanthomes tubéreux-éruptifs.

nique. Le déséquilibre glycémique s’accom-
pagne d’une augmentation brutale des triglycé-
rides sanguins avec éruption “en pluie”,
classiquement sur les fesses. Les hyperlipidé-
mies génétiques associées sont la dysbétalipo-
protéinémie familiale, I’hypertriglycéridémie
familiale combinée (hyperlipidémie V: triglycé-
rides et cholestérol ¢levé, VLDL et chylomi-
crons tres ¢levés) et plus rarement la déficience
familiale en lipoproteine lipase (hyperlipidémie
Fig. 2. Xanthomes tubéreux sur le genou. I: triglycérides et chylomicrons trés élevés) et
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I’hypertriglycéridémie familiale (hyperlipidé-
mie IV : triglycérides élevées et VLDL tres éle-
vés) (4, 5). Le retour a la normale des
constantes biologiques permet la régression et
la disparition des 1ésions qui ne laissent que des
séquelles pigmentées.

LES XANTHOMES TENDINEUX

Il s’agit de 1ésions tumorales cutanées de cou-
leur chair (leur localisation profonde ne permet
pas de distinguer de couleur jaune). Classique-
ment ils sont situés aux tendons d’Achille (fig. 5)
ou aux tendons des extenseurs des doigts. Le dia-
gnostic différentiel est le nodule rhumatoide; le
xanthome adhére au tendon et bouge avec lui.
C’est un symptome d’une hypercholestérolémie
familiale (Ila). Cette affection est autosomique
récessive, avec phénotype différent chez 1’hété-
rozygote et I’homozygote. Chez I’hétérozygote,
les xanthomes apparaissent a 1’age adulte,
comme les complications vasculaires. Chez I’ho-
mozygote, les xanthomes apparaissent dans la
petite enfance et les complications cardiovascu-
laires au début de 1’adolescence. L’¢élévation du
taux de LDL plasmatique est considérable.

Un régime pauvre en cholestérol et en graisses
saturées est impératif mais insuffisant. Il doit étre
complété par un chélateur des acides biliaires, la
cholestyramine, et un inhibiteur de ’HMG-CoA
réductase (simvastatine, pravastatine) qui stimule
la production du récepteur LDL. Cette stimula-
tion est impossible chez 1’homozygote en raison
de I’absence de récepteur LDL. Dans ce cas, on
peut étre contraint de recourir a des thérapeu-
tiques comme le shunt portocave ou la greffe

Fig 5. Xanthomes tendineux au tendon d'Achille

hépatique. Ces patients n’atteignent que rare-
ment I’age de 20 ans (1).

LA XANTHOCHROMIE STRIEE PALMAIRE

Elle constitue des infiltrations maculeuses ou
papuleuses jaunatres des plis de flexion des
doigts et de la paume de la main. C’est un signe
pathognomonique d’une dysbétalipoprotéinémie
familiale (3). Ces patients évoluent tres favora-
blement sous régime pauvre en graisses et en
hydrates de carbone, complété par du clofibrate
qui inhibe la synthése hépatique de VLDL.

LE XANTHOME PLAN NORMOLIPIDIQUE
DIFFUS

Il réalise de larges plaques maculo-papu-
leuses de coloration jaune-orangée a bords bien
délimités situés surtout au visage, au cou, au
thorax, aux fesses et aux plis. Les lipides san-
guins sont normaux. Dans plus de la moitié des
cas ce type de lésion est associé a un myélome
multiple, plus rarement a une macroglobuliné-
mie, un lymphome ou une leucémie. Il peut
aussi étre idiopathique. Le traitement est iden-
tique a celui des xanthélasmas mais plus délicat
compte-tenu de I’étendue des 1ésions.

LE XANTHOMA DISSEMATUM DE
MONTGOMERY

Cette maladie trés rare se caractérise par des
xanthomes papuleux disséminés aux yeux, a la
région périorale, au cou, aux plis et aux
muqueuses (pharynx et larynx). Elle touche
essentiellement les enfants et les adolescents. Elle
fait partie des histiocytoses non-Langerhan-
siennes bénignes. Dans 30 % des cas un diabete
insipide y est associé (8). Les lipoprotéines plas-
matiques sont normales. Le diagnostic est cli-
nique et histologique. Le traitement est
symptomatique: les nodules génants, en particu-
lier a I’arbre respiratoire supérieur sont excisés
chirurgicalement (9) ou vaporisés au laser CO2.
Le diabéte insipide sera traité par la vasopressine.

LE XANTHOME VERRUCIFORME

Cette affection trés rare se manifeste par des
plaques asymptomatiques rugueuses de couleur
rose a grise situées classiquement sur les
mugqueuses orales ou génitales et parfois les plis
inguinaux. La pathogenése de cette maladie est
inconnue. Malgré les similitudes cliniques et
histologiques avec les condylomes acuminés il
n’y a pas de lien prouvé avec I’HPV (10). Les
lipoprotéines plasmatiques sont normales. Le
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diagnostic est clinique est histologique. Le trai-
tement des formes muqueuses est chirurgical.
Les formes cutanées sont difficiles a traiter : cer-
tains rapportent 1’efficacité d’un traitement
associant une thérapie topique anti-bactérienne
agressive (désinfectant a base de chloroxylénol)
a une excision chirurgicale (10).

