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Scintigraphie osseuse 
(99 Tc) 

 

    « rein chevelu » 
et infiltration péri-rénale 

     96%      ≈ 60% 

Entre 1000 & 1500 cas depuis 1930 

     37% 



Cohorte suivie à la Pitié-Salpêtrière 

(Novembre 2020)    
Cohorte actuelle > 320 pts 

 

 

263 patients (fin 2019) parfaitement 
caractérisée 

              

  

   38 patients avec HL + MEC  

   1   patient avec HL + MEC + Rosai-Dorfman 

   1   patient avec MEC + Rosai-Dorfman 

 

96 décès (11/2020) 

 

 

 

 

 

15% 

Cohen-Aubart, Am J Hematol 2018 



Demographic and clinical characteristics of 217 patients with ECD, including 182 patients with 
BRAF genotyping 



Vaglio & Diamond, Blood 2017 



	 Cox	survival	analysis		 	
Variable	 Univariate	HR	(95%	CI)	 Multivariate	HR	(95%	CI)	 p-value	
Sex	M*	 1.15	(0.58;	2.31)	 1.96	(0.89;	4.28)	 0.0932	

Age	at	diagnosis	(per	
year	increase)	*	

1.05	(1.02;	1.08)	 1.06	(1.03;	1.09)	 0.0001	

BRAF
V600E	

BRAF	missing	
1.27	(0.54;	2.94)	
2.02	(0.85-4.79)	

1.73	(0.68;	4.41)	
2.02	(0.83;	4.94)	

0.2495	
0.1220	

CNS	involvement	 1.37	(0.73;	2.55)	 2.62	(1.28;5.37)	 0.0084	
Cardiac	involvement	 1.36	(0.72;	2.57)	 	 	
Lung	involvement	 3.01	(1.58;	5.75)	 2.74	(1.38;	5.43)	 0.0038	
Vascular	

involvement	
1.27	(0.64;	2.50)	 	 	

Xanthelasma	 0.74	(0.35;	1.56)	 	 	
Diabetes	insipidus	 0.43	(0.18;	1.04)	 	 	
Retroperitoneal	
involvement	

2.10	(1.05;	4.22)	 3.85	(1.68;	8.83)	 0.0014	

IFN-alpha	treatment	 0.56	(0.26;	1.19)	 0.38	(0.16;	0.89)	 0.0257	
Targeted	therapy	 0.41	(0.16;	1.06)	 0.33	(0.11;	0.93)	 0.0364	
	

Predictors of poor survival in ECD (multivariate survival analysis using the Cox 

proportional hazard ratio). CNS, central nervous system; IFN, interferon 

* Adjustment variables               

          Cohen-Aubart, Am J Hematol 2018 
 



En Nov 2020: 130 pts ont reçu une thérapie ciblée dans le service;  
110 encore sous TT Cohen-Aubart, Blood 2017 



Cohen-Aubart, Blood 2017 
Since 2016: + 3 melanomas; 1 adeno K  

pancreas KRAS mutated; 2 pancreatitis; 2 MDS 

 



Sarcoidosis under vemurafenib 

Amoura A et al, J Eur Acad Dermato Venereol, 2019 



Effets indésirables des ITK 

ITK anti-BRAF ITK anti-MEK 

Cutanés Carcinome basocellulaire, 
mélanome, DRESS 
syndrome 

Acné 

KPE, Hyperkératose, kératose pilaire, actinique, 
séborrhéique Photosensibilité, rash, xérose, éruption  

Cardiologiques 
 

Allongement du QTc 
(ECG) 

Baisse de la FEVG  
(ETT) 

Digestifs Nausées, vomissement, diarrhées, constipation,  

Hépatiques Elévation des enzymes hépatiques et de la bilirubine 

Oculaires Uvéite (rare) Rétinopathie séreuse 
(examen oph complet) 



Effets spécifiques des ITK 

ITK anti-BRAF 
 

ITK anti-MEK 

Arthralgies Musculaire 
- élévation CPK et troubles 

musculaires, rhabdomyolyse 

SMD, Progression d‘ADK 
pancréatique préexistant avec 

mutations KRAS 
 

hémorragies 
 

Pancréatite (effet de classe 
souvent) 

       

Œdèmes, OMI 
Déshydratation, Hyponatrémie 

 

Autres :  
AEG, Alopécie, Céphalées, 

dysgueusie, toux, granulomatose, 
augmentation de la créatinine? 

 

Autres :  
pyrexie 

 



In 2018 prognosis of ECD is 
better than in « older series » 

published in 1996 & 2004 ≈ 60% 
death at 2.5 yrs 

 

August 2018 
217 ECD patients 



No difference in survival V600E / WT (p = 0.4) 

August 2018 
217 ECD patients 

Median survival  

BRAF 146 months 

WT 174 months 



The LOVE study : relapses after 
treatment interruption 
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15/20 patients relapsed  
(75%) 

Cohen-Aubart, Blood 2017 



Mars 2019 



" Cobimetinib for BRAF-wild-type histiocytoses : a 
randomized, placebo-controlled, double blind study" 

PHRC National 2017 Etude COBRAH 

27 pts inclus; objectif 54 en 9/21 



Papo, Blood 2017 

23 LCH + ECD 



Cohen-Aubart, Blood 2020 



Erdheim-Chester Disease with concomitant Rosai-Dorfman 

like lesions: a distinct entity mainly driven by MAP2K1  

• Patients with ECD with classical imaging and  compatible  histology 

   

• Tissue biopsy disclosing RDD lesion (mostly) during  

                                                                          follow-up  

• Three referral center for Histiocytosis:  

• Pitié-Salpêtrière Hospital  (n=168) 

• Memorial Sloan Kettering Cancer Center (n= 96) 

• Mayo Clinic (n=89) 

Razanamahery, Haematologica 2019 (in press) 

• Thirteen patients (12 men, 1 woman)  

• RDD location:  

• 7 testis 

• No lymph node   

• No BRAF mutation on both ECD or RDD samples  

• 9 MAP2K1 mutation 

• 1 PIK3CA mutation  

 



Maladie de Destombes-Rosai-Dorfman 

Histiocytose polymorphe décrite pour la première fois en 
1965 par le Français Pierre Paul Louis Lucien Destombes 

 

 

 

 

 

       1912-2002 

 

Puis en 1969 par les américains 

Rosai et Dorfman 



Etude multicentrique sous l’égide du Registre National 
des Histiocytoses 

Cas rétrospectifs : 2004 - 2014 

Critère d’inclusion : diagnostic anatomo-pathologique 
de MRD 

Critère d’exclusion: absence de données suffisantes 
exploitables 

47 patients inclus : 29 hommes, 18 femmes 

Age moyen au diagnostic 20,3 ans (de 1 à 60 ans) 

 

Cohen-Aubart, SNFMI Juin 2015 

Ganglions n=32 (68 %) 
Os n=9 (19%) 
Peau n=7 (15%) 
SNC n=7 (15%) 
ORL n=5 (11%) 
Œil n=3 
 

Depuis plus de 100 patients inclus 
Analyse en cours 



Registre Français 
Classification en 3 groupes 

• Forme typique (avec adénopathies) : n=26 (55%) 

• Forme histologique typique mais absence d’atteinte 
ganglionnaire:  n=14 (30%)  

        SNC isolé n=6; os isolé n=5 

• Signes histologiques évocateurs mais coexistence 
avec une autre histiocytose ou une maladie 
hématologique  n= 7 (syndrome myéloprolifératif, 
Erdheim-Chester, lymphome de Hodgkin) 

 

Cohen-Aubart, SNFMI Juin 2015 




