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RESUME

Contexte : L’atteinte péri-orale liée a la sclérodermie est a 'origine d’'une géne impor-
tante, esthétique et fonctionnelle. Ces derniéres années, le transfert de graisse auto-
logue ou lipofilling apparait comme un traitement efficace pour lutter contre la fibrose
péri-orale installée. Cependant, I'imprédictibilité de la survie a long terme du greffon

graisseux reste la principale difficulte.

Objectif : L’objectif de cette étude est d’évaluer les résultats fonctionnels et es-
thétiques a long terme du traitement de la fibrose péri-orale par lipofilling chez

les patients sclérodermiques.

Matériels et Méthodes : une étude rétrospective, monocentrique a été réalisée au

CHU de Lille, de janvier 2015 a janvier 2020. Les mesures objectives suivantes étaient
recueillies en pré-opératoire et a 7 mois post-opératoire ou plus tardivement : distances
inter-labiale et inter-incisive, hauteurs de lévres (blanche, rouge supérieure et rouge
inférieure) ainsi que les mesures subjectives suivantes : sensation de limitation de
'ouverture buccale, évaluation de la géne esthétique et fonctionnelle par le patient se-

lon score EVA.

Résultats : 13 patients ont été inclus pour 17 protocoles de lipofilling avec un age
moyen de 54.9 ans + 9.2. La quantité moyenne de lipofilling par protocole était de 19.2
cc £ 4.2 et le temps de suivi post-opératoire moyen de 33.9 mois + 17.7. Notre étude
retrouve une amélioration fonctionnelle a long terme, avec une diminution non significa-
tive de la sensation de limitation d’ouverture buccale (-11,8% p=0,3699) et de 'EVA
fonctionnelle (-1,1 point, p= 0,7448), une augmentation significative de la distance inter-
labiale (+ 4,7 mm, p=0,0243) et non significative de la distance inter-incisive (+0,6mm,
p=0,8025). En revanche, nous ne retrouvons pas d’amélioration esthétique avec un ef-
fet trophique faible (+1,4mm pour la lévre blanche p=0,0619, +0,3mm pour la lévre
rouge supeérieure p=0,3060, +0,4mm pour la Iévre rouge inférieure p=0,3509) et une
EVA esthétique stable.

Conclusion : L'utilisation du lipofilling pour le traitement de la fibrose péri-orale permet
une amélioration fonctionnelle a long terme. L'amélioration esthétique reste quant a elle
moindre avec un effet volumateur et trophique faible a distance. La répétition des proto-
coles ainsi que l'association a d’autres thérapeutiques, notamment cellulaires, pour-

raient permettre d’optimiser et pérenniser ces résultats.



I INTRODUCTION

A. Sclérodermie systémique : Généralités

1. Définition et épidémiologie

La sclérodermie systémique (ScS), du grec okAnpwoig skleros (dur) et dépua derma
(peau), est une maladie auto-immune complexe, rare, appartenant au groupe des con-
nectivites. Elle est définie par une atteinte généralisée du tissu conjonctif associée a
une atteinte de la micro-vascularisation et a des anomalies de I'immunité innée et adap-
tative. Elle est caractérisée par des lésions de fibrose cutanée et/ou viscérales.
L’atteinte vasculaire est initiale, le phénoméne de Raynaud pouvant précéder de plu-

sieurs années les autres manifestations de la maladie.

Il s’agit d’'une pathologie touchant principalement la femme, avec un sex-ratio de 3 a 8
femmes pour 1 homme. Le pic de fréquence est estimé entre 45 et 64 ans [1,2]. Les

formes infantiles sont rares et représentent moins de 5% de I'ensemble des ScS [2].

La prévalence exacte de cette affection reste mal connue en France, estimée entre 132

et 228 cas par million d’habitants adultes en fonction des études [3,4].

2. Historique

La sclérodermie fut décrite pour la premiére fois en 1753, par le Docteur Carlo Curzio, a
I'hdpital royal de Naples. Ce premier cas a été décrit chez une jeune femme agée de 17
ans, se plaignant d’une sclérose cutanée diffuse. Un traitement par phlébotomies et
bains de vapeur a été instauré. Onze mois plus tard, la peau étant devenue plus souple,
le terme scléro-cedéme a été utilisé afin de décrire cette atteinte dont le rapport était

publié a Paris, en 1755 [5].



Pour la premiére fois en 1836, Giovambattista Fantonetti, médecin milanais, utilisa le
terme de sclérodermie afin de décrire les modifications cutanées observées chez I'un
de ses patients présentant une peau avec aspect de cuir accompagnée d'une

sclérodactylie.

Les changements vasospastiques triphasiques observés au niveau des mains ont été

décrits pour la premiére fois en 1862 par Maurice Raynaud.

La description de la nature systémique de cette maladie a été introduite en 1945, par le
Docteur Robert Goetz, qui a proposé que le nom sclérodermie soit abandonné et

remplacé par celui de sclérose systémique progressive.

3. Physiopathologie et facteurs de risque

La physiopathologie de la ScS est complexe. Elle associe un dysfonctionnement des
cellules endothéliales, des fibroblastes et du systéeme immunitaire entrainant des
lésions micro-vasculaires ainsi que des réactions inflammatoires et immunitaires

dérégulées [6].

Le dysfonctionnement des cellules endothéliales suite a un stimulus environnemental

semble étre I'élément le plus précoce. L’activation des cellules endothéliales conduit :

= a I'expression de molécules d’adhésion a la surface des cellules endothéliales
entrainant le recrutement de cellules inflammatoires et immunitaires, la
production de cytokines pro-inflammatoires (dont linterféron de type 1 et
I'interleukine 6), de molécules pro-fibrosantes (Transforming Growth Factor beta
TGFB, Platelet Derived Growth Factor PDGF), de facteurs de croissance et
d’auto-anticorps,

= a une perturbation du contréle du tonus, de la perméabilité vasculaire et de



'action anti-thrombotique de I'endothélium avec un défaut de production de
monoxyde d’azote et de prostacyclines vaso-dilatatrices,

= a la production de molécules pro-fibrosantes comme I'endothéline, qui posséde
également des propriétés vasoconstrictrices, et le CTGF (Connective Tissue
Growth Factor), qui stimulent la prolifération des cellules musculaires lisses et la

synthése de composants de la matrice extracellulaire.

