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RESUME 

Nouvelle technique thérapeutique dont le principe
repose sur l’utilisation combinée d’un agent
photosensibilisateur et d’une irradiation
photonique, la thérapie photodynamique (PDT) ou
chimiothérapie photodynamique apparaît particu-
lièrement intéressante en oncologie dermatologi-
que. Sur base des essais cliniques publiés dans
Medline, les auteurs présentent une revue de lit-
térature de la PDT topique ou locale appliquée au
traitement des lésions précancéreuses et cancé-
reuses cutanées, dont les caractéristiques
anatomocliniques sont rappelées.
Les résultats carcinologiques et cosmétiques
obtenus après application topique d’un
photosensibilisateur comme l’acide 5-amino-
lévulinique permettent de considérer la PDT
comme une nouvelle approche de traitement des
carcinomes cutanés et des kératoses actiniques
et plus précisément de leurs formes superficiel-
les et extensives.
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ABSTRACT 

Photodynamic therapy (PDT) or photodynamic
chemotherapy is a new therapeutic two-step
procedure consisting of an administration of a
photosensitizer followed by light irradiation. PDT
has been used for the treatment of cutaneous
malignancies and offers the advantage over
surgery of being a selective and non-invasive
approach. The authors present a review of
Medline-indexed experiences and trials of topical
PDT in cutaneous oncology, and, by the way,
remind anatomoclinical features of non-melanoma
skin cancers.
Complete response rates and cosmetic outcome
after topical PDT with 5-aminolevulinic acid are
encouraging and enable from now to consider this
promising procedure as a new effective approach
to manage skin cancers, particularily superficial
and extensive lesions including actinic keratoses,
superficial basocellular carcinomas and Bowen’s
disease.
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INTRODUCTION

Si le développement tout récent de la thérapie
photodynamique (PDT) crée de nouvelles perspectives
thérapeutiques pour la prise en charge des kératoses
actiniques et des carcinomes basocellulaires, il faut
reconnaître que le principe d’effet photodynamique est
connu depuis un peu plus d’un siècle. En 1900, Raab
montrait déjà l’effet toxique de colorant (acridine) incor-
poré dans des microorganismes (paramécies), après
exposition à la lumière1. Déjà à ce moment, l’effet
photodynamique a été exploité en dermatologie en uti-

lisant éosine et lumière blanche pour traiter différentes
affections comme les condylomes plans, le lupus vul-
gaire, le psoriasis, et différentes tumeurs cutanées. En
1924, Policard décrivait l’affinité de certains colorants
pour le tissu néoplasique obtenu dans des modèles de
tumeurs expérimentales2. Dans les années 60, Lipson
rapportait les effets de dérivés d’hématoporphyrines,
qui constituaient les agents photosensibilisateurs de
première génération3. Par la suite, des dérivés synthé-
tiques basés sur l’existence d’un noyau porphyrine ont
été produits (porphines, phtalocyanines, porphycènes,
etc.) et des molécules de troisième génération, spéci-
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fiques de tumeurs par conjugaison d’anticorps avec les
agents photosensibilisants, ont été développées. Ces
nouveaux agents photosensibilisants sont en cours
d’évaluation préclinique et clinique.

Figure 1 : Représentation de l’acide 5-aminolévulinique (ALA).
Lorsque le groupement acide COOH est modifié par estérifi-
cation avec un groupe méthyle CH3 (Metvix®), la molécule
est plus lipophile, et plus rapidement incorporée dans les
cellules tumorales.

En 1990, Kennedy montre l’intérêt d’une molé-
cule photosensibilisante, l’acide 5-aminolévulinique
(ALA), un métabolite naturel de la voie des porphyri-
nes, qui est le photosensibilisateur le plus communé-
ment utilisé et rapporté dans la littérature pour les dia-
gnostics et traitements PDT de lésions cutanées sous
sa forme “ native ” ou sa forme estérifiée (ALA préparé
ex-tempore, Metvix®, Levulan®)4-6 (Figure 1). Le méca-
nisme d’action implique une réaction de photo-
sensibilisation de l’ALA à un rayonnement de lumière
visible, le substrat étant préférentiellement incorporé
dans les cellules tumorales7. Depuis lors, différents
essais cliniques ont été publiés dans la littérature et
confirment l’intérêt potentiel de l’ALA topique et de la
PDT dans la prise en charge des kératoses actiniques
et des carcinomes cutanés : destruction tumorale sé-
lective et excellents résultats cosmétiques8,9.

