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Cancers cutanés : un tres lourd impact chez les patients

transplantés d’organes

* 50 % des cancers chez les transplanteés

d’organe solide

* Risque CEC x 60-200
« Poumon, coeur > rein > foie
« 7 risque avec la durée de la transplantation

SCHOLARLY REVIEW

BJD
2017 British Journal of Dermatology

The pathogenesis of cutaneous squamous cell carcinoma in
organ transplant recipients

C.A. Harwood," A.E. Toland,? C.M. Proby,? S. Euvrard,* G.F.L. Hofbauer,” M. Tommasino® and J.N. Bouwes
Bavinck’ on behalf of the KeraCon Consortium
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Harwood CA. Et al. Am J Transplantation 2012
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Ultraviolet Immune Drugs
.. : o i
radiation dysregulation - Directly carcinogenic
* Photosensitising
. v
G?nomlc:( | HPV ] Tumour M Tumeour immune
epigenomic L—J microenvironment | surveillance
alterations
b,
;N Photodamaged skin =» Actinic keratosis =»

Cutaneous squamous carcinoma = Metastasis
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Cancers cutanés : impact du type d'immunosuppression

[ Maintenance therapyl
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DOI: 10.1111/jdv.16025
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Cutaneous squamous cell carcinoma (cSCC) and
immunosurveillance - the impact of immunosuppression on
frequency of cSCC

E.l. Plasmeijer,”* ([©) M.M. Sachse,” C. Gebhardt,® ([¥) A. Geusau,* J.N. Bouwes Bavinck® ()

2019

- Drugs included in older regimens
associated with a high risk of SCC

7 : : : ,
é////‘ Associated with a low risk of SCC.

Blomberg M. et al. Br J Dermatol 2017
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Des carcinomes épidermoides agressifs

JAMA Dermatology | Original Investigation 2019
IAggressiveiSquamous Cell Carcinoma
in Organ Transplant Recipients

Joana Lanz, MD; Jan Nico Bouwes Bavinck, MD, PhD; Marlies Westhuis, MD; Koen D. Quint, MD, PhD;
Catherine A. Harwood, MA, PhD, FRCP; Shaaira Nasir, MB, BCh, BAO, MRCPI, MRCPUK;

Vanessa Van-de-Velde, BSc, MBChB, MRCP; Charlotte M. Proby, BA, MBBS, FRCP; Carlos Ferrandiz, MD, PhD;
Roel E. Genders, MD; Véronique del Marmol, MD, PhD; Giulia Forchetti, MD; Jirg Hafner, MD;

Domenic G. Vital, MD; Guenther F. L. Hofbauer, MD, PhD

METHODS This retrospective multicentric case series included 51 patients who underwent
solid organ transplantation and were found to have aggressive SCC, defined by nodal or
distant metastasis or death by local progression of primary SCC. Standard questionnaires
were completed by the researchers between July 18, 2005, and January 1, 2015. Data were
analyzed between February 22, 2016, and July 12, 2016.

RESULTS Of the 51 participants, 43 were men and 8 were women, with a median age of 51
years (range, 19-71 years) at time of transplantation and 62 years (range, 36-77 years) at time
of diagnosis of aggressive SCC. The distribution of aggressive SCC was preferentially on the
face (34 [67%)]) and scalp (6 [12%]), followed by the upper extremities (6 [12%)]). A total of 21
tumors (41%) were poorly differentiated, with a median tumor diameter of 18.0 mm (range,
4.0-64.0 mm) and median tumor depth of 6.2 mm (range, 1.0-20.0 mm). Perineural invasion
was present in 20 patients (39%), while 23 (45%) showed a local recurrence. The 5-year
overall survival rate was 23%, while 5-year disease-specific survival was 30.5%.

