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Introduction

Les photothérapies font partie de I’ arsenal thérapeutique dans le traitement du psoriasis. Elles
sont en généra utilisées en monothérapie, en ambulatoire, ou en association en alternance
avec d autres thérapies locales, telles que I’ acide salicylique, le calcipotriol, les retinoides, ou
les dermocorticoides. La PUV Athérapie est habituellement utilisée pour les psoriasis étendus
et rebelles aux thérapeutiques usuelles. La photothérapie UVB est une alternative chez les
patients atteints de psoriasis en gouttes peu sévere, soit en monothérapie, soit en association
avec des préparations a base de goudron de houille, comme photosensibilisant.

Plusieurs articles font état de I'utilisation du laser pour le traitement du psoriasis. Différents
lasers ont pu étre évalués: le laser a colorant pulsé a été proposé pour traiter la composante
vasculaire associée au psoriasis (Zelickson - 1996, Lanigan - 1997). La volatilisation des
plaques de psoriasis au laser Er:Y AG (Boehncke-1999) ou laser CO2 (Asawanonda-2000) a
fait I'objet elle-auss d'évaluation clinique. Cependant, aucun de ces lasers n'a fait la
démonstration de sa supériorité sur les techniques conventionnelles. || en va de méme de la
photochimiothérapie aprés application préalable d'acide amino-lévulinique (Stringer - 1996).
Récemment, le laser Nd:YAG 1.32um semble avoir permis d'obtenir des résultats intéressants
(Ruiz-Esparza - 1999), mais c'est surtout le laser Excimére 308nm initialement proposé par
Bonis (Bonis -1997) et repris par I'équipe de Rox Anderson a Boston (Asawanonda - 2000)
qui semble offrir une alternative a la photothérapie UVB (311nm) dans le traitement du
psoriasis (Green-1988). L'émission de ce laser se situe dans le spectre d'action pour le
traitement du psoriasis défini entre 300 et 313nm par Parrish (Parrish-1981)

Cette efficacité vient d'étre confirmée par I'hnomol ogation récente de deux lasers excimeres par
laFDA (Food and Drug Administration) pour cette application particuliere.

Cet article se propose de présenter le laser excimére et de faire une synthese des premiers
résultats cliniques publiés par Bonis et Asawanonda (Bonis - 1997) (Asawanonda- 2000)

Le traitement du psoriasis par laser excimére - Serge MORDON 2



Réalités Thérapeutiques en Dermato-V énérologie, 2000, 101: 14-18

L'action photoablative

Le laser Excimere induit une action photoablative, appelée aussi photodécomposition
ablative. Elle est basée sur I'utilisation de photons présentant une énergie supérieure a
I'énergie de liaisons des molécules biologiques. Le processus photoablatif consiste ainsi en
une dissociation ou une rupture de la matiére et de I'expulsion des fragments a une vitesse
supersonique. Des photons ayant une énergie de I'ordre de 3 a 5eV sont susceptibles de
dissocier des liaisons peptidiqgues ou des liaisons carbone-carbone des chaines
poplypeptidiques.

Les lasers émettant dans I'U.V. tels que les lasers a excimeres (ArF: 193nm-6,4eV ou XeCL.:
308nm-4eV) ou bien un laser Nd:YAG quadruplé en fréguence (266nm-4,7€V) sont bien
adaptés a la photoablation. En Ophtalmologie, on utilise plus particuliérement le laser ArF
(193nm) pour la chirurgie réfractive (Kératectomie PhotoRéfractive (PRK) ou bien LASIK
(Laser Assisted In-Situ Keratomileusis)). Chague impulsion de ce laser détruit les liens
moléculaires entre les cellules de la cornée avec une précision de |'ordre de 0.25 microns. On
peut donc dire que le laser excimére produit un rayon «froid» avec une action tres
superficielle, sur quelques microns, permettant ainsi d'enlever précisement (en fonction
uniquement de la dose de lumiere) des couches de tissus sans causer de brilure thermique.

Le laser Excimere 308nm Xe-Cl

Le lumiére laser excimére est un faisceau produit par un mélange d'un gaz rare et d'un
halogéne. Dans le cas du laser excimere émettant a 308nm, il s agit du Xénon et du Chlore.
Le mot «excimeére» signifie «diméres excités», c'est-a-dire qu'il sagit de paires excitées de
deux atomes (dimeéres) de gaz. Avec des rendements de 2%, ce laser émet des impulsions de
guel ques nanosecondes a quel ques dizaines de nanosecondes avec une fréquence de répétition
de I'ordre de quelques Hz a quel ques centaines de Hz. L'énergie de chaque impulsion peut étre
tres variable: de quelgues mJ en médecine a quelques Joules dans I'industrie ou sont utilisés
des lasers excimeéres de plusieurs métres de longueurs et pesant plusieurs tonnes.
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Aujourdhui deux sociétés américaines proposent ce type de laser. Photomedex a obtenu
I'hnomologation de la FDA en Janvier 2000, Surgilight en Aodt 2000.

Dans le cas du laser Xtrac développé par la société Photomedex, le faisceau est délivré au
moyen d'une pieéce a main (spot de 2.5cm cm de diameétre) connecté au laser Excimere par un
faisceau de fibres optiques. Ce laser délivre des trains dimpulsions dont la durée varie de 20 a
40ns a une cadence de 50 a 100Hz. Chague impulsion ayant une énergie de 5mJ, un temps
d'exposition de 1 seconde est donc nécessaire afin d'obtenir 500mJ. Un traitement réalisé sur
une zone de 4.9cm? (spot de 2.5cm) avec une fluence de I'ordre de 3J/cm?, nécessite donc un
temps d'exposition de |'ordre de 15 sec.

