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Les kératodermies palmo-plantaires (KPP) désignent un groupe hétérogéne de maladies ayant
des caractéristiques cliniques qui se chevauchent. Ce groupe se distingue des autres par un épais-
sissement ou une hyperkératose de la couche cornée de la paume des mains et de la plante des pieds
avec ou sans caractéristiques associées. Les progrés récents réalisés dans le domaine de la génétique
moléculaire et I'identification de génes mutants responsables ont eu un impact majeur sur notre com-
préhension de ce groupe intriguant de désordres. Les KPP peuvent étre héréditaires ou acquises, et
dans ce numéro de Dermatologie — Conférences scientifiques nous présentons une revue des formes
héréditaires et de leurs caractéristiques cliniques et des mécanismes moléculaires du processus morbide.

Caractéristiques cliniques

En 1880, Thost décrivit le premier cas de KPP héréditaire diffuse qu’il considérait comme une
forme d’ichthyose!. Trois ans plus tard, Unna a séparé clairement cette entité des diverses ichthyoses.
Dans cette maladie, la couche cornée palmo-plantaire affectée présente souvent des zones cireuses
jaunatres d’hyperkératose, entourées d’un halo érythémateux®. Ultérieurement, d’autres entités ont été
décrites, donnant lieu a la classification clinique de la KPP diffuse, focale ou ponctuée (tableau 1)**.

Une autre caractéristique utile de la kératodermie est sa limitation a la face palmaire ou plantaire
ou son extension a la face dorsale également. Le terme « transgrediens » se référe a 'extension de la
kératose au-dela du bord de la couche cornée palmo-plantaire et « progrediens » se référe a 'extension
progressive au-dela des faces dorsales®.

La KPP diffuse est également divisée en 3 formes :

e Le type I, ou type Vérner classique, correspond a la KPP épidermolytique

e Le type II, ou type Thost-Unna, correspond a la KPP non épidermolytique

e Le type III, dans lequel les plaques hyperkératosiques ne sont pas exclusivement limitées a la
paume des mains et a la plante des pieds, comprend des entités telles que 1'érythrokératodermie varia-
ble de Mendes da Costa ou la kératose palmo-plantaire trangrediens et progrediens, de type Greither®.

Les KPP se distinguent également par leur mode de transmission héréditaire et par la présence ou
I’absence de caractéristiques associées. Celles-ci peuvent inclure I’hyperhidrose, I’exacerbation de
I’hyperkératose résultant du travail manuel, des modifications unguéales, des dermatophytoses
fréquentes et une mauvaise odeur sévere®’.

La KPP et les maladies cardiovasculaires

Chez les patients qui présentent une KPP et des cheveux laineux, on devrait soupconner une
maladie cardiovasculaire’. La maladie de Naxos portant le nom de I'ile grecque de Naxos, ot1 la mala-
die a été décrite pour la premiére fois par Protonotarios et coll. en 1986, est une kératodermie non
épidermolytique diffuse transmise selon le mode autosomique récessif. Les patients ont les cheveux
laineux 2 la naissance, mais ne manifestent pas d’arythmies cardiaques mortelles avant la puberté®. La
cardiomyopathie dilatée était une caractéristique de la kératodermie épidermolytique striée transmise
selon le mode autosomique récessif observée dans 3 familles en Equateur et les patients affectés
avaient également des cheveux laineux’.

Par opposition, la KPP striée, transmise selon le mode autosomique dominant n’est pas associée a
des cheveux laineux ou 4 une maladie cardiovasculaire. C’est un groupe distinct de patients atteints
de KPP présentant une hyperkératose linéaire caractéristique de la paume des mains s’étendant le long
de chaque doigt. Il existe deux formes : le type 1 ou syndrome de Briinauer-Fuhs-Siemens (KPPS1) et
une deuxiéme forme (KPPS2)!"!!. Récemment, une forme de KPP diffuse congénitale associée a une
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Tableau 1 : Caractéristiques cliniques et classification des KPP?*®