Taux de métastases = 8% vs 1% chez immunocompétent
Stades métastatiques : 50% mortalité a 3 ans

Haut risque de récidive et survie réduite vs
immunocompétent*

Mortalité cancers cutanés > autres cancers solides

Adams A. et al. Aus J Dermatol 2020 : neurotropisme + fréquent
*Ritter A. et al. Head Neck 2021;

Wackel M. et al. JAAD 2022;

Gjersvik P. et al. JAMA Dermatol 2023
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CEC souvent multiples et dont I'incidence augmente apres un 1¢* CEC

Ds les 2 ans apres un 1ler CEC, 50% ont un 2nd CEC et 5% en ont = 10

ORIGINAL ARTICLE

JEADY 2018, 35, 1281- 1258 464 Transplantés
Skin cancer in organ transplant recipients: dynamics in the
incidence and clinical predictors for the first and
subsequent post-transplant non-melanoma skin cancer

J. Hartmann,! (%) S. Schiiler,? A H. Enk,"* A.S. Lonsdorf'**

2 incidence cumulée et N du délai d’apparition entre les suivants
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Phototype clair, age avance, Durée de 'immunosuppression

sexe masculin , ,
. _ Type d’organe transplante
Exposition UV, coups de soleil T GO L [ RS

Dommages actiniques Re-transplantation
CEC avant greffe

Transplantation 2017 . .
53 Patients avec = 1 CEC apres ou pendant une lere transplantation

Risk of Aggressive Skin Cancers After Kidney ) :
Retransplantation in Patients With Previous et azyg {] %légepzeilggnir?:ssglaarllw?glcemsuivi
Posttransplant Cutaneous Squamous Cell ) - ) ]
Carcinomas: A Retrospective Study of 53 Cases - 14/53 : CEC agressifs dont 10 metastatiques

Emilie Ducroux, MD, ' Clemmmie Martin, MD, " Jan Nico Bouwes Bavinck, MD, PhD,? Evelyne Deculier* e 11 déces (5 directement liés I'evolution métastatique)

Anabelle Brocard, MD,® Marlies E. Westhuis-van Elsacker, MD,? Céleste Lebbé, MD, PhD,? Camile Francés, MD, PhD,”
Emmanuel Morelon, MD, PhD,? Christophe Legendre, MD, PhD,? Pascal Joly, MD, PhD,'® Jean Kanitakis, MD,’
Denis Julien, MD, PhD,’ Sylvie Euvrard, MD," and Jacques Dantal, MD, PhD™

» Facteurs de risque : tumeurs multiples avant la

retransplantation, azathioprine, pas de modification

(ou tardive de I'immunosuppression

Un ATCD de CEC (agressif) n'est pas une contre-indication a une 2¢me greffe mais
parfois retardée et dans tous les cas surveillance rapprochée +++

www.onco-nouvelle-aquitaine. fr




Lésions verrucokératosiques : Marqueurs de risque de CEC dans
les zones touchées : VIGILANCE

Transplantation = Volume 89, Number 10, May 27, 2010

Squamous Cell Carcinomas Are Associated With

Verrucokeratotic Cutaneous Lesions But Not With o

Common Warts in Organ-Transplant Patients.
A Case-Control Study

Pascal Joly, Lio Sylvie Basruji—Garin,z Camille Frances,” Celeste Lebbe,* Francois Aubin,’
Dominique Penso-Assathia ny,‘s Michel D’incan,” Marie-Fra neoise Avril,® Guillaume Lair,’
Stéphane Barete,” and Sylvie Euvrard®

99 patients greffés avec CEC vs 169 greffés sans CEC

TABLE 4. Factors, independently associated with
squamous cell carcinoma in multivariate analysis

(conditional logistic model)
Multivariate risk
estimates”
OR  95%CI P

Number of rejections

0 1

1-2 521 0.85-45.12 0.07

=3 9.89 1.55-50.5 0.014
Azathioprine 5.87 1.73-19.9 0.004
Prednisolone 13.93 1.24-156 0.03

Anti-lymphocyte antibody (ATG) or  9.10 0.97-335 0.058
anti-CD3 antibody (OKT4)

Cumulative sun exposure of arm 1.06 1.02-1.1 0.005

(/500 hr)® P
Actinic keratosis 56.84 7.36-298  <0.0001 FIGURE 2. Verrucokeratoticlesions onthe hand (A); oc-
Verrucous papilloma 2.21 097-815  0.06 currence of a squamous cell carcinoma on the same sun-
Verrucokeratotic lesions 16.50 2.82-96.8 0.002 exposed area 2 years later (B)
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'HPV impliqués dans I'initiation
tumorale mais non dans la

T 3 maintenance ou progression
. Neagu N. et al. JEADV 2023

| ‘ ' Place de la vaccination anti-HPV ?