RAPPEL BIOCHIMIQUE ET DESCRIPTION DE
L’EFFET PHOTODYNAMIQUE10-13

La combinaison d’une molécule de succinyl-CoA
et d’une molécule de glycine, sous l’action d’une

Figure 2 : L’action photodynamique exige la participation conjointe de trois éléments : un photosensibilisateur, une irradiation
lumineuse adaptée au spectre d’absorption de la molécule photosensibilisatrice, et l’oxygène.

aminolévulinate synthétase, conduit à la formation
mitochondriale d’ALA, départ de la synthèse de
l’hème, constituant essentiel des cytochromes et de
l’hémoglobine. Plusieurs désordres héréditaires du
métabolisme des molécules (porphyrines) impliquées
dans la formation de l’hème ont été décrits et sont
responsables d’une accumulation tissulaire et d’une
excrétion accrue de précurseurs (ALA,
porphobilinogène, etc.). Toutes les porphyrines sont
des substances photosensibilisantes capables d’ab-
sorber l’énergie de radiations optiques, avec 5 pics
majeurs d’absorption, le pic le plus intense se situant
à 400-410 nm (couleur bleue, bande de Soret), et le
pic le plus faible à 630 nm. Lorsque les porphyrines
sont photo-excitées, 2 types de réactions avec les mo-
lécules environnantes sont possibles : soit transfert
d’électrons à d’autres molécules, cellulaires, en géné-
rant des radicaux libres qui vont interagir avec l’oxy-
gène moléculaire, soit transfert direct d’énergie à l’oxy-
gène moléculaire, avec formation d’oxygène singulet.
Dans les deux cas (réaction de type I et de type II),
la production d’oxygène réactif va provoquer des réac-
tions oxydatives cellulaires (Figure 2).

L’AGENT PHOTOSENSIBILISANT

L’agent photosensibilisateur idéal doit être non
toxique, être incorporé le plus électivement possible
dans les cellules tumorales et doit pouvoir être excité
par une irradiation lumineuse pénétrant la peau8,14. Cette
pénétration sélective résulte de la conjonction de diffé-
rents facteurs propres au tissu tumoral :
hypervascularisation, pH bas du liquide interstitiel, drai-
nage lymphatique réduit, forte activité mitochondriale.
Pour certains photosensibilisateurs, la captation dans
les cellules tumorales n’est pas augmentée, mais leur
clearance diminuée, rendant la PDT spécifique lorsque
l’irradiation est retardée.

L’ALA est à l’heure actuelle la drogue la plus
étudiée en PDT, sous sa forme “ classique ” ou estéri-
fiée, plus lipophile, qui présente l’avantage d’une
meilleure pénétration cutanée5,6,15-17. L’ALA est plus pré-
cisément une “ pro-drug ”, puisque c’est le produit de
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sa transformation en plusieurs étapes, la
protoporphyrine IX, grosse molécule tétrapyrrolique, qui
est le chromophore capable de déclencher des réac-
tions photodynamiques. L’application cutanée d’ALA,
favorisée par pansement occlusif durant quelques heu-
res, en pénétrant sélectivement les cellules tumorales
ou à renouvellement rapide, va provoquer une accumu-
lation mitochondriale de protoporphyrine IX à ce ni-
veau18-20. La lumière irradiée va être capable d’activer la
molécule à l’état de singulet, état très éphémère qui
donne naissance à une émission photonique lors du
retour à l’état de base (fluorescence), ou de triplet. A
l’état de triplet, la protoporphyrine IX va se désactiver
en transférant son énergie à l’oxygène moléculaire
(réaction photodynamique de type 2), pour aboutir à la
forme réactive d’oxygène, l’oxygène singulet, entraînant
la peroxydation lipidique de la membrane
mitochondriale, avec pour corollaires formation de po-
res membranaires et effet cytotoxique par induction
d’apoptose.