L’ensemble de ces stimuli conduit a une activation non contrélée des fibroblastes qui se
différencient en myofibroblastes et produisent de fagon excessive matrice extra-

cellulaire et molécules pro-fibrosantes, a I'origine de la fibrose caractéristique de la ScS.

Le TGFB est considéré comme le principal élément régulateur de ce processus de fi-
brose. On retrouve chez les patients sclérodermiques une activation permanente de la

cascade du TGF[ au niveau des fibroblastes.

Par ailleurs, fibroblastes et cellules endothéliales activés produisent des dérivés réactifs
de l'oxygéne (ROS) qui accélérent le remodelage vasculaire, conduisant a une
oblitération des petits vaisseaux. Ces phénomeénes entrent en jeu dans les atteintes
circulatoires périphériques (phénoméne de Raynaud) mais également en cas

d'hypertension artérielle pulmonaire (HTAP).

L’ensemble de ces mécanismes physiopathologiques sont schématisés Figure 1.
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Figure 1 : Mécanismes physiopathologiques de la sclérodermie systémique

L’origine de la ScS est multifactorielle, impliquant un terrain génétique prédisposé et

des facteurs environnementaux.

La ScS n'est pas considérée comme une maladie génétique mais certaines études
épidémiologiques ont montré I'existence d’une susceptibilité génétique avec un risque
de récurrence augmenté pour les apparentés au premier degré (taux de récurrence de
1,6% versus 0,026% dans la population générale) [7].
La composante génétique est polygénique, associant :
= comme pour d’autres maladies auto-immunes, des polymorphismes des génes
Human Leucocyte Antigen (HLA) pouvant étre protecteurs ou a l'origine d’'une
susceptibilité accrue au développement de la ScS,

= des variants génétiques impliqués dans les phénomeénes immunologiques tels que



STAT4 et IRF5,
» des variants génétiques impliqués dans la synthése de collagéne et notamment la

voie du TGFp [8].

L'exposition a certains facteurs environnementaux peut favoriser I'apparition de la ScS.
Parmi les mieux documentés, I'exposition aux solvants organiques et a la silice, souvent
dans le cadre professionnel, semblent pouvoir déclencher la pathologie. Pour la silice,

une déclaration de maladie professionnelle Tableau 25 peut étre effectuée [2,9].

4. Analyse histologique

L'analyse histologique d'un prélévement cutané n’est pas indispensable afin de poser le
diagnostic d'une sclérodermie mais peut apporter des arguments positifs en cas de

doute.

Au stade initial, les anomalies histologiques sont localisées au niveau du derme profond
et de I'hypoderme. On y retrouve un infiltrat inflammatoire péri-vasculaire et péri-
nerveux de cellules mononucléées, ainsi qu’'une désorganisation des fibres de

collagéne dont le nombre et I'épaisseur augmentent.

Les anomalies histologiques s’étendent ensuite au derme superficiel et a I'épiderme.
Les faisceaux de collagéne envahissent I'ensemble du derme et l'infiltrat inflammatoire
disparait. Les annexes pilosébacées se raréfient progressivement.

Des altérations vasculaires sont également présentes avec une diminution du nombre

de vaisseaux, un épaississement de leur paroi et un rétrécissement de leur lumiere.

Le tissu adipeux blanc dermique (TABD) est un tissu adipeux situé directement sous le
derme réticulaire et principalement localisé autour des annexes pilo-sébacées.

Ce dernier contient des cellules souches adipeuses mésenchymateuses et exprime des



cytokines anti-fibrotiques telles que I'adiponectine.
Certaines études suggérent que la perte de ce TABD et de ses mécanismes de

protection contribue a la fibrose et aux lésions cutanées de la ScS [10].

5. Diagnostic et critéres de classification ACR-EULAR

Il existe au sein de la ScS une grande hétérogénéité des manifestations et formes
cliniques.
Devant toute suspicion clinique, une recherche d’anticorps anti-nucléaires (AAN) ainsi

qu’une capillaroscopie doivent étre réalisées afin de poser le diagnostic.

Historiguement, la classification de référence est celle proposée en 1980 par I'’American

College of Rheumatology (ACR), présentée Tableau 1.

CRITERE MAJEUR

= Sclérodermie cutanée proximale remontant vers la racine des membres, au-dela des

articulations métacarpo et/ ou métatarso-phalangiennes,

CRITERES MINEURS

= Sclérodactylie,
= Cicatrice déprimée d'un doigt ou perte de substance de la partie distale de la pulpe
digitale,

» Fibrose pulmonaire des bases.

Tableau 1 : Criteres de classification de 'ACR, 1980

Le patient pouvait étre classé comme atteint de ScS devant la présence d'un critére

majeur ou au moins deux criteres mineurs.



Ces critéres présentaient une bonne spécificité (98%) mais manquaient de sensibilite,

en particulier pour les formes limitées de la maladie (34%) [11].

En 2013, de nouveaux critéres de classification ont été proposés par 'ACR et TEULAR
(European League Against Rheumatism) afin de permettre une prise en charge plus
précoce de la pathologie. Ces critéres, présentés Tableau 2 [2], permettent une

standardisation de la définition de la ScS.