Les patients allogreffés (CSH) ont aussi un sur-risque de développer des CEC

2020 b

JAMA Dermatology | Original Investigation

Risk Factors for Keratinocyte Carcinoma in Recipients
of Allogeneic Hematopoietic Cell Transplants

Jefirey F. Scott, MD: Kevin R. Brough, MD; Konstantin V. Grigoryan, MD; John G. Muzic, MD; Grace Y. Kim, MD;
Rosahynn R, Z. Conic, MD, PhD; Sheena T. Hill, MD; Jerry D. Brewer, MD; Christian L. Baum, MD;

Moark B Litzow, MD; William J. Hogan, ME, BCh; Mrinal 5. Patnaik, MBES; Shahrukh K. Hashmi, MD, MPH;
Hillard M. Lazarus, MD; Jeremy S. Bordeaux, MD, MPH; Cheryl L. Thompson, PhD;

Meg R. Gerstenblith, MD; Julia 5. Lehman, MD

Etude rétrospective / 1019 patients allogreffés 2000-2014= 10.9 % CEC

Facteurs de risque:

- Leucémie lymphoide chronique
GVH chronique
Immunosuppression prolongée
CEC avant l'allogreffe
Expositions solaires, héliodermie

www.onco-nouvelle-aquitaine. fr



DOl 10.1111/jdv. 15843 20 19 JEADV

REVIEW ARTICLE

Treatment approaches in immunosuppressed patients with
advanced cutaneous squamous cell carcinoma

T.J. Willenbrink," A. Jambusaria-Pahlajani,’ S. Arron? D. Seckin,” C.A. Harwood® C.M. Proby®* (] ‘J
Chirurgie : CEC a haut risque Evaluation clinique et echo ganglionnaire
Marges 6-10 mm ou Mohs Pas de Ganglion sentinelle
Exérese COMPLETE

Tenir compte du traitement par inh-mTOR/cicatrisation

Radiothérapie

En adjuvant si CEC & haut risque ou métastatique = Les enjeux therapeutiques
Traitements systémiques EMD== ONCOLOGY
L|m.|tat|on pour chimiotherapies (sels de platines, 5FU) 2021
AntI-EGFR Immunotherapy use outside clinical trial populations: never say never?
Immunothérapie ?...risque de rejet de greffe C o, ', . o 85

e

Bettoli V, et al. ] Dermatolog Treat 2013; Willenbrink TJ et al. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2019, Tee LY. JAAD 2021; James L] et al. BMJ Open 2020, Massey PR. Et al.
JAMA Dermatol 2021

www.onco-nouvelle-aquitaine. fr



ANNALS or
ONCOLOGY

2021

Immunotherapy use outside clinical trial populations: never say never?

K. Rzeniewicz™, ). Larkin®, A. M. Menzies ™ & S. Turajlic™

Que sait-on des anti-PD1 chez les patients greffés avec CEC avance ?

Allograft tolerance &

e 77 Comtmeimit 7 mep——" * Risque de romper la tolerance et donc de rejet
] [ |

 Pourrait étre “acceptable” for greffés rénaux
mais pas Coeur/poumon

« Peut induire une GVH (y compris aigue) chez
) : 8 it are allogreffés CSH

interface (T-cell exhaustion)
- > Discussion et coordination rapprochée oncodermatologiste —
V R ' transplanteur
S » Discussion avec le patient +++
4
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Que sait-on des anti-PD1 chez les patients greffées avec CEC avanceé ?