LA SOURCE LUMINEUSE 

Si le spectre d’absorption des porphyrines mon-
tre plusieurs pics, c’est le pic 630-635 nm (lumière vi-
sible rouge), plus faible, qui est néanmoins le plus
exploitable en PDT cutanée, car la pénétration de la
peau atteint 5 mm à cette longueur d’onde (> 600 nm).
La lumière de plus faible longueur d’onde, correspond
à des pics d’absorption plus intenses, mais la pénétra-
tion cutanée est alors tellement limitée qu’elle ne peut
être exploitée pour la PDT : on considère ainsi que la
pénétration de la lumière bleue et de la lumière verte
ne dépasse pas 2 mm et ne permet pas d’obtenir un
effet photodynamique au-delà de cette profondeur7-9.

L’irradiation peut se faire par lumière
polychromatique, source lumineuse monochromatique,
d’une longueur d’onde précise (Light-Emitting Diodes
ou LED par exemple) ou par laser (Argon). L’avantage
du laser est la possibilité de l’utiliser dans le cadre de
manoeuvres endoscopiques (bronchoscopie, colonos-
copie, cystoscopie), mais ses désavantages sont la
faible grandeur du champ lumineux induit et surtout le
coût prohibitif du matériel21.

Le temps d’exposition dépend du taux d’énergie
lumineuse, qui peut être mesuré et évalué en W/cm2.
Le produit du taux d’énergie lumineuse par le temps
d’irradiation permet d’obtenir la dose d’énergie lumi-
neuse administrée par unité de surface (J/cm2). Des
taux d’énergie lumineuse de l’ordre de 50 à 300 mW/
cm2 paraissent préférables afin de réduire l’effet thermi-
que et de réduire le temps d’exposition. Les doses
d’énergie lumineuse habituellement utilisées en PDT
topique cutanée, administrées par cm2, ne sont pas
standardisées ; elles varient dans les essais cliniques
de 25 à plus de 500 J/cm2.

LESIONS PRECANCEREUSES ET CANCEREUSES
NON-MELANOCYTAIRES ET PLACE DE LA PDT
TOPIQUE 

La PDT a été appliquée à de nombreuses affec-
tions cutanées, cancérologiques et non cancérologi-
ques. Seules les applications thérapeutiques
oncologiques cutanées de la PDT topique seront con-
sidérées dans cet article.

Les kératoses actiniques

Les lésions cutanées précancéreuses les plus
fréquentes, les kératoses actiniques (KA) sont les pré-
curseurs des carcinomes spinocellulaires mais sont
aussi un marqueur de risque pour les carcinomes
basocellulaires. Les KA apparaissent secondairement à
une exposition solaire chronique sur une peau présen-
tant un phototype de Fitzpatrick I ou II le plus souvent
(peau claire). Le risque de transformation est faible,
puisqu’on évalue à seulement 10 à 20 % le pourcen-
tage de patients présentant de multiples KA non trai-
tées, qui développeront un carcinome invasif. Ce ris-
que, qui est d’ailleurs plus élevé chez les
immunodéprimés (greffés en particulier), justifie toute-
fois une intervention préventive (photoprotection) et
thérapeutique. Actuellement, le traitement des KA re-
pose sur l’utilisation de la cryothérapie, non spécifique
et souvent douloureuse, de curetage-électrocoagulation,
qui peut laisser des cicatrices inesthétiques, et de chi-
miothérapie locale au 5-fluoro-uracile, dont le manie-
ment reste difficile pour des raisons de tolérance.
L’imiquimod, nouvel immunomodulateur, présente éga-
lement un intérêt indubitable pour traiter les KA, mais
doit encore faire l’objet d’évaluation avant l’obtention
d’une autorisation spécifique de mise sur le marché. Le
Tableau 1 reprend les essais cliniques de la PDT topi-
que appliquée au traitement des KA ; il comprend des
essais comparatifs et non comparatifs4,6,16,22-41. Le taux
de réponse complète avoisine souvent les 90 %, avec
des résultats cosmétiques largement supérieurs aux
traitements de référence (cryothérapie notamment),
comme nous l’observons nous-mêmes (Figure 3).
L’épaisseur de la kératose actinique, si elle est plus
importante, peut empêcher l’ALA d’y pénétrer, rendant
la PDT moins efficace. Dans ce cas, il est préférable de
faire précéder la séance de PDT par un petit curetage,
afin d’éliminer les squames épaisses. Il faut remarquer
également, que le taux de réponse dans les popula-
tions à peau plus pigmentée, peut être inférieur, à ceux
obtenus pour une peau caucasienne. Ceci s’explique
par une atténuation lumineuse plus importante, et une
moindre profondeur d’action du rayonnement utilisé. Itoh
parvient alors à obtenir des succès comparables au
prix d’une augmentation du nombre de séances de
PDT31. Le méthylester d’ALA à 16 % en émulsion huile
dans eau (Metvix®), appliqué sous occlusif pendant
3 h et couplé à une irradiation par lumière rouge
(635 nm), permet d’obtenir une accumulation plus sé-
lective de porphyrines et plus profondément grâce à
une meilleure pénétration cutanée que l’ALA6.
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Tableau 1 : PDT topique et kératoses actiniques (KA) (NC : non communiqué). MAL : méthylester d’ALA.