LE XANTHOGRANULOME NECROBIOTIQUE

Cette maladie se caractérise par des plaques et
des nodules inflammatoires violacés, parfois
indurés, a centre xanthomateux jaune-brun. Des
télangiectasies centrales pouvant s’ulcérer avec
le temps complétent le tableau. Leur localisation
est surtout périorbitaire, thoracique et a la
racines des membres. Cette affection est asso-
ciée a une paraprotéinémie dans 80 % des cas
(généralement paraprotéinémie monoclonale a
IgG) (11). Une leucopénie, une anémie, une
hépatosplénomégalie, une diminution du com-
plément plasmatique et une cryoglobulinémie
peuvent également s’observer. Latteinte viscé-
rale est rare et le plus souvent muette. Le taux de
lipoprotéines plasmatiques est normal. Le dia-
gnostic est clinique et histologique. [’étiologie
reste inconnue. De multiples traitements propo-
sés ont €té tentés avec des résultats variables :
méthotrexate, cyclophosphamide, chlorambucil,
plasmaphérese, radiothérapie locale, injection
intralésionnelle de cortisone, corticothérapie
systémique (11, 12), melphalan (12, 13) et inter-
féron alpha 2a (14).

LE XANTHOGRANULOME JUVENILE

C’est la plus fréquente des histiocytoses non-
Langerhansiennes; elle est généralement sponta-
nément résolutive. Cette pathologie se
caractérise par des papules ou nodules, solitaires
ou multiples (fig. 6), fermes et bien limités, de
couleur jaune-orangg situés préférentiellement a
la téte et au cou. Cette maladie touche principa-
lement le nourisson et le jeune enfant mais il
peut se rencontrer chez 1’adulte jeune. La forme
micro-nodulaire (papules multiples de 0,2 a 0,5
cm), la plus fréquente ( 60 % des cas) (15), s’ac-
compagne parfois d’une atteinte oculaire (0.03-
0.04 % des cas) (15), plus rarement d’une
neurofibromatose (rechercher les taches café au
lait) ou d’une leucémie myéloide chronique
juvénile.

La forme macro-nodulaire (un ou plusieurs
nodules de 1 a 3 cm) peut étre associé a une
atteinte systémique (foie, reins...). Des présen-
tations atypiques rares a type de plaques d’at-
teinte sous-cutanée ou muqueuse ou d’éruption
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Fig. 6. Xanthogranulome juvénile.

lichénoide généralisée sont également possibles.
Un examen ophtalmologique et clinique complet
a la recherche de localisations extra-cutanées et
éventuellement une prise de sang sont impératifs
lors de la découverte d’un xanthogranulome
juvénile. Les lipides sanguins sont normaux. Le
diagnostic est clinique et histologique. En cas
d’atteinte oculaire une corticothérapie générale
ou une injection sous-conjonctivale de cortisone
est indiquée.

LA XANTHOMATOSE CEREBRO-TENDINEUSE

Cette maladie rare autosomique dominante se
caractérise par la présence de xanthomes tendi-
neux, de xanthélasmas et de xanthomes tubéreux.
Les patients souffrent également d’un retard men-
tal, d’une spasticité progressive, d’une cataracte
et ont un risque ¢levé de maladie cardio-vascu-
laire prématurée. Cette affection est secondaire a
des dépots diffus de cholestanol et de cholestérol.
Le diagnostic se base sur la clinique et sur le taux
de cholestanol plasmatique élevé. Le traitement
est I’acide chénodéoxycholique.

LA XANTHOMISATION

La xanthomisation définit la surcharge lipi-
dique secondaire a un processus inflammatoire
ou tumoral. Cliniquement la 1ésion devient pro-
gressivement jaunatre. Les maladies inflamma-
toires potentiellement responsables sont la
nécrobiose lipoidique, les réactions a corps
étranger, les histiocytoses X, I’erythema eleva-
tum diutinum, les cicatrices et la lépre 1éproma-
teuse. Les tumeurs pouvant étre “xanthomisées”
sont les dermatofibromes, les histiocytomes, les
fibroxanthomes atypiques, le mycosis fongoide
et les autres lymphomes (16).
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TABLEAU II. LESIONS XANTHOMATEUSES PRESENTES DANS DIFFERENTS TYPES D’HYPERLIPIDEMIES (3)

Type I Type Ila Type 1Ib Type 111 Type IV Type V
Xanthélasma - + +/- +
Xanthome tubéreux - + - + - -
Xanthome éruptif 4 - - 3 3 3
Xanthome tendineux - + +/- + = =
Autres symptomes Pancréatite, Maladie Maladie Obésité Pancréatite,
xérostomie, douleur cardio- cardio- xérostomie,
abdominale, vasculaire vasculaire douleur abdominale,
dépression,perte de prématurée prématurée dépression, perte de

mémoire et hépatosplenomégalie mémoire et hépatosplenomégalie

CONCLUSION 10. Connolly SB, Lewis EJ, Lindholm JS, et al.— Manad-

Lappellation de “xanthome” caractérise un
type particulier de lésion cutanée que 1’on
retrouve dans de nombreux types de pathologies.
Face a un xanthome il faut toujours rechercher
une hyperlipoprotéinémie. L anamnese familiale
fouillée doit rechercher des maladies génétiques
et d’éventuels symptdmes cardiaques (tableau IT).
En effet les xanthomes sont souvent un signal
d’alarme pour des pathologies a risque cardio-
vasculaire élevé. La prise de sang a jeun est un
¢lément diagnostic essentiel. En cas de normoli-
pémie il faut s’orienter vers une cause plus rare.
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