Quelques cas isolés, petites séries: Greffés rénaux++, quelques greffés hépatiques
Taux de rejet variable, 35-52% précoce dans 1¢* mois -Taux de réponse 50% en moyenne
Déces plus souvent lié au cancer qu’au rejet (ou combiné)

Abdel-Wahab et al. Journal for immunoTherapy of Cancer (2019) 7-106
https://doi.org/10.1186/s40425-019-0585-1 Journal for ImmunoThera py

@ Current Oncology m\pw of Cancer
3
Case Report RESEARCH ARTICLE Open Access

Safe Administration of Cemiplimab to a Kidney g ) @
Transplant Patient with Locally Advanced Squamous Checkpoint inhibitor therapy for cancer in e tor

Cell Carcinoma of the Scalp solid organ transplantation recipients: an -
institutional experience and a systematic
review of the literature

Noha Abdel-Wahab'?, Houssein Safa®, Ala Abudayyeh®, Daniel H. Johnson®, Van Anh Trinh?, Chrystia M. Zobniw’,
Heather Lin®, Michael K. Wong®, Maen Abdelrahim®, A. Osama Gaber®, Maria E. Suarez-Almazor' " and Adi Diab™

T
OnCologist

A Pilot Study of Checkpoint Inhibitors in Solid Organ Transplant
Recipients with Metastatic Cutaneous Squamous Cell Carcinoma

Irene Tsung @, Francis P. Woroen,” Rogert J. Fontana®

Luca Paoluzzi '* and Thomas ] Ow >3

Figure 2. (A) Multiple nodules consistent with cutaneous squamous cell carcinoma on the left temporal
area before starting cemiplimab; (B) tumor regression after three cycles of cemiplimab; (C) response

after a total of 10 cycles of cemiplimab.

Stevenson ML. Et al. Clin Transplantation 2019; Trager MH, et al. J Immunother Cancer 2020; De Bruyn P. et al. Curr. Opin. Oncol. 2019; Manohar, S. et al. Kidney Int. Rep. 2019,
dTzarni-Gargas, T. et al. Am. J. Transplant. 2020; Abdel-Wahab N. et al. J Immunother Cancer 2019; Portugaise AJ et al. INCCN 2022 ; Alo SA. Et al. JCO practice 2021; Tsung I.
et al. The Oncologist 2021, Berman HS. Et al. South Med J 2023; Owoyemi I. et al. Cancer 2020.; Hanania H et al. J Dermatol treat 2022; Kumar V., et al. The Oncologist 2020;

Ferrandiz-Pulido C. et al. Transplantation 2023
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Que sait-on des anti-PD1 chez les patients greffées avec CEC avanceé ?

A multi-center study on safety and efficacy of immune checkpoint Etude rétrospective
69 patients sous anti-PD1 vs 37 controles
Retrospective cohort study

(2010-2020) (chimio)
@ rtenational “ ﬂ ‘i 29 (42%) rejet aigu vs 5.4%

inhibitors in cancer patlents wath kidney transplant.

(23 nsbitutions) i U e e 10 (27%) perte du greffon
- oy bl por M Tumor response to IC1 therapy ’
m - (compiets response + partial resporse) Taux de reponse : 36 % vs 11%
Skn call CRronoma (n=24 I i
’f —— e T T Mt e Survie globale 19.8 vs 10,6 mois
8dvancad cancer < y
(&PD-1.aPD-L1, .
BCTLA-‘) f’S:JcTI:L(,Ziz?L;CC']I MhDRors are
. assooatod with vgh aocute reyection rale
k!.dn'gy \?‘ SN Viwabassi o1 &, 3809 DUt resull In reasonabia lumor respanse

Murakami M. Kidney Int 2021

Risque de rejet aigu mais meilleure efficacité anti-tumorale
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Que sait-on des anti-PD1 chez les patients greffées avec CEC avanceé ?

-Journal of the National Comprehensive Cancer Network : : . . 1 19 g refféS’ 53’80/0 rein’ 36’ 10/0 foie
Immune Checkpoint Inhibitor Use in 22 CEC
Solid Organ Transplant Recipients: ORR 68.2%, dont 31,8% RC, durée médiane de réponse : 9
A Systematic Review 2022 || mois
Andrew J. Portuguese, MD™?; Scott S. Tykodi, MD, PhD'*%; Christopher D. Blosser., MD'?; Ted A. Gooley, PhD?; TOIera nce .
John A. Thompson, MD'"?; and Evan T. Hall, MD, MPhil'-2 Re_]et a|gu 42,10/0, méd|ane de 3 SemalneS

Perte de la greffe 28,6%
Cause des déces : progression tumorale (64%) > rejet
Corticothérapie, tacrolimus : réduction risque de rejet