Auteurs Type de lésion % ALA Durée Lumière E. lumineuse N Guérison (follow-up)
ou MAL (L. d’onde)

(h) (nm) (J/cm2)

Piacquadio DJ et al, 2004 KA visage 20 14-18 417 10 1.403 91 % (3 mois)

Dragieva G et al, 2004 KA 20 5 visible 75 20 48 % (12 mois)

Touma D et al, 2004 KA visage 20 1, 2, 3 417 10 10 90,89 % (5 mois)

Freeman M et al, 2003 KA 16 3 570-670 75 204 91 % (3 mois)

Pariser DM et al, 2003 KA 16 3 570-670 75 42 89 % (3 mois)

Szeimies RM et al, 2002 KA 16 3 570-670 75 699 69 % (3 mois)

Dijkstra AT et al, 2001 KA 20 8 400-450 10-20 4 25 % (3 mois)

Jeffes EW et al, 2001 KA visage 20 14-18 lumière bleue 10 36 88 % (2 mois)

Foley P et al, 2001 KA visage 16 3 570-670 75 855 91 % (3 mois)

Varma S et al, 2001 KA 20 4-6 640 105 127 72 % (12 mois)

Itoh Y et al, 2000 KA visage 20 4 630 50-200 10 82 % (12 mois)

Itoh Y et al, 2000 KA membres 20 4 630 50-200 53 56 % (12 mois)

Omrod D et al, 2000 KA visage 20 14-18 417 2-10 36 66 % (2 mois)

Omrod D et al, 2000 KA visage 20 14-18 417 2-10 64 80 % (2 mois)

Omrod D et al, 2000 KA visage 20 14-18 417 2-10 241 83 % (2 mois)

Stefanidou M et al, 2000 KA visage 20 3-6 NC 30-60 29 100 % (26 mois)

Stefanidou M et al, 2000 KA membres 20 3-6 NC 30-60 29 100 % (26 mois)

Kurwa HA et al, 1999 KA membres 4 20 570-750 150 14 73 % (6 mois)

Fritsch C et al, 1998 KA 10 6 570-750 144 52 86-95 % (12 mois)

Fritsch C et al, 1998 KA 10 4 570-750 144 6 86-95 % (12 mois)

Fritsch C et al, 1998 KA 10 4 570-750 96 6 96 % (12 mois)

Fink-Puches R et al, 1997 KA visage 20 4 visible 70 109 93 % (52 mois)

Fink-Puches R et al, 1997 KA visage 20 4 > 600 36 45 96 % (52 mois)

Fink-Puches R et al, 1997 KA visage 20 4 UVA 27 35 100 % (52 mois)

Fritsch C et al, 1997 KA 10 4 543-548 30 6 83 % (15 mois)

Fritsch C et al, 1997 KA 10 4 570-750 144 6 83 % (15 mois)

Jeffes EW et al, 1997 KA visage 10-20-30 3 630 10-150 218 61,78,91 % (2 mois)

Jeffes EW et al, 1997 KA membres, 10-20-30 3 630 10-150 218 30,38,45 % (2 mois)
tronc

Szeimies RM et al, 1996 KA 10 6 630 150 36 0-71 % (1 mois)

Calzavara-Pinton PG et KA 20 6-8 630 60-80 50 100 % (29 mois)
al, 1995

Fiijan S et al, 1995 KA 20 20 570-680 < 300 43 81 % (20 mois)

Wolf P et al, 1993 KA 20 4-8 > 570 100 9 100 % (3 mois)

Kennedy JC et al, 1990 KA 20 3-6 > 600 54-540 10 90 % (2 mois)

Figure 3 : a : Patient présentant une kératose actinique en
nappe (flèches) de la région temporale gauche et qui sera
traité par PDT topique au méthylester d’ALA (Metvix®) et
lumière rouge 635 nm (Lampe Aktilite®) ; b : Quelques minu-
tes après l’irradiation (kératose actinique temporale) appa-
raît un érythème infiltré (flèches), souvent douloureux, et qui
s’amende en quelques heures pour laisser place à une lésion
croûteuse ; c : Réponse thérapeutique après deux séances
de PDT espacées d’une semaine, évaluée après trois mois :
aucune lésion résiduelle, résultats cosmétiques excellents.