Laser Xtrac développé et commercialisé par la
soci été Photomedex.
www.photomedex.com
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Les résultats des études cliniques

En 2000, seules deux études cliniques ont été publiées.

L'étude publiée par Bonis en 1997 a été réalisée sur 10 patients avec un laser Excimére
308nm (Lambda Physik). Le protocole visait a comparer sur les mémes plagques de psoriasis
I'efficacité du laser Excimere et de la photothérapie UVB. L'irradiation avec le laser était
réalisées sur des zones de 3cmx3cm. Le choix de la dose était variable pour chaque plaque
(Les auteurs ne précisent pas sils recherchaient a obtenir un érytheme) . Le traitement était
répété 3 fois par semaine jusqu'a disparition compléte du psoriasis. La dose cumulée variait de
257 a 811 Jcm? (moyenne: 4.45 Jcm?) et le nombre de séances variait de 7 a 11
(moyenne=8.3). En comparaison le nombre de séances en photothérapie UVB réalisée avec
un protocole conventionnel variait de 29 a 33 ( moyenne: 30.1 séances) avec une dose
moyenne de 31 Jcm2. Ainsi, avec un protocole d'irradiation assez similaire a celui utilisé en
photothérapie UV B, les plaques de psoriasis disparaissaient 3 fois plus rapidement avec le
laser excimere 308nm qu'avec la photothérapie UVB.

Depuis, cette équipe sest particulierement intéressée a |'action de ce laser sur le mécanisme
d'apoptose de lymphocytes T préalablement marqués avec |'anticorps monoclonal APO2.7 ou
au moyen de latechnique TUNEL; |es mesures de fluorescence seffectuant par cytométrie de
flux. L'apoptose de ces cellules, dépend de la dose de lumiere (dans cette étude de 20 a 200
mJ/cm?). Les premieres cellules apototiques apparaissent 12 heures apres l'irradiation et a 24
heures, on note un pourcentage de cellules T apototiques variant de 45% a 66mJ/cm? a 80%
a200mJ/cmz.

L'étude clinique la plus compléete a été publiée en Ma 2000 par Asawanonda. Cette étude
réalisée par I'équipe d'’Anderson a été menée sur 13 patients présentant au moins 4 grandes
plagues de psoriasis. Le laser utilisé était un laser Excimere 308nm (Photomedex). La
premiere phase a consisté a déterminer pour chaque plague la dose minimale conduisant a un
érytheme (MED: Minimal Erythema Dose - DEM en frangais). La deuxieme phase a consisté
ailluminer 8 zones (spot de 2,5 cm de diametre) sur chaque plaque a des doses variables (0,5,
1,2, 34,6, 8¢t 16 foisla DEM). Les 4 plagques étaient traitées différemment. Les 4 plagues
recevaient respectivement 1, 2, 4 et 20 traitements. En cas de séances multiples, I'irradiation
était réalisée 2 fois par semaines, avec 72 heures entre 2 séances; signifiant que pour la 4™
plague, l'irradiation était réalisée en 10 semaines.

Un score PSI (psoriasis index score: 0-absence de psoriasis a 4-réapparition compléte ) a été
déterminé pour chague zone traitée, 2 semaines, 2 mois et 4 mois apreés le traitement. Un PS|
inférieur ou égal a 1.5 était considére par les auteurs comme satisfai sant.
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Protocole d'irradiation des 4 plaques de psoriasis mis en ceuvre dans |'étude de P.
Asawanonda et a "308nm Excimer Laser for the Treatment of Psoriasis. a Dose-
Response Study. Archives of Dermatoloy, vol 136, Mai 2000, pages: 619-624

Cette étude montre que la dose permettant d'obtenir la DEM est de: 203.03+/-57.84 mJ/cm2,
Les traitements réalisés avec des doses élevées (8 et 16 DEM) donnent de maniére
significative (p<0.05) de meilleurs résultats que les zones traitées avec des doses moyennes
(2, 3,4 et 6 DEM). A 4 mois, une récurrence est observée sur tous les sites traitées avec des
doses moyennes alors qu'aucune récurrence n'est observée sur les sites traitées a forte dose
(figure 1). Les auteurs concluent qu'il est donc possible avec ce laser d'éiminer les plagues de
psoriasis avec un seul traitement avec des doses moyennes comprises entre 1.6 et 3.2J/cnm?.
Les quelques histologies réalisées ont confirmeé |'observation clinique. En effet, les biopsies
des zones traitées ont montré la disparition des signes de psoriasis apres une dose de 8 DEM .

Le traitement du psoriasis par laser excimére - Serge MORDON 6



Réalités Thérapeutiques en Dermato-V énérologie, 2000, 101: 14-18

I;l'l. ?LI-:L,-H-._J.E
Limgl FE L lle LM

Seules quelques zones de psoriasis ont été traitées (cercles de diametre 2.5cm). Cette
photographie montre les résultats obtenus 4 mois aprés un seul traitement au laser
Excimere (308nm) avec une dose de 8 DEM (1,6J/cm?) ou 16 DEM (3,2 Jcm?).

Photographie publiée dans |'article de P. Asawanonda et a "308nm Excimer Laser for the
Treatment of Psoriasis. a Dose-response Study Archives of Dermatoloy, vol 136, Mai
2000, pages: 619-624

CONCLUSION

L'utilisation du laser Excimére 308nm est une approche nouvelle dans le traitement du
psoriasis. Le fait que la FDA est homologuée récemment deux machines pour cette
application donne un crédit certain a ce nouveau laser. Cette technique permet d'ére
extrémement sélectif puisque seules les plaques de psoriasis sont traitées. Des évaluations a

plus long terme restent nécessaires afin de vérifier la permanence de la rémission.
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