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Préambule

• Ce cours – qui est un des plus difficiles à traiter- se lit à plusieurs 
niveaux

– Certaines diapositives apportent des infos détaillées qu’on ne lira jamais 
mais qu’on saura trouver si on en avait l’utilité un jour dans une situation 
particulière ( titres en vert) à la fin du cours

– D’autres résument les vraies situations cliniques à connaitre ( titres en 
rouge)

• Bonne digestion



Définition 

• Maladies caractérisées par la constitution de dépôts / agrégats extracellulaires 
anormaux de protéines

• Substances amyloïdes prenant un aspect fibrillaire en ME
• Origine biochimique des constituants de la substance amyloïde pas toujours 

connue : 25 protéines humaines différentes décrites sans communauté de taille, 
de structure ou de fonction

• Dépôts progressifs, inertes (n’induisent aucune réaction destinée à leur 
destruction) mais détruisant et envahissant les tissus atteints

• Groupe hétérogène ++++
• On ne traitera ici que des amyloses avec atteinte cutanée



Classification(s) des amyloses fonction de

• La nature et (le précurseur ) de la protéine : AL (chaines légères K ou 
lambda), B2 microglobuline , AA ( serum amyloid A protein dérivée de 
l’albumine) etc..

• Des mécanismes physiopathologiques à l’origine de sa formation

• Le nombre d’organes atteints

– Amyloses cutanées pures => manifestations cutanées localisées 

– Amyloses systémiques => manifestations cutanées diffuses

• Amyloses PRIMAIRES

• Amyloses SECONDAIRES ou REACTIONNELLES

• Amyloses HEREDITAIRES



Que dire au pathologiste ?

• La biopsie d’une lésion cutanée pour porter le diagnostic peut 
éviter la biopsie d’un organe profond

• Le pathologiste peut suspecter une amylose dès les colorations
standards (HES), sans l’aide de coloration spéciales si les dépôts
sont abondants

Mais si le contexte clinique lui est communiqué, c’est MIEUX !!



Détection histologique de l’amylose

- Suspectée dès la coloration standard (HES)

- Confirmée par la coloration de ROUGE CONGO

en lumière standard (dépôts ROUGES)

& lumière polarisée (double réfringence jaune-vert)

 Dépôts dans le derme et en péri vasculaire 



Amylose (coloration standard)
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Typage précis des amyloses

DIFFICILE, mais possible en formol-paraffine

OPTIMAL sur tissus FRAIS

(notamment pour typer les immunoglobulines)

Nécessite des techniques IMMUNOHISTOCHIMIQUES ou 
D’IMMUNOFLUORESENCE



Protéines détectables en immunohistochimie 
pour typer les amyloses

- B2-microglobuline

- Ig Kappa

- Ig Lambda

- Protéine A amyloïde

- Lysosyme



Classification schématique

• Amyloses cutanées pures: MANIFESTATIONS PUREMENT 
CUTANEES et le plus souvent LOCALISEES

• Amyloses systémiques : possibles manifestations cutanées

• Dans les deux cadres, il y a des formes acquises = secondaires 
réactionnelles( les plus fréquentes ) et des formes 
transmissibles ou primaires (héréditaires- cas exceptionnels)



Amyloses cutanées pures

• A. secondaires = formes acquises = les + fréquentes = 
épiphénomènes = réactionnelles de symptômes ou de lésions 
cutanées ou de maladies générales associées
– Dépôts induits par des frictions répétées localisées, souvent dans le cadre 

de prurits localisés intenses et consécutifs à des altérations kératinocytaires
par dépôts de kératine  

– Dépôts au voisinage de lésions tumorales (CBC, Bowen) ou parfois du fait de 
poussées inflammatoires (VS)

– Dépôts de fibrilles AL et B2 microglobuline au cours du myélome 

• A. primaires = rares = au cours de maladies génétiques (héréditaires)



Amyloses cutanées pures

• MANIFESTATIONS PUREMENT CUTANEES ET LE PLUS SOUVENT localisées 

• A. secondaires = les + fréquentes = épiphénomènes = réactionnelles de symptômes ou 
de lésions cutanées ou de maladies générales associées : celles que l’on doit connaître
– Dépôts induits par des frictions répétées localisées, souvent dans le cadre de prurits localisés 

intenses et consécutifs à des altérations kératinocytaires par dépôts de kératine  
– Dépôts au voisinage de lésions tumorales (CBC, Bowen) ou parfois du fait de poussées 

inflammatoires (VS)
– Dépôts de fibrilles AL et B2 microglobuline au cours du myélome 