515

Epreuve 2.p65 11/12/04, 16:29515



Rev Med Brux - 2004

Les carcinomes basocellulaires

Le carcinome basocellulaire (CBC) est le cancer
le plus fréquent, et par évidence la cancer cutané le
plus commun. Son incidence, certainement sous-éva-
luée, atteint 200/100.000 et montre une nette progres-
sion depuis les années 70. Plus fréquent chez les pa-
tients à peau claire et en zone photoexposée, la dose
cumulative d’irradiation solaire joue un rôle prédispo-
sant comme l’attestent les données épidémiologiques
obtenues après migration de sujets à phototype I ou II
de Fitzpatrick dans des pays ensoleillés comme l’Aus-
tralie (r isque multiplié par 10). D’autre facteurs
prédisposants peuvent être retrouvés : un contexte
génétique, citons à titre d’exemples le Xeroderma
pigmentosum, l’albinisme et le syndrome de Gorlin-
Goltz, les antécédents de radiothérapie, les intoxica-
tions arsénicales. Tout comme les KA, les CBC sont
plus fréquents chez les immunodéprimés. Différentes
formes anatomocliniques du CBC sont décrites : le
carcinome plan superficiel, dont la prolifération tumo-
rale épithéliale est limitée à des boyaux de cellules
basophiles appendus à la face inférieure de l’épiderme,
le CBC nodulaire dont la prolifération tumorale com-
pacte conduit parfois à une ulcération (“ ulcus rodens ”),
le CBC sclérodermiforme qui est caractérisé par une
présentation et une évolution locale plus insidieuse,
mimant une lésion cicatricielle, et qui correspond à une
prolifération tumorale en îlots avec une importante réac-
tion conjonctive stromale, et enfin le CBC pigmenté dont
l’apparence clinique grossière évoque parfois une lé-
sion mélanocytaire maligne. Le traitement du CBC dé-
pend de la taille de la tumeur, de sa localisation, de
son type anatomoclinique et enfin de l’âge du patient.
Si l’excision chirurgicale qui reste le traitement à privi-
légier - et plus précisément suivant la technique de
Mohs, ou chirurgie micrographique, suivant laquelle les
coupes histologiques, horizontalisées, permettent d’ap-
préhender au mieux les marges latérales et profondes
- n’est pas choisie (lésions multiples, âge avancé), le
curetage et électrocoagulation, le laser CO

2
, la

cryochirurgie, et la radiothérapie peuvent être des op-
tions intéressantes. Certains auteurs ont rapporté des
succès thérapeutiques avec l’interféron alpha injecté
localement ou le 5-fluoro-uracile topique. L’imiquimod,
immunomodulateur local, est également en cours d’éva-
luation, plus précisément dans le traitement du CBC
superficiel. Tous types anatomocliniques et techniques
confondus, le taux de récurrence à 5 ans peut être
estimé à 10 %. Comme étayé dans le Tableau 2, le taux
de réponse complète obtenu après PDT topique atteint
95 % voire plus, sous condition de curetage préalable
en cas de lésion nodulaire ou de séances hebdomadai-
res répétées pendant plusieurs semai-
nes4,13,16,28,30,31,33,35,37,40-58. Fritsch a également proposé
d’injecter localement l’ALA (solution à 10 % dans du
sérum physiologique), avec succès35. Les lésions
sclérodermiformes, plus infiltrantes répondent moins
bien à la technique, et le CBC pigmenté, répond mal,
en raison d’une mauvaise diffusion du rayonnement
lumineux.