Type KPP HER Caractéristique Associations

Diffus Type Vorner AD Epidermolytique Pas de tumeur
Type Thost-Unna AD Non épidermolytique Pas de tumeur
Type Greither AD Transgrédiente Pas de tumeur
Type Vohwinkel AD Hyperkératose en forme d'étoile de mer, mutilante Surdité, pas de tumeur
Karatodermie de type loricrine Mutililante Ichthyose
Bart-Pumphrey AD Coussinet des phalanges Surdité, pas de tumeur
Syndrome de Huriez AD Sclérodactylie CSC de la paume des mains

et de la plante des pieds

Syndrome de Clouston AD Alopécie, modifications unguéales Ascendance canadienne-francaise
Maladie de Naxos AR Cheveux laineux, KPPNE Arythmie cardiaque
Syndrome de Papillon-Lefévre AR Parodontite Pas de tumeur
Syndrome de Haim-Munk AD Cas moins nombreux de parodontite, arachnodactylie
Maladie de Méléda AR, AD KPP en gant et chaussette Pas de tumeur
Syndrome d'Olmsted AD Plaques periorificielles, mutilantes Pas de tumeur

Focal KPP striée avec cheveux AR Hyperkératose linéaire Pas de tumeur
laineux et cardiomyopathie
KPP striée AD Hyperkératose linéaire Pas de tumeur
(type Briinauer-Fuhs-Siemens)
Syndrome de Howel-Evans Leukokératose buccale, kératose pilaire simple CSC de I'cesophage
Syndrome de Richner-Hanhart AR Tyrosinémie, ulcération de la cornée, Pas de tumeur

arriération mentale

Pachyonychie congénitale AD Karatodermie plus sévére Pas de tumeur
de type |
Pachyonychie congénitale AD Stéatocystomes multiples, kystes dus a une Pas de tumeur
de type 2 hyperandrogénie, dents a la naissance

Ponctué  Syndrome de Buschke- AD Pas de puits kératosiques dans les plis Tumeur maligne
Fischer-Brauer
Ponctuée avec puits Race noire Pas de tumeur
kératosiques dans les plis

HER = hérédité, AD = autosomique dominant, AR = autosomique récessif, KPP = kératodermie palmo-plantaire, KPPNE = Kératodermie palmo-plantaire non épidermolytique,

CSC = carcinome spino-cellulaire

malformation des veines pulmonaires a été signalée chez un
garcon de 14 ans'?.

La KPP et la parodontopathie

Le syndrome de Papillon-Lefévre (SPL), initialement
décrit en 1924, est une forme transgrédiente diffuse de KPP
qui révele une forte association avec la paradontopathie.
Lage d’apparition de 'hyperkératose est de 2 a 4 ans. ’appa-
rition de kératoses palmo-plantaires laisse présager une pério-
dontite récidivante entrainant la perte de toutes les dents de
lait a 'Age de 4 ans et de la plupart des dents permanentes a
I’age de 14 ans. L'incidence d’abcés pyogénes du foie parmi
les patients atteints du SPL est relativement élevée'>.

On notera qu’en 1965, Haim et Munk ont décrit un
syndrome qui ressemblait fortement au SPL'*. En plus de la
kératodermie palmo-plantaire congénitale et de la parodon-
topathie progressive, les patients affectés souffraient de pied
plat, d’'infections pyogénes récidivantes, d’arachnodactylie
et d’'un amincissement unique des phalanges courbées vers
la paume des mains comme des serres d’oiseaux. Compara-
tivement au syndrome de Papillon-Lefévre, les patients
atteints du syndrome de Haim-Munk présentent un degré
moindre de parodontopathie, mais des manifestations
cutanées plus graves apparaissant plus tardivement.

