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Organisation 
Un réseau     

 La structure du CRMR  

 MAIS 

 Réseau SFCE / SHIP fondamental 

 ET  

 Registre national  

 ET  

 Labo anapath / biothéques 

 ET 

 Soutien des patients (association) 

 

Au quotidien 

 Environ 40 à 50 demandes d’avis Mails téléphones 

 semaines  (France / international) 

 Avis radiologiques 

 Avis spécialisés  

 RCP mensuelles 

 Etude ouverte  Registre / histiotarget 

 



www.histiocytose.org 

http://www.eurohistio.net/index_eng.html 

• On a beaucoup à apprendre du 
recueil des histoires cliniques ! 

• Dans une maladie rare 
l’expertise d’un centre ne 
permet jamais d’avoir une vision 
d’ensemble de la maladie 

• Aucune étude ponctuelle (essai 
thérapeutique – PHRC..) ne peut 
répondre aux questions posées 
dans le délai imparti avec le 
nombre de cas souhaitable 

• Une base de donnée / registre 
palie le manque de recrutement 
par la taille du réseau et la durée 
du recrutement 

 



2020 



Pas d’impact visible sur les patients pédiatriques 

 

 

Complexité d’organisation 

 

 

Échéances de réunions reportées France / 

international 

La COVID 19 



POUMON 

 

Thérapeutiques 

 2 CDA  

 Thérapie ciblée 

 PNDS  

 

Recherche Bio  HISTIO TARGET 

 

ECHO  

 

Actualités 





Forme ‘hématogéne’ de l’atteinte pulmonaire  

de l’enfant 

2 messages: 

* score 

* condensation alvéolaire   

 



Atteinte pulmonaire sévère de l’enfant HL 
Cohorte pédiatrique française avec  ≥ 1 hospi en réa 

 

Le Louet et al.  

2020 

• Chez l’enfant  :  ~ 10% des cas d’HL,  le poumon n’est plus un organe dit « à risque » 

                               mais certaines présentations sont particulièrement sévère  
                                      

•  Présentation sévère avec ≥ 1 hospi en réa pour détresse respiratoire : n=17 (1,1% cohorte) 

  - Age au diagnostic  : 1,2 ans (médiane) ;  atteinte pulmonaire diagnostiquée sur dyspnée 

  - Association avec atteinte hémato/foie/rate (OR+) : 41%   

  - Mutation BRAFV600E identifiée dans  36% des cas 

  - Cause de la détresse respiratoire :  - Pneumothorax (63%) 

                                                                            - Atteinte micronodulaire diffuse (23%) 

                                                                            - Atteinte kystique étendue (14%) 

                                                                  (dans  ¼ des cas, une surinfection virale est identifiée) 
 

- Nombre médian de séjour en réanimation par patient  = 2  ;  durée médiane du séjour = 14j 

- 59% des cas ont été intubés (durée médiane 17j) 

- Pleurodèse n=9, mais PTX récidivant chez 7/9  
 

- Traitement  spécifique de l’histiocytose variable 

   2 cas traités par thérapie ciblée => efficacité rapide  

- Survie à 5 ans : 62,7% ; 9/11 survivants  sont  asymptomatiques 

Pronostic vital parfois engagé à connaitre  (+++ si  atteintes découvertes à un stade de destruction 

parenchymateuse  avancée.  Pronostic respiratoire à long terme pas si mauvais. 

Stratégie de prise en charge : collab onco/pneumo/réa ; prophylaxie virale ; ± thérapie ciblée 



                                 - Depuis ~2000, traitement de 2e ligne si pas d’organe à risque  atteint 
 

                                 - Les lymphocytes , monocytes ± cellules dendritiques  sont  +++ ciblés             
                                                       (leur survie dépend de l’action « détoxificatrice » de ADA) 
 

                                 - Pas d’AMM dans l’histiocytose, pas d’AMM pédiatrique 
 

                                 - Effets secondaires   . connu +++: déficit immunitaire induit  constant 

                                                                       . autres (?)  : neuropathie,  cancer secondaire 
 

   Retour d’expérience cohorte française pédiatrique :    n = 44  ;  suivi médian = 5,4 années 

2CDA reste le traitement de 2e ligne si pas d’organe à risque  atteint  

                                                   

 Efficacité « lente » : considérer thérapie ciblée si risque vital/fonctionnel  sévère à court terme 

 2CDA  

(cladribine)  

Efficacité : ~ 2/3 des 

cas 

Tolérance :   

- Acceptable sous prophylaxie infectieuse 

- Wash-out avant transplantation d’organe 

- Limitation à 6 cures max                           . 

> 2/3 des patients : lymphopénie < 0.5 G/L 

n=1 hospitalisation en réa pour pneumonie 

n=1 cas fatal de GVH post transplant pulmonaire 

Pas de cancer secondaire ou neuropathie 
 

A noter : 1 cas avec attiente neurodeg  8 ans après traitement par 2CDA 

 

 

 

Place du 2CDA à l’ère des thérapies ciblées 
dans les HL sans atteinte des organes à risque de l’enfant  

 

Temps (année) après 

début 2CDA 

Barkaoui et al. 2020 



Vemurafenib  

 

Pour les patients 

réfractaires 

 

Efficace +++ rapidité 

 

Dosage sanguin 10 -30 

mg/l 

 

Tolérance OK sauf photo 

sensiilité et adolescent 

 

N’éradique pas la maladie 
 

Thérapie ciblée : autres indications 

Neuro Deg:  

Foie / cholangite sclérosante 

JXG 

Rosai  





Changements 

• Bilan:   
• Rx squelette - Rx Crane + thorax 

• IRM cérébrale  

• LCR 

• Biopsie : analyse moléculaire+++ 
• Charge Braf sang au diagnostic et S6 

 

• Thérapeutique 
• Anti BRAF en ligne 2 pour RO+ 

 

 





Recherche Biologique 



Comorbidités personnelles et LCH 

• 116 comorbidités personnelles associées chez 105 patients (10% de l’échantillon) : 

• Malformative : 66 pathologies chez 63 patients (6%) 

• Auto-immune : 27 pathologies chez 25 patients (2,4%) 

• Tumorale : 15 patients (1,4%) 

• Monogénique : 8 patients (0,8%) 

 



HISTIO target 2020 (volet pédiatrique)  

+  chez les patients à risque spécifique :  
 Atteinte neurodégénérative IRM ou clinique : LCR 
 atteinte rate/foie/hémato ou sous thérapie ciblée : moelle  

  Objectifs : 

 Identifier les biomarqueurs pronostiques et prédictifs à partir :  

      → de la biopsie diagnostique    → d’échantillons sanguins (ADN libre 

circulant, cellules circulantes)   

 

  

                             

   Critères d’inclusion 
 

Patient inclus dans le registre français des histiocytose   

Diagnostic d’histiocytose langerhansienne ou Erdheim Chester, Rosai Dorfman,  

XGJ ou histiocytose maligne 

Diagnostic prouvé histologiquement avec biopsie disponible 

Consentement signé  



HISTIO target 2020 (volet pédiatrique)  

   Schéma de l’étude 



HISTIO target 2020 (volet pédiatrique)  
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