“ ® Immune checkpoint inhibitors in kidney transplant recipients: || Poursuite du ttt anti-rejet = n’affecte pas l'efficacité et réduit le

a multicentre, single-arm, phase 1 study risque de rejet
Robert P Carroll, Michael Boyer, Val Gebski, Bronwyn Hockley, Julie K Johnston, Svjetlana Kireta, Hsiang Tan, Anne Taylor, Kate Wyburn, John R Zalcberg 2017-2021; 17 pts dont 6 avec CEC => 3 RC’ 3 RP
2 rejets aigus et 1 perte du greffon

A suivre et a discuter au cas par cas

Maintien vs modification du traitement anti-rejet (mTORI); corticothérapie faible
Ferrandiz-Pulido C. et al. Transplantation 2023

NCT04339062: efficacy and tolerance of cemiplimab in metastatic CEC of renal and hematopoietic stem cell transplant recipients
NCT03816332: Tacrolimus, Nivolumab, and Ipilimumab in Treating Kidney Transplant Recipients With Selected Unresectable or Metastatic Cancers

www.onco-nouvelle-aquitaine. fr



Prévention et suivi : enjeux et challenges...

De + en + de patients greffés
Des ressources médicales limitées...

Nouveaux outils

Implication d’autres professionnels de santeé

JAMA Dermatology | Consensus Statement 2021

Consensus-Based Recommendations on the Prevention
of Squamous Cell Carcinoma in Solid Organ Transplant Recipients
A Delphi Consensus Statement

Paul R. Massey, MD, MPH; Chrysalyne D. Schmults, MD, MSCE; Sara J. Li, BS; Sarah T. Arron, MD, PhD; Maryam M. Asgari, MD, MPH;

Jan Nico Bouwes Bavinck, MD, PhD; Elizabeth Billingsley, MD; Travis W. Blalock, MD; Katie Blasdale, MBBS; Bryan T. Carroll, MD, PhD;

John A. Carucci, MD, PhD; Alvin H. Chong, MBBS, MMed: Sean R. Christensen, MD, PhD; Christina Lee Chung, MD; Jennifer A. DeSimone, MD;
Emilie Ducroux, MD; Begodia Escutia-Munioz, MD, PhD; Carla Ferrandiz-Pulido, MD, PhD; Matthew C. Fox, MD; Roel E. Genders, MD, PhD;
Alexandra Geusau, MD; Petter Gjersvik, MD, PhD; Allison M. Hanlon, MD, PhD; Edit B. Olasz Harken, MD, PhD; Ginther F.L. Hofbauer, MD;

R. Samuel Hopkins, MD; Justin J. Leitenberger, MD; Manisha J. Loss, MD; Veronique Del Marmol, MD, PhD; José M. Mascaré Jr, MD;

Sarah A. Myers, MD; Bichchau T. Nguyen, MD, MPH; Walmar R. P. Oliveira, MD, PhD; Clark C. Otley, MD; Charlotte M. Proby, MA:

Emdke Racz, MD, PhD; Veronica Ruiz-Salas, MD, PhD; Faramarz H. Samie, MD, PhD; Deniz Seckin, MD; Syed N. Shah, MBBS;

Thuzar M. Shin, MD, PhD; Stephen P. Shumack, MBBS; Seaver L. Soon, MD; Thomas Stasko, MD; Elisa Zavattaro, MD, PhD;

Nathalie C. Zeitouni, MD; Fiona O'Reilly Zwald, MD; Catherine A. Harwood, MBBS, PhD; Anokhi Jambusaria-Pahlajani, MD, MSCE

INFORMATION

EDUCATION
AUTO-EXAMEN
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Protection solaire et auto-surveillance
Impact de I'application réguliere d’une creme écran sur la survenue
de CEC

®SCC Pre

e 60 avec écran vs 60 sans
Pas de nouveau CEC apres 24 mois vs 8

Cummulative squamous cell
carcinoma lesion count
o - M oW A0 @ N @ ©

Ulrich et al. Br J Dermatol 2009

Education pour améliorer les connaissances et le comportement

— ! BM) Open Randomised controlled trial to evaluate | | BMJ Open Behavioural and pharmaceutical
the influence of mHealth and eHealth interventions for the prevention of skin
skin cancer prevention education among cancers in solid organ transplant