Cette classification se base sur des signes cliniques et paracliniques spécifiques de la
ScS:
= épaississement cutané (et notamment la sclérodactylie),
= présence de lésions pulpaires : ulcéres pulpaires digitaux (présents chez 50%
des patients [12], a 'origine d’'un handicap important ainsi que d’une altération de
la qualité de vie [12,13]) ou cicatrices déprimées,
= présence de télangiectasies : malformations vasculaires cutanées frequemment
retrouvées, dues a une néo-angiogenése désordonnée,
= présence d’anomalies capillaroscopiques : des capillaires géants ou méga-
capillaires (diamétre supérieur a 50 um), une diminution hétérogéne de la
densité capillaire ainsi qu’'une désorganisation de l'arrangement des boucles de
capillaires peuvent étre observeés [2],
= atteinte pulmonaire : HTAP et/ou fibrose pulmonaire. La pneumopathie infiltrative
diffuse (PID) et 'HTAP sont aujourd'hui considérées comme les premiéres
causes de déces au cours de la ScS. L'hypertension artérielle pulmonaire (HTAP)
est définie par une pression artérielle pulmonaire moyenne (PAPm) supérieure
ou égale a 25 mmHg, mesurée au repos, lors d'un cathétérisme cardiaque droit.
Sa prévalence varie de 7,85 a 13 %, dans le cadre de la ScS [14]. La prévalence

des PID est trés variable. Un scanner thoracique avec coupes fines ainsi que des



epreuves fonctionnelles respiratoires permettent le diagnostic et le suivi,

= présence d’'un phénoméne de Raynaud : acrosyndrome paroxystique présent
dans plus de 90% des ScS [15]. Il constitue le plus souvent le premier signe
clinique de la maladie et est utile pour le diagnostic précoce de celle-ci,

= présence d’anticorps (Ac) spécifiques de la ScS: Les plus frequemment
retrouvés sont les Ac anti-centroméres et les anti-topisomérase | (environ 80%
des patients atteints de ScS). Les Ac anti-centroméres sont spécifiques des
formes limitées de la maladie (moins de 5% des formes diffuses) et les Ac anti-

topoisomérase | des formes diffuses [16].

Domaine Critéres * Score #

Epaississement cutané des doigts des mains 9

s'étendant au-dela des articulations MCP

Epaississement cutané (ne tenir compte que
du score le plus élevé) Doigts boudinés 2
Atteinte des doigts ne dépassant pas les 4
articulations MCP
Lésions pulpaires (ne tenir compte que du Ulcéres pulpaires digitaux 2
score le plus élevé " s 8 S 4
e e Cicatrices déprimées 3
Télangiectasies 2
Anomalies capillaroscopiques 2
Atteinte pulmonaire HTAP et/ou fibrose pulmonaire 2
Phénomeéne de Raynaud 3
Anti-topoisomérase |
Anticorps spécifiques de la ScS Anticorps anticentromeéres 3
Anti-ARN polymérase de type llI

* Le critére peut étre retenu s'il est présent a un moment au moins de I'histoire clinique.
# Le poids de chaque item présent doit étre associé pour obtenir un score total. Un score de 9 ou au-dela
permet de classer les patients comme atteints de ScS.

Tableau 2 : Criteres de classification de 'ACR-EULAR, 2013

Un score supérieur ou égal a 9 permet de classer le patient comme atteint de

sclérodermie. Ce score n'est pas corrélé a la gravité de la pathologie.



Ces critéres permettent une meilleure classification des patients avec une sensibilité de

91% et une spécificité de 92% [2,17].

B. Sclérodermie systémique et atteinte cutanée

1. Principaux phénotypes

Selon LeRoy et coll (1988-2001), 3 principaux phénotypes de ScS peuvent étre

différenciés en fonction de I'extension de I'atteinte cutanée [18,19] :

= Sclérodermie systémique cutanée limitée : dans cette forme, I'atteinte cutanée ne
remonte pas au-dessus des coudes et des genoux, le visage peut étre touché
mais le thorax est épargné. L’évolution est habituellement lente avec une
survenue de la maladie plusieurs années aprés le début du phénoméne de

Raynaud. Les atteintes viscérales sont rares.

= Sclérodermie systémique cutanée diffuse : dans cette forme, I'atteinte cutanée
remonte au-dessus des coudes et/ou des genoux. Son évolution est plus
agressive avec une atteinte rapide du tronc et de I'ensemble des membres. Cette
forme est souvent associée aux atteintes viscérales (pulmonaire, rénale,

cardiaque, intestinale...)

= Sclérodermie systémique sine scleroderma : forme rare de sclérodermie
caractérisée par I'absence de signes cutanés, avec présence d’'un phénomeéne
de Raynaud et d’'anomalies capillaroscopiques. Cette forme représente moins de

5% des patients sclérodermiques.

Le terme sclérodermie systémique exclut les sclérodermies cutanées localisées, sans
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atteinte systémique, qui peuvent étre en plaques (morphée) ou en bandes

(sclérodermie linéaire).

ScS sine scleroderma ScS cutanée limitée ScS cutanée diffuse

Figure 2 : Principaux phénotypes de l'atteinte cutanée

2.  Evolution de I'atteinte cutanée

La sclérose cutanée évolue en 3 phases :
= phase cedémateuse, inconstante mais présente dans les formes diffuses. Le signe
le plus frequemment retrouve est le gonflement des doigts voir des mains,
= phase indurée ou la peau devient épaisse, scléreuse, difficile a pincer,

= phase atrophique, avec une involution tissulaire.

3. Modified Rodnan Skin score

Afin d’évaluer I'importance de I'atteinte cutanée, le score de Rodnan a été proposé.
Celui-ci permet de standardiser I'évaluation de I'atteinte cutanée en cotant la possibilité

de plisser la peau de 0 (absence de sclérose) a 3 (sclérose adhérente au plan profond).
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Cette mesure est réalisée au niveau de 17 sites dont la somme indique le score qui

varie de 0 a 51.

