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POUR : Les émollients préviennent-ils la dermatite atopique ?

Mot clé : dermatite atopique, eczéma, émollient, prévention, barrière cutanée KURIHARA F., SORIA A. service de dermatologie et d'allergologie, hôpital Tenon, 4 rue de la Chine 75020, Sorbonne université, APHP, France Flore KURIHARA : hôpital Tenon, 20 rue de la Chine 75020, Paris, 0156017000, 0156017234, flore.kurihara@aphp.fr La dermatite atopique (DA) affecte jusqu'à un enfant sur 4 et environ 10% des adultes des pays industrialisés. Au cours des 30 dernières années, la prévalence de la DA a doublé en faisant d'elle la première dermatose chez l'enfant et un problème majeur de santé publique. Cliniquement, elle se caractérise par une xérose, un prurit chronique et des poussées inflammatoires récurrentes responsables d'une altération majeure de la qualité de vie entrainant un retentissement socioéconomique important. Très souvent, elle est la première expression de la marche atopique, se manifestant par l'apparition d'autres pathologies atopiques comme les allergies alimentaires, l'asthme et la rhinoconjonctivite allergique. Sur le plan physiopathologique, la DA résulte d'une interaction complexe entre des facteurs génétiques et environnementaux, associés à un déséquilibre de la réponse inflammatoire de type 2. Une meilleure compréhension de la DA a permis des avancées thérapeutiques remarquables ces dernières années comme le dupilumab, mais aussi le développement d'autres molécules en cours d'évaluation. Par ailleurs, plusieurs équipes se sont penchées sur sa prévention primaire en s'intéressant à l'altération de la barrière cutanée. Pourrionsnous enrayer l'apparition de la DA par des mesures simples comme l'application d'émollients ? Un ensemble complexe de lipides, de composants de la matrice intercellulaire, des jonctions serrées entre les cornéocytes et les kératinocytes composant de l'épiderme forment une barrière efficace qui protège l'organisme contre la perte transcutanée en eau, la pénétration d'antigènes et de microorganismes en maintenant un milieu acide et en exprimant des peptides antimicrobiens. De nombreux gènes impliqués dans la DA participent à la différenciation et à la formation de la barrière cutanée épidermique, ainsi qu'à l'immunité et à la réponse inflammatoire cutanée [START_REF] Brown | Eczema genetics: current state of knowledge and future goals[END_REF]. La filaggrine est une protéine qui participe à la formation du NMF (facteur naturel d'hydratation) qui permet le maintien de l'hydratation de la couche superficielle de l'épiderme ; la couche cornée. Au cours de la DA, des mutations de type perte de fonction de la filaggrine, affectant entre 20 et 50% des patients ont été rapportées selon les pays. L'altération de la barrière cutanée épidermique entraine une dysbiose avec une diminution de la diversité de la flore commensale ou microbiote et une colonisation des bactéries pathogènes comme le Staphylocoque doré et une augmentation de l'activité de protéases qui clivent les constituants de la barrière cutanée. A son tour, la colonisation par le Staphylocoque doré, affectant 90% des patients avec une DA contre 5% de la population non atteinte, aggrave l'altération de la barrière cutanée en stimulant le clivage de certains lipides de la couche cornée, augmentant la xérose [START_REF] Eigenmann | Skin barrier defects in atopic dermatitis: new treatments?[END_REF]. La colonisation par le Staphylocoque doré ainsi que la pénétration d'allergènes et de facteurs irritants environnementaux sont à leur tour responsables d'une inflammation cutanée engendrant la DA.

De façon très intéressante, Flohr et al. (3) avait montré que l'augmentation de la perte d'eau transépidermique précédait l'apparition des lésions d'eczéma chez les patients avec une mutation de filaggrine, confortant l'implication princeps de l'altération de la barrière cutanée épidermique dans le développement de la DA. Par ailleurs, le rétablissement de la barrière cutanée par les émollients appliqués au long cours représente la base du traitement de la DA. Différentes études prouvent leur excellente tolérance et leur efficacité sur l'inflammation cutanée en diminuant la sévérité de la maladie, le nombre, la durée et la fréquence des poussées (4).

En partant de ces différentes données, plusieurs équipes ont évalué l'efficacité de l'application des émollients dès les premiers jours de vie en prévention primaire afin de prévenir l'apparition de la DA.

Deux études récentes contrôlées randomisées en simple aveugle ont évalué l'efficacité de l'application cutanée d' émollients chez des nourrissons à haut risque de DA. Dans l'étude de Horimukai et al., 118 nouveaux nés japonais avec au moins un antécédent de DA chez les parents ou dans la fratrie ont été inclus. Il était demandé au groupe interventionnel appliquer quotidiennement un gel de vaseline sur tout le corps avant la 1ere semaine de vie et jusqu'à 8 mois. Dans l'étude Simpson et al., 124 nouveaux nés britanniques et américains qui présentaient au moins un antécédent de rhinoconjonctivite allergique, asthme ou DA chez les parents ou dans la fratrie étaient inclus. Une application quotidienne d'émollient parmi 3 proposés (huile de tournesol, Doublebase Gel® ou paraffine liquide à 50% en Angleterre et Cétaphil® crème ou Aquaphor ® aux USA) sur l'ensemble du corps en dehors du cuir chevelu était demandée, à commencer avant 3 semaines de vie et ce jusqu'à 6 mois. Le groupe interventionnel ainsi que le groupe contrôle recevaient des conseils d'hygiène: éviter les savons et les bains moussants, utiliser des gels douche non parfumés surgras pour bébé, éviter les huiles et additifs pour bains, ainsi que les lingettes pour bébé. Dans l'étude japonaise, de façon significative, on observait une diminution du développement de la DA chez 32% des enfants par rapport au groupe contrôle. Dans l'étude américano-britannique, l'application d'émollient réduisait de façon significative de 50% l'apparition de la DA ; 43% de DA dans le groupe contrôle versus 22% dans le groupe interventionnel à 6 mois. Aucun cas d'eczéma de contact ou de réaction irritative n'était signalé.
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Ces 2 études, bien que d'effectifs et de temporalité limitées, démontrent l'intérêt des émollients chez les nouveaux nés avec des antécédents d'atopie familiale pour éviter le développement de la DA de façon simple, sure et peu onéreuse. Ces résultats très encourageants n'ont pas été confirmés par les données préliminaires dévoilées de 2 études de plus grande ampleur britannique et suédoise en cours. Toutefois, nous pouvons nous poser la question de la pertinence de la définition de la population à risque. En effet, les antécédents familiaux d'atopie sont certes un facteur de risque de DA mais comme l'avait montré Kelleher (5), d'autres facteurs tels que la perte transcutanée en eau à 2 jours et à 2 mois, de même que les mutations du gène de la filaggrine ou la dysbiose sont aussi des facteurs de risque de DA. Il semblerait donc intéressant de poursuivre les recherches sur la prévention primaire de la DA en définissant plus précisément les nouveaux nés à risque tout en y associant des mesures agissant sur d'autres anomalies retrouvées au cours de la DA, telles que la dysbiose par exemple avec l'utilisation de prébiotiques et/ou deprobiotiques (6).