. . 2020 . . . .
2019 young organ transplant recipients: the recipients: a systematic review of
HIPPOlino intervention study randomised controlled trials
Silke Béttcher,” Christoph Buck,' Hajo Zeeb,"” Gudrun Laschewski,” Laura J James ©,'? Valeria Saglimbene,'? Germaine Wong,"?? Allison Tong,'?
Carolin Hauer,' Gunnar Wagner,” Michael Max Sachse’ Laurence Don Wai Luu, Jonathan Craig,* Kirsten Howard,” Martin Howell © '

Connaissance initiales faibles
Documents écrits, sms, e-learning => amélioration des connaissances et de la
protection solaire... mais de courte durée

—

Ulrich etal. Br J Dermatol 2009; Bettoli V, et al. J Dermatolog Treat 2013; Tee LY. JAAD 2021; James LJ et al. BMJ Open 2020, Massey PR. Et al. JAMA Dermatol 2021; Scott JF. Et al. JAMA
Dermatol 2020; Crown LD. Et al. Transplant Intern 2019; Blomberg M. et al. Br J Dermatol 2017; Lowenstein SE. Et al. Br J Dermatol 2017; Chung EYM. Et al. Transplantation 2019; Harwood CA.
Et al. Arch Dermatol 2005
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Améliorer (davantage..) les connaissances et le comportement

SOCIETE FRANCAISE DE DERMATOLOGIE - GROUPE PEAU ET GREFFE D'ORGANES

Enquéte européenne 604 transplantés: 200 réponses  LLEAMARLAN D ORUANES JOLIDES S
Basset_segu/.n /v. et a/, Eur.] Dermatol 2019 STEPHAME BARETE, EMILIE DUCROUX, CELESTE LEBBE POUR LE GPGO -
90% bien informés du risque LSBT e
0 oo BT
75% ont un suivi dermato mais 71% trouvent que c’est une T, | R
contrainte majeure i, = gg:"%}f e
- augmente avec . mmm*“““‘“ew‘wm ’
Seuls 27% font de I'auto-surveillance tanclenneté delagreftet : -iSpmwtimgon e sbe

greffe . - actiniques
-1 patient sur 2 aprés 20 ans de greffe A ‘Pﬂtﬂ]ﬁel.eneftw

899% s’exposent au soleil (modérément au moins 1/m0|s) ;R e
53% utilisent des écrans solaires ...

Un risque de développer un deuxiéms ' - Lésion pigmentée - Sy g Bork
cancer cutané de 14% 4 1an, 28 %4 2 ans, .
prés de 50% &5 ans, 66% & 10 ans

etplusde88%ai5ans’ . 'QUELLE PRISE EN CHARGE ?

EXAMEN CLINIGUE INCLUANT

LA DERMOSCOPIE?®
- Permet d'orienter le diagnostic vers un type dé
carcinome/cancer cutane

BIOPSIE® :
FACTEURS DE RISQUE ? - Permet de confirmer e disgnostic

Lepl'motypedﬂr TRAITEMENT*

- L'age >50 an: = Chirurgie et modulation des traitements

- Uexposition solaherégldjef! et cumulative Immunosuppressewrs ou modification vers un
Les immunosuppresseurs anti-rejet ™

QUELS SONT LES

Inhibiteur de mTOR selon e type de carcinome
= Le sexe masculin

ILEST TEMPS D'ALERTER LES PATIENTS !

INFORMER EN AMONT DE LA GREFFE/DES LA GREFFE

Griffin L. et al. Br J Dermatol 2023

NSULTATION D'UN DERMATOLOG SUE
SION RECENTE:

Avec le soutien de % GALDERMA
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Surveillance cutanée pour un diagnostic et une prise en charge
précoce
Evaluation cutaneée initiale et surveillance adaptée au risque

Un de ces FDR :
2019 Transplantation Coeur/poumon, > 50

Initial skin cancer screening for solid organ

transplant recipients in the United States: Delphi ans au moment de la transplantation,
method development of expert consensus homme

guidelines _ Y .
=> lere consultation de
Lauren D. Crow' ) f\nokhi Jambusaria-gahlajaniz, Christina EL. C_hungj, David A7. Bargn“ X , - -
sean & Lowerten, Wark oemalet’, rerans L samed wion ), anadar’ sam 4o, || gy py@illance ensuite dans les 2 ans