Les carcinomes spinocellulaires

Plus rares que les CBC, les carcinomes
spinocellulaires (CSC) sont aussi plus agressifs, et
présentent un pouvoir métastatique en particulier lors-
qu’ils apparaissent de novo (et non sur un lit de
kératose actinique) ou lorsqu’ils sont situés au niveau
des muqueuses. Formés aux dépens des kératinocytes
eux aussi, les CSC sont favorisés par l’exposition so-
laire, dans certains cas par infections à certains Human
papillomavirus (virus HPV) et certains carcinogènes
comme les goudrons. Leur apparition est fréquemment
observée chez les immunodéprimés comme les greffés
ou peut entrer dans le cadre d’une génodermatose
comme l’albinisme et le Xeroderma pigmentosum. Cer-
tains CSC apparaissent parfois sur cicatrices ou ter-
rains spécifiques (brûlures, ulcère chronique, radiothé-
rapie). L’excision chirurgicale est le traitement de choix,
les autres techniques comme la radiothérapie ne pou-
vant être réservées qu’à des patients qui ne peuvent
bénéficier de la chirurgie (patients âgés, fragilisés). Une
exploration des aires ganglionnaires de drainage par
échographie, voire recherche du ganglion sentinelle,
peut parfois se justifier. Les résultats thérapeutiques
obtenus par PDT topique, rassemblés dans le Tableau
3, sont très variables, passant de 0 % à plus de 90 %
dans certaines études4,16,35,36,41,49,59. L’interprétation de
ces études est rendue difficile par le petit nombre de
patients généralement inclus (souvent moins de
10 patients). Tout comme dans le CBC, l’épaisseur du
CSC peut être une barrière à la bonne pénétration de
l’ALA et imposerait très logiquement un debulking préa-
lable, sous la forme d’un curetage. Des plus larges
essais, multicentriques et randomisés sont encore at-
tendus.

Autres lésions néoplasiques et prénéoplasiques
cutanées

L’utilisation de la PDT topique a été rapportée
dans diverses pathologies néoplasiques et
prénéoplasiques cutanées et a montré une relative ef-
ficacité pour certaines d’entre elles dont le Mycosis
fungoides (MF), la maladie de Paget extramammaire, la
maladie de Bowen, la papulose bowénoïde,
l’érythroplasie de Queyrat et la chéilite actinique60-68. En
revanche l’utilisation de la PDT topique s’est révélée
décevante dans le traitement de lésions primitives ou
métastatiques de mélanome, en raison de la pigmenta-
tion des lésions qui contre la diffusion tissulaire de la
lumière, et dans le traitement de lésions cutanées
métastatiques de cancer du sein, localisées trop pro-
fondément dans le derme.

EFFETS SECONDAIRES ET CONTRE-INDICATIONS 

Au moment de l’irradiation, sont rapportées par
les patients une sensation douloureuse, fort variable et
non liée à la dose d’énergie lumineuse administrée ni
à l’importance de la surface traitée, ainsi qu’une sensa-
tion d’échauffement69. Ces effets immédiats qui se pro-
longent quelques heures après l’irradiation peuvent être
atténués par une prémédication antalgique adéquate,
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Tableau 2 : PDT topique et carcinomes basocellulaires (CBC)  (NC : non communiqué).

Auteurs Type de lésion % ALA Durée Lumière E. lumineuse N Guérison (follow-up)
ou MAL (L. d’onde)

(h) (nm) (J/cm2)

Rhodes LE et al, 2004 CBC nodulaire 16 3 570-670 75 53 91 % (24 mois)

Horn M et al, 2003 CBC 16 3 570-670 75 66 82 % (24 mois)

Dijkstra AT, 2001 CBC superficiel 20 8 400-450 10-20 35 100 % (3 mois)

Dijkstra AT, 2001 CBC nodulaire 20 8 400-450 10-20 10 50 % (3 mois)

Wang I et al, 2001 CBC 20 6 635 60 44 95 % (12 mois)

Haddad R et al, 2001 CBC 20 18 630-635 120 31 88,9 % (19 mois)

Soler AM et al, 2001 CBC 16 3-24 570-670 50-200 350 88 % (24 mois)

Varma S et al, 2001 CBC superficiel 20 4-6 640 105 62 82 % (12 mois)

Haller JC et al, 2000 CBC superficiel 20 3 615-645 120-134 26 96 % (27 mois)

Itoh Y et al, 2000 CBC pigmenté 20 16 650-670 140 16 87 % (12 mois)