La PKK mutilante

Le syndrome d’Olmsted qui a été décrit pour la pre-
miére fois par H.C. Olmsted en 1927, consiste en une KPP
symétrique transgrédiente diffuse associée a des plaques
kératosiques périorificielles'>. D’autres caractéristiques

cutanées importantes comprennent les contractures muti-
lantes, les brides annulaires étranglant les doigts (pseudo-
ainhum) évoluant vers 'amputation spontanée, la dyské-
ratose folliculaire, la leukokératose buccale, la dystrophie
des ongles et 'alopécie diffuse. Ce syndrome apparait
généralement pendant ’enfance et des caractéristiques non
cutanées, telles qu'une laxité des grosses articulations, I'ab-
sence de prémolaires et une perte auditive des sons a haute
fréquence, peuvent étre présentes'®.

Un autre type de PKK mutilante est le syndrome de
Vohwinkel. Ce désordre a transmission autosomique domi-
nante est caractérisé par une KPP diffuse et des plaques
hyperkératosiques en forme d’étoile de mer sur les faces d’ex-
tension des articulations des doigts, des genoux et des coudes,
le pseudo-ainhum, et la surdité de perception'’*. On notera
que le syndrome de Bart-Pumphrey est également associé a
la surdité. Les manifestations cutanées du syndrome ressem-
blent a celles du syndrome de Vohwinkel, excepté que la
kératodermie n’est pas uniforme, mais présente un aspect en
pavés avec des ilots de peau saines et des coussinets des
phalanges caractéristiques®.

La kérodermie de type loricrine est une forme de KPP
caractérisée par |'aspect géométrique ou en nid d’abeilles de
la kératodermie et un pseudo-ainhum mutilant ressemblant
au syndrome de Vohwinkel. Bien que l'on ait pensé
initialement qu’il s’agissait d’une variante du syndrome de
Vohwinkel, la kératodermie de type loricrine est maintenant
reconnue comme un syndrome distinct de la KPP avec
pseudo-ainhum et ichthyose®. Les patients affectés peuvent
se présenter a la naissance comme un bébé collodion et



manifester ultérieurement une érythrokératodermie ich-
thyosiforme congénitale non bulleuse généralisée. La KPP
observée chez ces patients est bien démarquée, diffuse et
touche symétriquement la paume des mains et la plante des
pieds. Contrairement au syndrome de Vohwinkel, I'ich-
thyose, et non la surdité, est présente dans la kératodermie
de type loricrine.

La maladie de Méléda, ou kératose palmo-plantaire
transgrédiente de Siemens, est une KPP transmise selon le
mode autosomique récessif qui apparait peu de temps aprés
la naissance. Elle porte le nom de I'lle de Mljet (antérieure-
ment Meleda) en Croatie, ott Bonsnjakovic a décrit les pre-
miers cas en 1938. Le type en gant et chaussette de KPP est
caractéristique avec une hyperhidrose, une mauvaise odeur
et un amincissement conique du bout des doigts qui peut
entrainer une contracture incapacitante. On peut observer
également des brides annulaires étranglant les doigts, un
érythéme péribuccal et des plaques kératosiques sur les
articulations’.

La KPP et les ongles hypertrophiques

L'hypertrophie unguéale est le phénotype le plus
évident de la KPP transmise selon le mode autosomique
dominant appelé la pachyonychie congénitale (PC). La
forme de Jadassohn-Lewandowsky ou type 1 est caracté-
risée par une hyperkératose sous-unguéale distale, une kéra-
todermie palmo-plantaire focale et une hyperkératose de la
muqueuse linguale et/ou buccale. La forme de Jackson-
Lawler ou type 2 est caractérisée par une légére KPP, une
dystrophie des ongles et de multiples kystes pilosébacés,
avec la présence éventuelle de dents de lait anormales a la
naissance, de pili torti et d’enrouement?®?.

La dysplasie ectodermique hydrotique ou le syndrome
de Clouston est une KPP diffuse associée a I'hypotrichose
diffuse, I'alopécie (peut étre trés sévere) et des ongles
légérement épaissis a gravement dystrophiques. On note
une « peau d’orange » caractéristique a la pulpe des doigts et
a la région périunguéale. La fonction des glandes sudori-
pares est préservée. Cette maladie est plus fréquente chez
les patients d’ascendance canadienne-francaise et est trans-
mise selon le mode autosomique dominant>?.