 Lésions maculeuses de l’amylose pigmentaire : modèle de la notalgie paresthétique
 Lésions papuleuses  du lichen amyloïde : sur les membres, le tronc, très prurigineux 
 Lésions nodulaires : surtout aux MI, peut être le premier signe d’une maladie plasmocytaire 
(myélome), pas de prurit



Amylose cutanée pure
Forme maculeuse isolée ou amylose pigmentaire 
Coll Pr Th Passeron

Lésions pigmentées interscapulaires, localisées, en 
coalescence, reproduisant stries de grattage, surtout 

individu de phénotype foncé : 
rechercher un contexte familial de NEM de type 2a 

souvent associé



Souvent associée/conséquence du prurit associé à la notalgie
paresthétique, qu’elle entretien, plus fréquente dans le 
contexte de néoplasie endocrinienne (NEM) de type 2

Amylose cutanée pure
Forme maculeuse isolée ou amylose pigmentaire 



Amylose cutanée pure
Forme papuleuse ou lichen amyloïde

Coll Dr A Du Than

Amylose cutanée localisée secondaire : papules par dépôts de kératine altérée 
Sur les membres, le tronc plus fréquente chez les asiatiques, très prurigineux



Amylose cutanée pure
Forme papuleuse ou lichen amyloïde

Coll Pr A Maruani

Amylose cutanée localisée secondaire : papules par dépôts de kératine altérée 
Sur les membres, le tronc plus fréquente chez les asiatiques, très prurigineux



Amylose cutanée pure
Amylose nodulaire AL

Coll Dr A du Than

Non induite par frottement ou grattage : rechercher 
un myélome



Amylose cutanée pure
Amylose nodulaire AL

Amylose micro nodulaire 
Coll Pr Th passeron

Coll Pr MA RichardRechercher un myélome



Traitement 

• Aucune mise en jeu du pronostic ni vital ni fonctionnel

• Traitement localisé = des lésions gênantes 
– Peelings TCA

– Dermocorticoïdes

– Injections intra lésionnelles de corticoïdes retards dans les formes 
nodulaires

– Rétinoïdes ( acitretine), tacrolimus, UVB, lasers ( Co2, Erbium, LCP) 



Amyloses systémiques avec possibles manifestations 
cutanées

• MALADIES ACQUISES
– Formes PRIMAIRES associées aux proliférations plasmocytaires (myélome surtout à chaine légères 

et de type lambda). Les autres tissus envahis sont souvent les articulations, les muscles et les 
systèmes tendino ligamentaires. Amylose AL = la plus fréquente

– Formes SECONDAIRES ou REACTIONNELLES associées à des infections ou à des maladies 
inflammatoires chroniques (PR, Rhum pso, MICI, mais aussi affections cutanées : Verneuil, ulcères chroniques), 

à des lymphomes (Hodgkin) ou à des tumeurs solides …. Les autres tissus envahis sont souvent le rein, le 
foie, la rate, le TD et les muscles. Amylose SAA

– Formes SECONDAIRES des hémodialysés = associées à syndrome du canal carpien, kystes osseux. 
Amylose par dépots B2 microglobuline (non épurée par les membres de dialyse)

• MALADIES HEREDITAIRES 
– Maladies auto inflammatoires héréditaires : maladie périodique, syndrome TRAPS , syndrome 

Hyper IgD , syndrome de Muckle-Wells,

– Souvent avec neuropathies 



Amyloses systémiques avec possibles 
manifestations cutanées

• MALADIES ACQUISES
– Formes PRIMAIRES associées aux proliférations plasmocytaires (myélome surtout à chaine 

légères et de type lambda). Les autres tissus envahis sont souvent les articulations, les muscles et 
les systèmes tendino ligamentaires. Amylose AL= la plus fréquente

– Formes SECONDAIRES ou REACTIONNELLES associées à des infections ou à des maladies 
inflammatoires chroniques ou des cancers

– Formes SECONDAIRES des hémodialysés 

• MALADIES HEREDITAIRES 
– Maladies auto inflammatoires héréditaires : maladie périodique, syndrome TRAPS , syndrome 

Hyper IgD , syndrome de Muckle-Wells,

– Souvent avec neuropathies : peu d’atteintes cutanées sauf mal perforant plantaire, placards 
sclérodermiformes ou infiltration cutanée

Celles que l’on peut voir en tant que 
dermatologue

Très rares 
lésions 

cutanées

Rares 
dépôts 
cutanés



Conséquences des dépôts amyloïdes dans les 
amyloses systémiques 

•  Dysfonctionnement ou insuffisance de l’organe envahi /infiltré et 
manifestations spécifiques d’appel : ex syndrome œdémateux dans l’atteinte rénale, 
neuropathies périphériques, syndrome canal carpien ….