Stefanidou M et al, 2000 CBC 20 3,5-5 NC NC 5 70,6 % (10 mois)

Thissen MR et al, 2000 CBC nodulaire 20 6 630-635 120 24 92 % (3 mois)

Fink-Puches R et al, 1998 CBC superficiel 20 4 > 600 18-131 95 50 % (36 mois)

Fritsch C et al, 1998 CBC superficiel 20 6 570-750 180 40 33-100 % (12 mois)

Harth Y et al, 1998 CBC 20 12 585-720 50 31 84 % (24 mois)

Hurlimann AF et al, 1998 CBC superficiel 20 6 > 600 240 55 85 % (6 mois)

Morton CA et al, 1998 CBC 20 4 615-645 150 27 59 % (1 mois)

Morton CA et al, 1998 CBC superficiel 20 6 615-645 100-150 58 88 % (12 mois)

Wennberg AM et al, 1996 CBC nodulaire 20 3 620-670 75-100 10 22 % (6 mois)

Wennberg AM et al, 1996 CBC superficiel 20 3 620-670 75-100 157 43-100 % (6 mois)

Calzavara-Pinton PG CBC nodulaire 20 6-8 630 60-80 30 80 % (29 mois)
et al, 1995

Calzavara-Pinton PG CBC pigmenté 20 6-8 630 60-80 4 0 % (29 mois)
et al, 1995

Fijan S et al, 1995 CBC nodulaire 20 20 570-680 < 300 22 32 % (20 mois)

Fijan S et al, 1995 CBC superficiel 20 20 570-680 < 300 34 88 % (20 mois)

Lui H et al, 1995 CBC superficiel 20 3 > 600 100 8 50 % (1 mois)

Svanberg K et al, 1994 CBC nodulaire 20 4-6 630 150 24 64 % (6 mois)

Svanberg K et al, 1994 CBC superficiel 20 4-6 630 150 55 100 % (6 mois)

Shanler SD et al, 1993 CBC superficiel 20-40 4-6 630 75-200 30 100 % (3 mois)

Wolf P et al, 1993 CBC nodulaire 20 4-8 > 570 90 10 10 % (3 mois)

Wolf P et al, 1993 CBC superficiel 20 4-8 > 570 90 37 97 % (3 mois)

Warloe T et al, 1992 CBC 20 > 3 630 50-100 98 96 % (3 mois)

Kennedy JC et al, 1990 CBC superficiel 20 3-6 > 600 54-540 80 90 % (2 mois)

une nébulisation du site irradié par du sérum physiolo-
gique ou une interruption temporaire de l’irradiation.

Dans les minutes qui suivent l’irradiation apparaît
un érythème infiltré (Figure 3) qui laissera souvent place
dans les heures qui suivront à une lésion croûteuse.
Celle-ci disparaîtra sans séquelle cosmétique. Dans
certains cas toutefois, une hyperpigmentation ou une
hypopigmentation transitoires ont été rapportées69.

Une observation isolée de mélanome à extension
superficielle apparu sur un site multi-irradié (une di-
zaine de séances PDT) a été également récemment
rapportée70.

Enfin le risque de survenue d’une photosensibilité
ou d’une aggravation d’une dermatose photosensible
est possible avec l’utilisation d’un photosensibilisateur
topique, mais transitoire et de surcroît de courte durée.

Sont actuellement retenues comme contre-indi-
cations, les affections suivantes : le CBC
sclérodermiforme (CBC de type morphée), les
porphyries et les hypersensibilités aux composants des
topiques photosensibilisateurs disponibles. Aucune
étude spécifique d’interactions médicamenteuses n’a
été réalisé à ce jour avec les photosensibilisateurs uti-
lisés en PDT topique, et notamment avec
l’aminolévulinate de méthyle. En l’absence de données
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Tableau 3 : PDT topique et carcinomes spinocellulaires (CSC).