17surface anatomic areas of the body [@]=normal skin
[L]=mild thickness
[Z]=moderate thickness

Face Bl=severe thickness

. et with inability to pinch
Anteriorchest [ JLICJE the skin into a fold
Abdomen OocoOo|m

CCIEE Upperarm Upperarm (@M

@@ Forearm \ [ ) Forearm (1O
OOO0O@ Hand Hand CJCJCO0E

COJCICIE Fingers Fingers (1@
OO0O@ Thigh Thigh OO
OO0 ree teg OB
OOO@ Foot Foot JCICIE

Modified Rodnan skin score (mRSS) of 17 different anatomical areas

Figure 3 : Modified Rodnan skin score

C. Manifestations faciales et péri-orales liées a Ila

sclérodermie systémique

Les manifestations faciales de la ScS sont fréquentes, présentes dans plus de 2/3 des
cas [20]. Celles-ci, bien que n’engageant pas le pronostic vital, altérent de fagon
significative la qualité de vie de par leur impact sur la fonction oro-faciale et I'esthétique
du visage [21-23].

Elles sont a l'origine d’un handicap social important pouvant aller jusqu’a l'isolement et

la détresse psychologique [24-26].
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1. Principaux signes cliniques

a) Sclérose faciale

La sclérose faciale est responsable d’une
perte de la mimique, donnant au visage
lapparence d'un masque (facies de

Mauskopf). La peau frontale apparait lisse,

cireuse, le nez fin et pincé du fait d'une

atrophie des ailes narinaires. Image 1 : Exemple de sclérose faciale

b) Microstomie et microchéilie

La sclérose cutanée est a I'origine d’'un amincissement voire d’un effacement des levres

ainsi que de plis radiés péri-buccaux.

Images 2 et 3 : Microchéilie et plis radiés péri-buccaux

La limitation de I'ouverture buccale est appelée microstomie lorsque la distance inter
-labiale est inférieure a 45 mm ou que la distance inter-incisive est inférieure a 40 mm.
Elle est considérée comme sévére si la distance inter-incisive devient inférieure a 30
mm.

Elle est a lorigine d'une atteinte fonctionnelle importante avec une altération

progressive des fonctions orales telles que la mastication, I'élocution, la déglutition.
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Images 3 et 4 : Microstomies liées a la sclérose de la sphére orale

c) Télangiectasies

Décrites  précédemment, celles-ci  sont
témoignent de I'atteinte micro-vasculaire et sont

généralement présentes au niveau de la

muqueuse labiale, des lévres et de la peau du

Image 5 : Télangiectasies de la muqueuse
labiale

visage.

d) Anomalies de la pigmentation cutanée

Des plages d’hyperpigmentation ou hypopigmentation peuvent étre retrouvées.

e) Syndrome sec

Le syndrome sec fait partie des signes cliniques de la ScS avec xérostomie et
xérophtalmie. Il s'agit, soit d'un réel syndrome de Gougerot-Sjogren (pathologie auto-
immune caractérisée par une atteinte des glandes exocrines) avec anticorps anti-SSa
positifs associé a la ScS, soit d'un syndrome sec non auto-immun par fibrose des
glandes salivaires et lacrymales (microangiopathie sclérosante).

Afin d’évaluer la xérostomie, de multiples tests sont proposés. Le plus simple est le test
au sucre : un morceau de sucre numéro 4 placé sous la langue fond normalement en

trois minutes.
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La xérophtalmie peut étre évaluée a I'aide de deux tests :
* |le test de Schrimer, examen quantitatif de la sécrétion lacrymale : une bandelette
de papier buvard calibrée est placée dans le cul de sac lacrymal inférieur. Le test
est négatif si la longueur de la partie mouillée est supérieure a 5mm en 5
minutes.
= le BUT ‘break up time', examen qualitatif du film lacrymal. Cet examen étudie la
stabilité du film lacrymal a l'aide de la mesure du temps de rupture, aprés

instillation d’'une goutte de fluorescéine dans le cul-de-sac inférieur.

f) Problémes gingivo-dentaires

L'association de la xérostomie, de la diminution du pH salivaire lié au reflux gastro-
oesophagien, de l'utilisation de traitements immunosuppresseurs et des difficultés
d'hygieéne buccodentaire exposent les patients sclérodermiques a un risque accru de

caries, d'atteintes infectieuses et d'affections parodontales [27].

g) Ostéolyse et troubles des articulations temporo-

mandibulaires

L’ostéolyse mandibulaire peut étre observée chez 6.6 a 46.7% des patients. Son
mécanisme reste ce jour mal €lucidé. Les zones les plus touchées sont : 'angle de la
mandibule (37,6%), les condyles (20,8%), le processus coronoide (20%) et le bord

postérieur du ramus mandibulaire (14,4%) [20].

Cette ostéolyse peut étre a l'origine d’'une asymétrie faciale, de troubles de I'occlusion

et de neuropathies trigéminales notamment par compression du nerf alvéolaire inférieur.

Les troubles de [Iarticulation temporo-mandibulaire (douleurs et dysfonction) sont

également frequemment retrouvés, liés a la résorption osseuse, I'atrophie musculaire et

15



aux phénomenes fibrotiques [28].

2. Evaluation du handicap lié a la sclérose faciale

Afin d’évaluer spécifiquement le handicap lié a la sclérose buccale et péri-buccale, le
score MHISS, Mouth Handicap in Systemic Sclerosis, a été développé par Mouthon et
al. [29]. L’étude réalisée en 2007 sur 71 patients atteints de ScS a permis de mettre en
evidence la nécessité d’évaluer spécifiquement le handicap buccal, celui-ci expliquant
jusqu'a 36% de la variance du score HAQ (Annexe 1) mesurant le handicap global des
patients.

Ce score décrit figure 4, allant de 0 a 48, permet d’évaluer trois grands axes liés a
I'atteinte faciale : la limitation de I'ouverture buccale, le syndrome sec et les troubles

esthétiques.
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items divisés en 4 catégories, a été développé afin d'évaluer de facon reproductible le

handicap lié a I'atteinte faciale [30].