La PKK et les tumeurs malignes

Le syndrome de Buschke-Fischer-Brauer est une forme
ponctuée de KPP héréditaire qui peut étre associée a un
risque accru de tumeurs malignes®?*. Ce syndrome est une
génodermatose rare a transmission autosomique dominante
dans laquelle des kératoses palmo-plantaires ponctuées se
développent entre 12 et 30 ans. Par opposition, on observe
une forme unique de kératoses ponctuées de la paume des
mains et de la plante des pieds en association avec des puits
kératosiques au niveau des plis palmaires principalement
chez les Noirs et elle n’est pas associée a des tumeurs
malignes®.

Le syndrome de Howel-Evans, ou le syndrome du tylosis-
cancer de I'oesophage, est une forme familiale de KPP asso-
ciée a une incidence élevée de cancer de I'cesophage®. Le
tylosis est un type particulier d’hyperkératose que 1'on
observe chez les membres de familles affectées. Les régions
kératosiques sont principalement limitées aux zones de
pression de la paume des mains et de la plante des pieds
et sont exacerbées par le travail manuel. L'hyperkératose

Tableau 2 : Classification de la KPP selon les

anomalies moléculaires®®

Protéines KPP Anomalie
mutées spécifique
Kératines KPP épidermolytique et K1 et K9

non épidermolytique

Pachyonychie congénitale K6a/K16

de type 1

Pachyonychie congénitale Kéb/K17

de type 2
Loricrine Syndrome de Vohwinkel
Kératodermie de type loricrine
KPPS 1 striée Desmogléine 1
KPPS 2 striée Desmoplakine
KPPE striée, cheveux laineux ~ Desmoplakine
et cardiomyopathie dilatée

Maladie de Naxos, KPPNE,
cheveux laineux, arythmie

Syndrome de Howel-Evans

Jonction lacunaire  Syndrome de Vohwinkel Connexine 26
Syndrome de Clouston Connexine 30
Erythrokératodermie variable ~ Connexine 31

Desmosomale

Plakoglobine

Enzymatique Syndrome de Papillon-Lefévre  Cathepsine C
Syndrome de Haim-Munk Cathepsine C
Syndrome de Richner-Hanhart  Tyrosine amino-
transférase
hépatique (TAP)
Sécrétée Maladie de Meleda SLURP-1

KPP familiale et surdité ARNt de la sérine
(syndrome de Bart-Pumphrey) mitochondriale

Mitochondriale

K = kératine ; KPP = kératodermie palmo-plantaire ; KPPS = kératodermie
palmo-plantaire striée ; KPPE = kératodermie palmo-plantaire épidermolytique ;
KPPNE = kératodermie palmo-plantaire non épidermolytique ;

SLURP-1 = protéine-1 liée a Ly-6/t/PAR sécrétée de mammifére

apparait entre 7 et 8 ans et les membres de la famille affec-
tés développent un carcinome spino-cellulaire de I'ceso-
phage 30 a 40 ans plus tard. L'incidence de I'hyperkératose
buccale, de la kératose pilaire simple et du xérosis est élevée
chez les membres affectés’.

Les formes diffuses de KPP peuvent également étre
associées a un risque accru de tumeurs malignes. Le
syndrome de Huriez est une forme diffuse de KPP avec
sclérodactylie qui apparait pendant 'enfance. Les patients
développent des carcinomes spino-cellulaires sur la paume
des mains et la plante des pieds*?’.

La KPP et les anomalies métaboliques

Le syndrome de Richner-Hanhart ou tyrosinémie de
type II est une KPP focale avec arriération mentale et
ulcérations de la cornée. Richner, un ophtalmologiste suisse,
I’a signalé pour la premiére fois en 1938, puis Hanhart, un
généticien suisse, en 1947. Il est causé par un déficit en une
enzyme hépatique cytosolique, la tyrosine aminotransférase®,

Meécanismes moléculaires de la KPP

Les mutations sous-jacentes au phénotype de la KPP
touchent les protéines suivantes (tableau 2) :

e Structurales, principalement les kératines et la loricrine

® Desmosomales

e Elément de la jonction lacunaire

® Enzymatiques

e Sécrétées

* Mitrochondriales



La fonction coordonnée de ces protéines est néces-
saire pour la différenciation terminale des kératinocytes
et la formation de I’enveloppe cellulaire cornifiée®.