Auteurs Type de lésion % ALA Durée Lumière E. lumineuse N Guérison (follow-up)
(L. d’onde)

(h) (nm) (J/cm2)

Fink-Puches R et al, 1998 CSC 20 4 > 600 5-180 35 8 % (36 mois)

Fritsch C et al, 1998 CSC nodulaire 20 6 570-750 180 4 0 % (12 mois)

Fritsch C et al, 1998 CSC superficiel 20 6 570-750 180 10 60 % (12 mois)

Harth Y et al, 1998 CSC 20 12 585-720 50 5 80 % (8-12 mois)

Calzavara-Pinton PG, 1995 CSC nodulaire 20 6-8 630 60-80 6 67 % (29 mois)

Calzavara-Pinton PG, 1995 CSC superficiel 20 6-8 630 60-80 12 92 % (29 mois)

Lui H et al, 1995 CSC nodulaire 20 3 > 600 100 2 0 % (17 mois)

Lui H et al, 1995 CSC superficiel 20 3 > 600 100 3 67 % (17 mois)

Wolf P et al, 1993 CSC superficiel 20 4-8 > 570 90 6 83 % (3 mois)

Kennedy JC et al, 1990 CSC 20 3-6 > 600 54-540 8 80 % (2 mois)

cliniques, la PDT topique n’est pas recommandée en
cas de grossesse et d’allaitement.

CONCLUSIONS 

L’efficacité de la PDT topique dans le traitement
des KA et des CBC, est soulignée par de nombreux
essais cliniques, dont quelques essais comparatifs, de
nombreux cas rapportés, et un essai clinique chez
l’immunodéprimé23. Le principe d’un traitement sélectif,
efficace et cosmétique est bien évidemment séduisant,
et permettra certes à la PDT topique de trouver sa
place dans l’arsenal des traitements déjà disponibles
encore faut-il bien codifier le traitement : debulking-cu-
retage en cas de lésion cutanée épaisse (> 5 mm),
utilisation d’un photosensibilisateur efficace qui pénètre
bien l’épiderme (forme estérifiée de l’ALA, appliquée
trois heures sous pansement occlusif), avec une source
de lumière appropriée (lumière rouge, 635 nm pour
l’aminolévulinate de méthyle), renouvellement si néces-
saire des séances de PDT topique (schéma de deux
séances espacées d’une semaine) et évaluation de la
réponse thérapeutique après 3 mois.

En pratique, en Belgique seul l’aminolévulinate
de méthyle (Metvix®) est enregistré pour la PDT topi-
que. Les KA du visage et du cuir chevelu et les CBC
sont les uniques indications qui justifient un rembour-
sement en catégorie AHf chez le patient adulte, à con-
dition que ces kératoses actiniques soient non contrô-
lées par cryothérapie ou 5-fluorouracile topique, soit en
grand nombre (> 10) ou soit récidivantes, et que les
carcinomes basocellulaire superficiel et/ou nodulaire ne
peuvent être traités autrement qu’avec un risque de
morbidité ou de préjudice esthétique (par exemple lé-
sions étendues > 10 mm, dommage actinique, lésions
récidivantes).

En ce qui concerne l’application de la PDT topi-
que au traitement des CSC, il faut souligner l’impor-
tance de la poursuite d’essais cliniques afin de valider
l’utilisation de cette technique comme alternative à la
chirurgie et de préciser sa place exacte, probablement
réservée aux formes superficielles et/ou extensives.

Les résultats obtenus par PDT topique semblent
très encourageants dans le traitement de MF, maladie
de Paget extramammaire, maladie de Bowen, papulose
bowénoïde, érythroplasie de Queyrat ; la chéilite actini-
que, et sous réserve de la confirmation de ces résultats
par d’autres cas rapportés et essais cliniques, pourrait
conduire à considérer la PDT topique comme option
thérapeutique rationnelle.

Une application non débattue dans la littérature à
l’heure actuelle est l’utilisation de la PDT topique en
situation adjuvante, après traitement par PDT ou chi-
rurgie d’exérèse de cancers cutanés non
mélanocytaires. Cette approche permettrait de réduire
le taux de récidive locale, notamment pour les lésions
considérées comme à haut risque de récidive (larges
lésions, récurrentes ou localisées en zone centrofaciale)
ou de diminuer le risque d’apparition d’autres lésions.

Même si des études pharmaco-économiques
doivent se poursuivre, la PDT topique peut dès à pré-
sent être intégrée dans les outils thérapeutiques de
cancérologie cutanée, et son application pouvoir se
discuter après avoir considéré dans son ensemble, le
patient, son problème cancérologique et les autres
options thérapeutiques envisageables71. Les réunions
multidisciplinaires oncologiques définissent un cadre
idéal pour initier cette discussion.
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