D. Lipofilling : généralités et techniques chirurgicales

Le lipofilling est une technique de comblement des tissus mous par injection de graisse
autologue. Le principe de base repose sur le prélevement de tissu adipeux par lipo-
aspiration et réinjection de celui-ci aprés purification. |l s’agit d’'une technique ancienne,
ayant fait I'objet de nombreuses études dans le cadre de la chirurgie esthétique et répa-

ratrice.

1. Généralités sur le tissu adipeux

La masse graisseuse représente en moyenne 20 a 25 % du poids chez la femme et
10 a 15 % chez I'nomme [31]. Celle-ci est divisée en deux localisations principales :

superficielle (sous-cutanée) et profonde (viscérale).

On différencie trois types de tissu adipeux en fonction de leurs caractéristiques
fonctionnelles et morphologiques : le tissu adipeux brun, le tissu adipeux médullaire et

le tissu adipeux blanc.

Important chez les rongeurs ou les mammiféres hibernants, le tissu adipeux brun est
particulierement développé chez le nouveau-né. Riche en mitochondries, il assure une
fonction thermogénique importante et a pour réle de protéger de I'agression thermique.
Ce tissu disparait ensuite rapidement, lors des premiéres semaines de vie. Chez
l'adulte, quelques adipocytes bruns peuvent persister, mélangés au sein du tissu

adipeux blanc.
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Le tissu adipeux médullaire n’est pas considéré comme un simple tissu de remplissage.
Les adipocytes médullaires, dispersés au sein de la moelle, constituent une source

d’énergie, de facteurs de croissance et de cytokines nécessaires a I’'hnématopoiese.

Le tissu adipeux blanc (TAB) est majoritaire chez 'homme. Il constitue une zone de
stockage d’énergie importante, facilement mobilisable, mais également un véritable
organe endocrine sécréteur de cytokines et d’adipokines agissant de maniére autocrine
et paracrine. Il est, comme la moelle osseuse, dérivé du mésenchyme embryonnaire et

contient des cellules stromales.
Ce TAB joue plusieurs réles : protection thermique, protection mécanique et maintien de
’lhoméostasie energétique.
Il est composé :
= d'adipocytes matures (40 a 60 % des cellules), caractérisés par leur grande

taille et leur richesse en triglycérides, regroupés sous formes de lobules entourés

de matrice extra-cellulaire,

= de la fraction vasculaire stromale (FVS) au sein de laquelle se situent des
cellules souches « meésenchymateuses », multipotentes, appelées Adipose-

Derived Stem Cells (ADSCs).

ADIPOCYTES

PRELEVEMENT
DE TISSU
ADIPEUX

Mise en
) o v:“‘.l‘o"k- culture ' L L L L 4

FRACTION CELLULES SOUCHES
VASCULAIRE MESENCHYMATEUSES
STROMALE

Figure 5 : Schéma d’obtention de la FVS par digestion enzymatique et centrifugation, a partir du

tissu adipeux [32]
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La FVS est constituée d’'un mélange hétérogéne de cellules, source de progéniteurs
endothéliaux, hématopoiétiques, pré-adipocytes, cellules endothéliales et pré-
endothéliales (10 a 20 %), cellules mésenchymateuses (ADSCs 15 a 30 %), péricytes
(3 a 5 %), leucocytes et macrophages (25 a 45 %), et fibroblastes [33]. L'ensemble de
ces cellules est maintenu au sein d’'une structure tridimensionnelle créée par la matrice

extra-cellulaire.

Les ADSCs ont été découvertes en 2001 par Zuk et al [34]. Ces cellules présentent des
propriétés similaires aux cellules souches mésenchymateuses de la moelle osseuse
décrites par [I'équipe d'A. Friedenstein dans les années 1970 [35].
Elles sont caractérisées par leurs capacités d’auto-renouvellement, de prolifération et
leur multipotence. De nombreuses études ont prouvé ce caractére multipotent des
ADSCs, capables de se différencier in vitro en cellules musculaires lisses et striées,
osseuses, cartilagineuses, tendineuses, endothéliales et neuronales [36,37].
Ces ADSCs présentent également des propriétés métaboliques importantes in vivo, via
la sécrétion de cytokines: propriétés angiogéniques, immuno-modulatrices, anti-

oxydatives et anti-inflammatoires [38,39].

De plus, I'immunogeénicité de ces cellules est faible du fait d’'une expression peu impor-

tante des molécules du complexe majeur d’histocompatibilité.

2. Particularités du tissu adipeux au niveau de la face

La face est classiquement divisée en trois étages : supérieur, moyen et inférieur.

On y distingue 5 couches successives recouvrant le squelette osseux: la peau, la
graisse superficielle, la galéa / le systétme musculo-aponévrotique superficiel (SMAS)
ou le platysma en fonction de I'étage, I'espace sous-SMAS ou graisse profonde et le

périoste.
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La graisse superficielle est divisée en différents compartiments, séparés par de fins
septas fibreux qui forment en convergeant les retaining ligaments ou ligaments suspen-
seurs. Ces compartiments, systématisés par Rohrich et Pessa [40] afin d’optimiser les

traitements par injectables, ainsi que leurs rapports sont résumés Figure 6.

Selon Ghassemi et al, cette graisse superficielle peut étre divisée en deux types en
fonction de ses qualités et de sa localisation anatomique [41] :
= Le type 1, retrouvé au niveau des régions péri-orbitaires, temporales, jugales,
frontales et cervicales. Il est composé d’une graisse uniforme et de septas fi-
breux laches entrainant une faible adhérence des structures sous-jacentes a la
peau, facilitant la dissection chirurgicale.
= Le type 2, retrouvé au niveau des régions sourcilieres et de la région peéri-
buccale. L’adhérence entre la peau et les structures fibro-musculaires sous-
jacentes est ici importante avec un maillage de septa fibreux enveloppant les lo-

bules graisseux.