Melissa Bleicher'®, Daniel C. Brennan'®, David G. Brodland'®, Mariah R. Brown'®, Bryan T. Carroll'®,

John A. Carucci, Timothy W. Chang’, George Chaux'®, Carrie Ann Cusack'®, Daniel F. Dilling®, Si a ucu n _— 5 a ns

Alden Doyle?', Amir M. Emtiazjoo?, Nkanyezi H. Ferguson®, Scott W. Fosko®*, Matthew C. Fox?,
Simin Goral', Alice L. Gray®®, John R. Griffin?, Ramsey R. Hachem?’, Shelley A. Hall?%,

Allison M. Hanlon?, Don Hayes Jr*%, Gavin W. Hickey*', Jonathan Holtz*!, Robert Samuel Hopkins®,
Jenny Hu®, C(BJEr'lway C. Huang:', Shang . Brian Jgiaangas, Siddhartha G. Kaggnadakiﬁ, Edward S. Kraus®’, - ’ - -
Erika D. Lease™, Nicolae Leca , James C. Lee™, Justin J. Leitenberger®, Mary Ann Lim", B d t I I
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EVALUATION DU RISQUE PRE-GREFFE
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Organisation et adaptation du suivi...

BRIEF COMMUNICATION .W WILEY

2019

Skin cancer in transplant recipients: Scientific retreat of the
international immunosuppression and transplant skin cancer
collaborative and skin care in organ transplant patients—

Mary L. Stevenson® | John Carucci' | Oscar R. Colegio®

Mais un CEC peut apparaitre entre 2 visites...
Education du patient education
Communication rapide (outils adaptés)
Prise en charge rapide

Europe -

Organ transplantation

Follow-up

Re-evaluate, follow and treat according to individual risk factors

Mo history of skin

History of skin

Multiple
cancers, actinic cancers, actinic keratinocyte High-risk SCC Post-transplant Metastatic 5CC/
damage, AKs, or damage, AKs, ar eardnomas - MM MM

MM MM
Treat and follow
Annual Treat and follow Treat and follow Treat and follow every 3 months Treat and follow
examination e s every 3 months every 3 months for 2 years, then every 1102
Wi every 6 months months
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REVIEW ARTICLE

Chimio-prévention : rétinoides
Prescription limitée par les effets secondaires et rebond a I'arrét
Treatment approaches in immunosuppressed patients with

advanced cutaneous squamous cell carcinoma Essais ra ndomises sur petits effectifs, doses variables
T.J. Willenbrink,! A. Jambusaria-Pahlajani,’ S. Arron.? D. Seckin,? C.A. Harwood*® C.M. Proby®* ([ En prath Ue 1 0-25 mg/Jou r

Chimio-prévention : nicotinamide (B3)

N dommages de I'ADN et immunosuppression UV-induites

Mais suspensif ..
et décevant chez les greffés... ? [

2023

ORIGINAL ARTICLE ”

Nicotinamide for Skin-Cancer
Chemoprevention in Transplant Recipients

N.C. Allen, AJ. Martin, V.A. Snaidr, R. Eggins, AH. Chong, P. Fernandéz-Pefias,
D. Gin, S. Sidhu, V.L. Paddon, L.A. Banney, A. Lim, E. Upjohn, H. Schaider,
A.D. Ganhewa, ). Mguyen, C.A. McKenzie, 5. Prakash, C. McLean, A. Lochhead,
J. Ibbetson, A, Dettrick, A. Landgren, K. Allnutt, C. Allison, R.B. Davenport,
B.P. Mumford, B. Wong, B. Stagg, A. Tedman, H. Gribbin, H.A. Edwards,

M. De Rosa, T. Stewart, B.]. Doolan, Y. Kok, K. Simpson, Z.M. Low,

T. Kovitwanichkanont, R.A. Scolyer, H.M. Dhillan, J.L. Vardy, 5. Chadban,
D.G. Bowen, A.C. Chen, and D.L. Damian

Traitement des KA et CIS
Cryothérapie, 5FU, PDT...