Protéines structurales
Kératines

Les kératines sont des protéines des filaments
intermédiaires qui jouent un réle majeur dans la struc-
ture cytosquelettique des cellules épithéliales de mam-
mifeéres. Deux principaux types de kératines, les
kératines acides ou de type I, et les kératines basiques
ou de type II, forment ensemble un hétérodimere
obligatoire. L'expression du géne de la kératine est
spécifique du tissu et de la différentiation. Par exemple,
les kératinocytes basaux expriment principalement la
paire de génes K14 et K5. En revanche, les cellules
suprabasales expriment principalement les génes K1 et
K10. L'expression du géne K9 de la kératine est
restreinte a I’épithélium de la paume des mains et de la
plante des pieds?.

Comme on pouvait le prévoir, les mutations du
géne de la kératine 9 entrainent la kératodermie non
transgrédiente épidermolytique qui est limitée exclu-
sivement a la paume des mains et a la plante des pieds®.
Traditionnellement, les types Thost-Unna et Vérner de
KPP diffuse, bien que cliniquement similaires, ont été
séparés sur la base des critéres histologiques de I’hyper-
kératose épidermolytique. Cependant, les deux mal-
adies sont causées par des mutations affectant le méme
segment du géne de la kératine 9, suggérant qu’elles
peuvent en fait étre identiques®.

Dans la pachyonychie congénitale, les mutations
de la paire de génes K6a et K16 sont a l'origine de la
PC de type 1, alors que la PC de type 2 est causée par
des mutations de la paire de génes K6b et K172,

Loricrine

Les mutations du géne de la loricrine entrainent
la kératodermie de type loricrine et le syndrome de
Vohwinkel. La loricrine est un constituant protéique
essentiel de I’enveloppe cellulaire cornifiée, représen-
tant plus de 70 % de sa masse®*?!%,

Protéines desmosomales

Les desmosomes jouent un réle essentiel dans
I’adhérence intercellulaire. La portion intracellulaire
des desmosomes comprend la desmoplakine et la
plakoglobine. La portion transmembranaire comprend
la famille des protéines appartement aux cadhérines,
par ex. les desmogléines et les desmocollines. Plusieurs
mutations du géne des protéines desmosomales entrai-
nent des phénotypes uniques de la KPP. La mutation
du geéne de la desmogléine 1 est a I'origine de la kérato-
dermie striée (KPPS1), alors que la mutation du géne
de la desmoplakine cause la KPPS2'"!!| Les deux
mutations du géne de la plakoglobine et de la desmo-
plakine ont été mises en cause dans la maladie de
Naxos”*!. Enfin, les mutations des protéines desmoso-
males peuvent également étre a I'origine du syndrome

de Howel-Evans?-2.

Les protéines de la jonction lacunaire

Les connexines sont la principale composante pro-
téique des jonctions lacunaires®. Les maladies causées
par les mutations du géne de la jonction lacunaire com-
prennent le syndrome de Vohwinkel, I’érythrokérato-
dermie variable et le syndrome de Clouston. Le syndrome
de Vohwinkel est causé par des mutations du geéne
codant pour la connexine 26, une protéine exprimée
principalement dans les cellules cochléaires. L'expres-
sion tissulaire spécifique de cette protéine explique la
perte auditive associée a ce syndrome. Des mutations
des génes 31 et 30 des connexines ont été identifiées
chez des patients atteints d’érythrokératodermie vari-
able et du syndrome de Clouston, respectivement®33,

Anomalies enzymatiques des proiéines

La cathepsine C est une enzyme lysosomale qui
peut jouer un rdle important dans l'activation des
sérines protéases dans les cellules inflammatoires. Les
mutations du géne de la cathepsine C sont responsa-
bles du syndrome classique de Papillon-Lefévre ainsi
que de sa variante allélique, le syndrome de Haim-
Munk3*33,

Les anomalies enzymatiques caractérisent égale-
ment le syndrome de Richner-Hanhart. Des mutations
du géne codant pour la tyrosine aminotransférase
(TAT) hépatique en sont responsables®.