Ligament
zygomatique

NL : Loge nasolabiale,

FC : Loge frontale centrale

FM : Loge frontale moyenne

TL : Loge temporo-latérale

PP : Loge pré-platysmale

| POI : Loge péri-orbitaire inférieure

POS : Loge péri-orbitaire supérieure

‘ POL : Loge péri-orbitaire latérale
W' JMo : Loge jugale moyenne

N A JMé : Loge jugale médiale

auriculo-
platysmal

Ligament
massétérin

Figure 6 : Schématisation des loges graisseuses supefficielles et ligaments suspenseurs [42]
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Au niveau de la région péri-buccale la graisse superficielle forme une fine couche, ab-
sente au niveau de la lévre rouge et apparaissant au niveau de la jonction cutanéomu-
queuse. Cette graisse constitue un plan de glissement entre la peau, l'orbicularis oris et
les muscles abaisseurs de la lévre.

L’atrophie de cette graisse superficielle associée aux contractions musculaires répétées
sont a 'origine de I'apparition de rides péri-buccales.

Au cours du vieillissement, cette atrophie est plus importante pour la levre inférieure
que pour la Iévre supérieure, celle-ci étant soumise a la fois aux contractions de I'orbi-
cularis oris mais également a celles des muscles abaisseurs de la lévre (depressor labii
inferioris, depressor anguli oris), entrainant un aspect de commissure tombante, due en

partie a la perte de soutien graisseux.

La graisse dite profonde est séparée de la graisse superficielle par le SMAS, le platys-
ma et le fascia temporal superficiel.
On distingue plusieurs compartiments :

= le SOOF Suborbicularis Oculi Fat : loge graisseuse située au niveau de la joue,
sous le muscle orbicularis oculi au sein de I'espace pré-zygomatique,

» le ROOF Retro-orbicularis Oculi Fat: loge graisseuse sus-orbitaire et sous-
orbiculaire,

* |a loge jugale médiale profonde deep medial cheek fat: située sous les
muscles levator labii superioris aleque nasi et levator anguli oris et a proximité du
foramen du nerf infra-orbitaire. Cette loge réalise la transition entre la région ju-
gale et la région labiale,

* laloge triangulaire jugale profonde latérale.
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3. Histoire de la greffe de tissu adipeux au niveau de la face

a) L’époque « a ciel ouvert » (1889 — 1977)

L’utilisation du lipofilling en chirurgie réparatrice a été décrite dés le début du xx- siécle.
La premiéere autogreffe de tissu adipeux sur le visage a été réalisée par Gustav Adolf
Neuber en 1893. Aprées avoir prélevé des greffons graisseux sur I'avant-bras, ceux-ci
ont été utilisés pour combler une cicatrice faciale secondaire a une ostéomyélite
tuberculeuse orbitaire.

Il est également été le premier a avoir affirmé I'importance de la taille du greffon et la
notion que plus le greffon est petit, meilleure sera sa prise. |l préconisa ainsi I'utilisation
de multiples fragments de tissu adipeux, dont la taille ne dépassait pas celle d’'une

amande.

En 1910, Lexer est le premier a utiliser le lipofilling a but esthétique en proposant
'augmentation des régions malaires et géniennes, ainsi que le comblement des rides a

I'aide d’'un prélévement graisseux sur la paroi abdominale de 12 cm sur 3 cm.

Lyndon Peer est le premier a avoir mené, en 1950, une étude importante sur la survie
de ces greffes de tissu adipeux. Ces travaux montrent que les fragments greffés

perdent environ 50 % de leur taille et de leur volume a la fin de la premiere année [43].

Concernant le matériel, Hollander a été le premier a décrire I'utilisation de canules afin
de réinjecter la graisse en 1909 et Brunnhing, en 1919, I'utilisation de seringues afin de
manipuler le greffon, permettant ainsi de se passer de lincision au niveau du site

receveur.

b) L’époque « non purifiée » (1977 — 1994)

L'utilisation de tissu adipeux comme « filler » a connu un véritable essor lors de

l'introduction de la lipoaspiration par Pierre Fournier et Yves Gérard lllouz.
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Yves Gérard lllouz invente a la fin des années 1970 la liposuccion par canulation [44].
Le principe est de créer, a partir d’'une incision punctiforme, une série de tunnels radiés
a l'aide d’'une canule mousse afin de récupérer les adipocytes par aspiration. Cette

technique permet de se passer d’'un décollement étendu pour le prélevement graisseux.

Figure 7 : Principe de la lipoaspiration par

canulation

En 1986, il propose une technique d’injection de graisse non purifiee qu’il nomme
Liposculpture ou Lipofilling. Cependant, devant I'inconstance de la prise de greffe et des

résultats, cette technique n’a pas été retenue [45,46].

c) L’époque « purifiée, atraumatique » (de 1994 a

aujourd’hui) - Lipostructure de Coleman

Dés 1986 SR Coleman propose un nouveau protocole de lipofilling basé sur le
caractere atraumatique de la manipulation du tissu adipeux. Sa technique, nommée

plus tard Lipostructure, est publiée en 1995 [47].

Les différentes étapes de la technique sont codifiées :

= |e prélevement : apres infiltration, le prélevement est réalisé a 'aide d’'une canule a
bout mousse multi-perforée, 17 ou 18 gauges (G), reliée a une seringue Luer-
Lock de 10 ml. Le piston de la seringue n’est tiré en arriere que de quelques

millilitres afin de créer suffisamment de vide pour récolter la graisse, tout en
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evitant une dépression excessive qui pourrait traumatiser les cellules

graisseuses.

= |a_purification : les seringues sont ensuite centrifugées a 3000 tours/minute

pendant 3 minutes afin de séparer les différents composants de la graisse
récoltée. Cette force gravitationnelle permettrait d’améliorer la viabilité de la
future greffe, notamment en concentrant les facteurs de croissance. Apres
centrifugation, les phases aqueuse et huileuse sont évacuées et la graisse
restante est transférée dans des seringues de 1ml afin de pouvoir procéder a

I'étape de réinjection.