Diminution ou modification de I'immunosuppression
Bannir I'azathioprine : Inh-mTOR plutét qu’anticalcineurine
Effet démontré sur la diminution de survenue de nouveau CEC

—

Ulrich etal. Br J Dermatol 2009; Bettoli V, et al. J Dermatolog Treat 2013; Tee LY. JAAD 2021; James LJ et al. BMJ Open 2020, Massey PR. Et al. JAMA Dermatol 2021; Scott JF. Et al. JAMA Dermatol 2020; Crown LD. Et al.
Transplant Intern 2019; Blomberg M. et al. Br J Dermatol 2017; Lowenstein SE. Et al. Br J Dermatol 2017; Chung EYM. Et al. Transplantation 2019; Harwood CA. Et al. Arch Dermatol 2005; Euvrard S. et al. NEJM 2012;
Dantal J. et al. JJ Clin Oncol 2018; Alberu J. et al. Transplantation 2021; Funck Debleds P. et al. JAAD 2018; Murray S. et al. Renal Failure 2020; Miller DM et al; N Engl J Med 2023; Schmuls CD et al. N Eng J Med 2023
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Il n'y a pas que les Immunosuppresseurs anti-rejet

RESEARCH NOTES

Clin. Microbiol. Infect. 2010

Multiple aggressive squamous cell
carcinomas associated with prolonged
voriconazole therapy in four
immunocompromised patients

O. Epaulard', C. Saint-Raymend®, C. Villier®, J. Charles®,
M. Roch', J.-C. Beani* and M.-T. Leccia®

Action directe sur la carcinogenese : Facilite les lésions
de I’ADN-UV induites et inhibe la réparation de I’ADN

Greffés pulmonaires++, allogreffés CSH
Toxicité cumulative

Méme chez jeunes patients

Vieillissement cutané précoce, héliodermie

| Am Acan Depmator .

Fepruary 2019
Voriconazole exposure and risk of
cutaneous squamous cell carcinoma
among lung or hematopoietic cell
transplant patients: A systematic review
and meta-analysis

Huilin Tang, MSc,” Weilong Shi, MSc,” Yiging Song, MD, $¢D,” and Jiali Han, PhD™

_ . Clin Infect Dis 2013 18 année : Phototoxicité
A Multistep Voriconazole-Related Phototoxic 2-3 ans : héliodermie, KAs
Pathway May Lead to Skin Carcinoma: Results >3 ans: CEC

From a French Nationwide Study 19 cases

Olivier Epaulard,'? Céline Villier, Philippe Ravaud.’ Olivier Chosidow,™" Stéphane Blanche,’
Marie-France Mamzer-Bruneel, Anne Thiébaut,* Marie-Thérése Leccia," " and Olivier Lortholary'>*"*

JAMA Dermatology | Original Investigation

Voriconazole and the Risk of Keratinocyte Carcinomas
Among Lung Transplant Recipients in the United States

Elizabeth L. Yanik, PhD; Eric A. Engels, MD, MPH

Monica E. D'Arcy, PhD; Ruth M. Pfeiffer, PhD; Donna R. Rivera, PharmD, M5c; Gregory P. Hess, MD, MSc; Elizabeth K. Cahoon, PhD;
Sarah T. Arron, MD, PhD; Isazc Brownell, MD, PhD; Edward W. Cowren, MD, MHSc; Ajay K. Israni, MD; Matthew A. Triplette, MD, MPH;

2020
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KA, champ de cancérisation

Transplantation -

EPC i cecaiance

Photoprotection
Education
Auto-surveillance

Consultation initiale Cryothérapie, +/- 5-FU
Evaluation qermaFOIOQIq.ue
oré-greffe Evaluation du risque - -
du risque A 2 ansou 5 ans
Surveillance dermatologique Surveillance dermatologique
annuelle Tous les 3 a 6 mois
Discuter la réduction de I'immunosuppression/ ¢« vithch mTORI
Chemoprévention
re_tlnc_)ldes_, - Radiothérapie
nicotinamide (?) Immunothérapie anti-PD1
Prise en charge en coordonation multidisciplinaire Chimiotherapie/antiEGFR

Besoins d’outils et du soutien de personnels de santé non dermato/non médecins
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