Protéines sécrétées

La maladie de Méléda est causée par des mutations
de SLURP-1°%%_ I’acronyme SLURP signifie protéine-
1 liée a Ly-6/uPAR sécrétée de mammifere. Ly6/uPAR
représente une superfamille de protéines sécrétées
ayant une homologie importante avec les cytotoxines
de serpent et de grenouille.

Protéines mitochondriales

Les mutations du géne mitochondrial codant pour
I’ARN de transfert de la sérine mitochondriale (ARNY)
peuvent étre associées a une forme familiale de KPP et
a la surdité®.

Diagnostic

Le diagnostic de KPP dépend principalement des
antécédents, des observations cliniques et de données
histologiques ou métaboliques appropriées. Les obser-
vations les plus fréquentes a la biopsie sont une
hyperkératose importante, une acanthose et une hyper-
granulose®. Certaines formes de KPP se traduisent par
une hyperkératose épidermolytique notable caracté-
risée par une vacuolisation marquée des kératinocytes
des couches moyenne et supérieure de 1'épiderme. Ce
phénomeéne n’est pas spécifique et on I'observe égale-
ment dans I’érythodermie ichthyosiforme bulleuse
congénitale, le naevus épidermique linéaire et diverses
affections associées.

Diagnostic différentiel

Les causes fréquentes de '’hyperkératose acquise
de la paume des mains et de la plante des pieds com-
prennent les callosités, les cors, les verrues, le psoriasis,
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la dermatite eczémateuse chronique et la kératodermie
climatérique. Des affections moins fréquentes com-
prennent le lichen plan, le pityriasis rubra pilaire, le
syndrome de Reiter et les kératoses dues a une intoxi-
cation a I'arsenic. On notera que la KPP diffuse acquise
peut étre un marqueur paranéoplasique d’une maladie
interne®*. Des exemples comprennent tripe palms,
une forme de kératodermie palmaire veloutée diffuse
acquise dans le contexte de l’acanthosis nigricans
“malin” et du syndrome de Bazex (acrokératose

paranéoplasique), une acrokératose diffuse acquise®*.

Traitement

L'indice de suspicion clinique d'un syndrome par-
ticulier ou d’associations particuliéres devrait orienter
les investigations. Les investigations spécifiques peu-
vent inclure une biopsie cutanée, les taux sérique et
urinaire de tyrosine, les tests de la fonction hépatique
et des examens ophtalmologiques pour détecter le
syndrome de Richner-Hanhart.

Le traitement médical de la KPP peut étre topique
ou systémique. Les agents kératolytiques topiques
comprennent |'acide salicylique a 5 % - 40 % dans du
pétrolatum ou de l'urée, le propyléne-glycol a 50 %
dans de I'eau sous occlusion plastifiée et des lotions
contenant de 'acide lactique ou de I'urée’. Les réti-
noides systémiques ont été utilisés efficacement dans
de nombreux cas, comprenant le syndrome de Papillon-
Lefevre, le syndrome de Vohwinkel, la maladie de
Meleda et la KPP de type Thost-Unna'***!. En
présence d’hyperkératose épidermolytique, on doit
utiliser les rétinoides systémiques avec prudence, car ils
peuvent causer une desquamation de tout I’épiderme
et des érosions douloureuses. Une dermatophytose
peut étre traitée avec des agents antifongiques topiques
et systémiques, selon le cas®'®. Un régime alimentaire a
faible teneur en phénylalanine a produit une améliora-
tion importante de 'hyperkératose cutanée dans le
syndrome de Richner-Hanbart?®. Les plaques focales
ou ponctuées peuvent étre traitées efficacement par un
débridement mécanique a I'aide d’une lame®.