= |a_réinjection : I'injection se fait lentement, a rétro, a I'aide d’'une canule 17-18
gauges a orifice latéral. Le but est de maximiser les contacts entre le greffon et le

tissu receveur afin de favoriser néo-vascularisation et prise de greffe.

La centrifugation donne des densités graduées a la graisse, la graisse la plus
dense se situant au bas des seringues. Cette notion doit étre prise en compte

lors de la phase de réinjection [48].
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Figure 8 : Représentation des densités graduées post-centrifugation [49]
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De nombreuses variantes de cette technique sont utilisées aujourd’hui.

4. Théories de la greffe adipocytaire

Théorie du remplacement cellulaire

Décrite par Neuhof et Hirshfeld en 1923, cette théorie affirme que le tissu adipeux greffé
nécrose entierement en quelques mois et est remplacé par un tissu fibrotique ainsi que
par des adipocytes métaplasiques néoformés. La souffrance du tissu greffé entrainerait
une prolifération cellulaire locale avec un afflux de cellules type histiocytes et macro-
phages. Ces cellules viendraient se charger en lipides libérés par les adipocytes et les

histiocytes du tissu receveur remplaceraient les adipoctytes greffés [50].

Théorie de la survie cellulaire

Initialement décrite par Peer en 1950 [43], cette théorie selon laquelle les adipocytes
survivent et continuent leur cycle de développement au sein du site receveur a ensuite
était soutenue par Coleman. Apres une phase ischémique, macrophages, histocytes et
polynucléaires affluent pour phagocyter les débris et une néo-angiogénése se met en
place au sein du greffon. La revascularisation se fait de fagon centripéte et selon cette
théorie, des greffons de petite taille sont nécessaires afin de limiter les zones de né-

crose centrale, le centre du greffon étant soumis a une ischémie prolongée.

Théorie de l’interaction cellulaire

Cette théorie est un mélange des deux théories précédentes : survie des adipocytes
greffés et modifications du tissu receveur. Les adipocytes matures continuent leur matu-
ration au sein du site receveur et les cellules souches greffées se différencient en plu-

sieurs lignées cellulaires, guidées par le site receveur.
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5. Techniques chirurgicales

L’interrogatoire répertorie les antécédents médico-chirurgicaux, les traitements au do-
micile, la recherche d’'une contre-indication médicale au geste ou a I'anesthésie géné-
rale ainsi que les facteurs susceptibles d’augmenter le risque de complications post-
opératoires (tabac, contraception, grossesse récente, antécédents de thrombose vei-

neuse profonde, troubles de la coagulation, etc.).

La seule contre-indication chirurgicale au lipofilling est I'absence de graisse suffisante
pour le prélevement. Le tabac n’est pas considéré comme une contre-indication for-
melle a l'intervention mais son arrét un mois avant et un mois apres l'intervention est

recommandé.

L'examen clinique débute par un examen global du patient comprenant la taille, le
poids, la qualité cutanée, I'analyse de la zone receveuse et des différentes stéatomé-
ries.

L'analyse de la zone donneuse est importante. Celle-ci apprécie la capacité a la rétrac-
tion cutanée post-opératoire et 'absence de signes de mauvaise qualité cutanée (ver-
getures, aspect en peau d’orange).

La stabilité pondérale est un élément important, la graisse réinjectée conservant la mé-

moire de son lieu d’origine.

Les principaux sites de prélévement sont représentés par : 'abdomen, les régions tro-

chantériennes, les faces internes des cuisses et des genoux, les lombes.

Les photographies pré-opératoires sont obligatoires, médico-légales. Une fiche
d’'information éditée par la société frangaise de chirurgie plastique est remise au patient

lors de la consultation (Annexe 2).
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Cette chirurgie est le plus souvent réalisée dans le cadre d’'une hospitalisation ambula-
toire. L'anesthésie générale est préférée, la technique pouvant étre douloureuse. Ce-
pendant, en présence d’une contre-indication ou refus du patient, celle-ci peut étre réa-
lisée sous anesthésie locale associée a une sédation.

Les zones de prélévement et de réinjection sont repérées en pré-opératoire, sur patient

debout, éveillé et contourées au crayon dermographique.

Le principe de base repose sur la manipulation atraumatique du tissu adipeux. Toutes
manipulations inutiles ou expositions a I'air doivent étre évitées.

Plusieurs étapes se succedent : infiltration, prélévement, purification et réinjection.

a) Infiltration
L'infiltration peut étre réalisée manuellement, a la seringue, ou de fagon mécanique
(type pompe de Klein) en fonction de la zone. L'utilisation de la pompe permet d’avoir

une infiltration des tissus plus réguliére et rapide.

Cette infiltration contient une solution saline mélangée a de I'adrénaline et peut contenir

des anesthésiques locaux.

Plusieurs méthodes d'infiltration, basées sur le ratio entre le liquide infiltré et le liquide

aspire, sont différenciées :

= technique seche (dry) : 0/1,
= technique humide (wet) , présentée par Clayton et Hetter : 1/1, qui est la plus
communément utilisée,

= technique super-humide (superwet) présentée par Fodore : 1,5/1,
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= technique tumescente : supérieur a 2/1. Cette technique décrite par Klein en
1993 consiste en une infiltration massive du tissu adipeux et permet une diminu-

tion importante de la perte sanguine lors de I'aspiration de gros volumes.

Des incisions infra-centimétriques sont réalisées a la lame 11 ou 15 afin de permettre
l'introduction de la canule de lipoaspiration. Celles-ci sont positionnées dans un pli,
dans I'axe des membres, de fagon symétrique et a distance de la zone a lipoaspirer afin
de limiter la rangon cicatricielle et sont refermées en fin d'intervention par un fil fin (mo-

nobrin 4/0 ou 5/0).

b) Prélevement

On difféerencie de nombreuses canules de prélevement en fonction du diamétre (2 a
6mm), du nombre de perforations et de I'orientation de celles-ci.