•  En cas d’infiltration cutanée et muqueuse :
– Lésions purpuriques : pétéchies et ecchymoses avec des distributions et localisations 

évocatrices : paupières ( aspect en raton laveur ), visage, face latérales du cou, aisselles et 
racines des cuisses, ecchymoses endo buccales ( face interne des joues) par rupture 
capillaire

– Vésiculo bulles hémorragiques, par fragilisation MB 
– Macroglossie avec langue bosselée
– Papules de couleur de peau normale parfois parsemées de purpura, coalescentes 

et en plaques étendues (aspect léonin)
– Aspects de pseudo cutis laxa, PXE par dépôts autour des fibres élastiques



Pour aller plus loin dans les amyloses systémiques

Flores-Bozo LR et al, Mucocutaneous manifestations in systemic amyloidosis; a retrospective analytical study in a tertiary care center. 
Int Journal Dermatology 2019; 58: 1062-68

Manifestations cutanées dans 1/3 des formes 
systémiques, surtout celles associées au myélome 

( amylose AL): celles que l’on doit connaître

Surtout des lésions purpuriques
de distribution évocatrice 



Amylose AL
Amylose primaire associée au myélome ou au plasmocytome

Amylose systémique acquise 
Manifestations cutanées fréquentes : 

Pétéchies et ecchymoses avec distribution évocatrice : 
Paupières (aspect en raton laveur )

Macroglossie avec langue bosselée

Coll Pr L Fardet Coll Pr MA Richard
Coll Pr T Passeron



Amylose AL
Amylose primaire associée au myélome ou au plasmocytome

Amylose systémique acquise 
Manifestations cutanées fréquentes : pétéchies et ecchymoses avec localisation évocatrice : visage, faces latérales du cou, 

aisselles et racines des cuisses, ecchymoses endo buccales ( face interne des joues) par rupture capillaire

Coll Pr O Dereure

Coll Pr O Dereure



Amylose AL
Amylose primaire associée au myélome ou au plasmocytome

Coll Pr Th Passeron

Amylose systémique acquise 
Manifestations cutanées fréquentes : pétéchies et ecchymoses avec distribution et 

localisations évocatrices : face latérales du cou, tronc

Coll Pr MA Richard



Amylose AL
Amylose primaire associée au myélome ou au plasmocytome

Amylose systémique acquise 
Manifestations cutanées fréquentes : Vésiculo bulles hémorragiques, par fragilisation MB 

Coll Pr MA Richard



A part : amylose des dialysés

• Dépôts de B2 microglobuline non épurée par les membranes de 
dialyse, fonction ancienneté de la dialyse

• Rien de bien évocateur sur le plan des lésions cutanées, diagnostic 
histologique mais savoir rattacher les déports amyloïdes au 
contexte de dialyse

• Nodules hypodermiques (fesses)
• Nappes hyperpigmentées
• Lésions digitales infiltrées 
• Nodules linguaux
• Syndrome canal carpien



Pronostic et traitement des amyloses 
systémiques

• Traitement : celui de la maladie sous jacente (chimiothérapie 
dans les myélomes)  

• Pronostic souvent lié atteinte cardiaque ou rénale associée à 
l’amylose systémique 

• Médiane de survie 

– dans les formes systémiques avec myélome: 5 mois

– versus 15 mois dans les formes sans myélome 



Composition et précurseurs identifiés 
de la substance amyloïde

Gabriel Giannini et al
An Organ System–Based Approach to Differential
Diagnosis of Amyloid Type in Surgical Pathology
Arch Pathol Lab Med. doi: 10.5858/arpa.2018-0509-RA



Fréquence respective 
et types de dépôts selon les organes 

Gabriel Giannini et al
An Organ System–Based Approach to Differential Diagnosis of Amyloid Type in Surgical Pathology 

Arch Pathol Lab Med. doi: 10.5858/arpa.2018-0509-RA



Classification des formes cutanées 



Classification des formes 
systémiques
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