Conclusions

Les descriptions et les classifications antérieures de
la KPP héréditaire étaient fondées exclusivement sur
des critéres morphologiques et histologiques. Cepen-
dant, de nombreux mécanismes moléculaires a la base
de ces désordres ont été récemment mis a jour. Ces
connaissances pourraient aider a mettre au point de
nouveaux traitements.
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Résumés scientifiques présentant

un intérét

Une mutation non-sens du géne de la desmogléine 1 est
a la base de la kératodermie striée

Krjuic A, GILEAD L, MARTINEZ-MIR A, FRANK J,
CHRISTIANO AM, ZLOTOGORSKI A.

DEPARTMENT OF GENETICS AND DEVELOPPEMENT,
CoLUMBIA UNIVERSITY, NEW YORK, NY, E.-U.

Les kératodermies striées (KPPS) (OMIM 148700) sont un groupe
rare de génodermatoses a transmission autosomique dominante
caractérisées par une kératodermie palmo-plantaire typifiée par une
hyperkératose striée le long de chaque doigt et s’étendant a la
paume des mains. Nous signalons une famille de la quatriéme
génération provenant d'Iran-Syrie dans laquelle trois membres souf-
fraient de KPP. Cliniquement, ces patients présentent des plaques
palmaires et plantaires hyperkératosiques. L'analyse directe du
séquencage de ’ADN a révélé une transversion hétérozygote de C a
A au locus nt395 du géne DSGI. Cette mutation a converti un
résidu de sérine (TCA) sur un exon 5 en une mutation non-sens
(TAA) désignée par S132X. La mutation identifiée dans cette étude
est une nouvelle mutation du géne DSGI et renforce les données
démontrant le réle de la famille multigénique de la desmogléine
dans la pathogenése des désordres cutanés chez les étres humains.
Exp Dermatol 2003 Aofit, 12(4):523-7.

La kératodermie palmo-plantaire épidermolytique de type
Vorner : réévaluation de la famille observée initialement
par Vorner et identification d’'une nouvelle mutation de la
kératine 9

KusTeErR W, REIs A, HENNIES HC.

TOMESA CLINIC FOR ALLERGY, SKIN AND JOINT DISEASES, AND
RHEUMATISM, BAD SALZSCHLIRF, ALLEMAGNE. KUESER@TOMESA .DE
En 1901, Hans V6rner observa une famille atteinte de kératodermie
palmo-plantaire non transgrédiente a transmission autosomique
dominante. Sur le plan histopathologique, il a constaté une hyper-
kératose épidermolytique comme signe caractéristique et critére

diagnostique de ce désordre. Nous avons effectué une étude de suivi
de la famille initialement vue par Vorner en 1901 en effectuant des
investigations cliniques, histopathologiques et moléculaires. Cli-
niquement, les membres de la famille affectés présentaient des
kératoses diffuses typiques sur toute la surface de la paume des
mains et de la plante des pieds avec une bordure rouge bien définie.
On a noté également une mycose chez les deux patients examinés.
Les investigations histopathologiques ont confirmé une hyper-
kératose épidermolytique. Les études moléculaires ont révélé une
nouvelle mutation du géne de la kératine 9, N160I, chez les patients
de cette famille. On pense que la mutation du domaine coil-1A a un
effet négatif dominant sur I'assemblée des filaments intermédiaires
de kératine, ce qui explique le mode de transmission autosomique
dominant du phénotype. Ces observations confirment que la kérato-
dermie palmo-plantaire de type Vérner représente la méme entité
que la kératodermie palmo-plantaire de type Thost, qui a été récem-
ment réévaluée dans la famille initialement vue par Thosts, et qui est
causée par une mutation similaire, R162W, dans le méme segment
du géne 9 de la kératine.

Arch Dermatol Res 2002 Aotit ; 294(6):268-72.
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