Le choix est orienté par le site donneur, la quantité de tissu adipeux nécessaire mais
également I'effet recherché au niveau du site receveur. Le prélevement de lobules de
petites tailles sera préféré pour un effet régénératif et de grandes tailles pour un effet
volumateur.

De nombreuses études montrent une viabilité adipocytaire et un taux de prise de greffe

plus importants avec des canules de prélévement de plus gros diamétre [51,52].

On distingue plusieurs techniques de lipoaspiration :

= Lipoaspiration a la seringue, décrite par SR Coleman. Cette technique, moins

traumatique que les autres, est habituellement réservée aux cas ou une faible

quantité de tissu adipeux est nécessaire (moins de 100-120 cm3).

= | ipoaspiration assistée par vibrations « power assisted liposuction » (PAL) Des

vibrations de faible amplitude sont ajoutées a la canule de lipoaspiration afin de
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fragmenter les adipocytes et faciliter la lipoaspiration. Cette technique permet le
prélevement de quantités importantes de tissu adipeux,

= | ipoaspiration assistée par hydro-dissection « water assisted liposuction » (WAL)

La lipoaspiration est facilitée par I'nydro-dissection simultanée.

= |ipoaspiration assistée par ultrasons « ultrasound assisted liposuction » (UAL)

Le principe est d’émulsifier, fragmenter le tissu adipeux a l'aide d’ultrasons.
L'infiltration préalable est obligatoire afin de diminuer l'effet thermique généré.
Cet effet thermique pourrait agir sur la capacité de rétraction cutanée. Certains
préconisent cette technique pour la lipoaspiration de tissus adipeux fibreux
comme lors du traitement d’'une gynécomastie ou lors de lipoaspirations secon-
daires.

= |ipoaspiration laser YAG « laser assisted liposuction » (LAL)

L’énergie thermique produite par la lumiére laser a pour but d’augmenter la lipo-
lyse, I'némostase et la rétraction cutanée. L'infiltration préalable est également

indispensable et doit se faire a la méme profondeur que la tunnellisation.

Dans le cadre de la ScS, la lipoaspiration manuelle est utilisée, les quantités de tissu

adipeux nécessaires pour la réinjection étant faibles.

c) Purification
Cette étape est indispensable avant réinjection afin d’éliminer cellules sanguines et dé-
bris cellulaires.
Différents procédés existent afin de purifier le tissu adipeux aspiré :
= |a sédimentation
= |a filtration

= |e lavage / décantation

29



= |a centrifugation

Dispositif particulier, Le systéme Puregraft®, commercialisé par Cytori, permet une puri-
fication du tissu adipeux par lavage et filtration simultanés. Trois exemplaires de conte-
nances différentes existent, appelés respectivement Puregraft® 50, Puregraft® 250 et

Puregraft® 850.

La canule de lipoaspiration est directement branchée au dispositif afin de récupérer le
tissu adipeux en systeme fermé. Aprés aspiration, celui-ci est lavé plusieurs fois a I'aide
d’'une solution de Ringer lactate. Une poche « poubelle », située en contrebas, est re-
liee au dispositif afin de récupérer les déchets liés a la lipoaspiration (lipides provenant
de la rupture adipocytaire, cellules sanguines, résidus d’infiltration...). Le drainage

s’effectue entre chaque lavement au travers d’un double filtre.

Before After
puregraft

]

———

'l»lll('ul.!ll ‘

Figure 9 : Systéeme de purification Puregraft ®

d) Réinjection
La graisse purifiee est transférée au sein de seringues de 1 ou 10 ml, fonction de la

quantité de graisse nécessaire.
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Les incisions au niveau du site receveur sont réalisées a 'aide d’'un

trocart qui permet de limiter la rangon cicatricielle. -

La réinjection est réalisée a rétro, a l'aide d’'une canule a bout

mousse afin de ne pas Iéser les tissus sous-jacents et le tissu adi-

i

peux réinjecté.

Le but est de réaliser un treillis tridimensionnel au niveau du site
receveur, en déposant de faibles quantités de tissu adipeux a
chaque passage. Ce ftreillis permet d’augmenter le contact entre

adipocytes et tissu receveur.

Figure 10 : Technique de
réinjection

e) Suites post-opératoires et complications

Les suites post opératoires sont généralement simples, bien que marquées par la pré-

sence d’cedéme et d’ecchymoses au niveau des sites donneurs et receveurs.

Les douleurs, présentes quelques jours, sont traitées par antalgiques simples. Celles-ci
peuvent étre diminuées, au niveau du site donneur, par linfiltration d’anesthésiques

locaux de longue durée d’action en fin d’intervention.

L’cedéme, lié au traumatisme local, disparait de facon totale ou subtotale en trois mois.
Il peut étre diminué par le glacage, la position proclive et le port d’'un vétement de con-
tention. Les ecchymoses sont marquées et persistent environ trois semaines. Les vrais

hématomes restent rares.
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Parmi les complications on distingue :

= les troubles sensitifs (hypoesthésie) avec une récupération a environ trois mois
post-opératoire,

= les troubles de la pigmentation liés aux ecchymoses et/ ou a une exposition so-
laire trop précoce,

= pseudo-kystes et zones de cytostéatonécrose lors de la réinjection de quantités
importantes,

= sur ou sous correction. La sous-correction est plus fréquente et peut résulter soit
d'une sous-estimation du volume nécessaire soit d’'une résorption importante du
greffon. Un nouveau temps de lipofilling est alors nécessaire. La sur-correction
est plus rare et difficile a traiter.

= jrrégularités, souvent liées a une injection trop superficielle au niveau du site re-
ceveur et a un prélévement trop appuyé au niveau du site donneur,

= |ésions des structures sous-jacentes, lors du prélévement ou de la réinjection

= infection, rare,

» injections intra-vasculaires. Au niveau facial, cette complication peut entrainer
une ceécité par embolie graisseuse au sein de l'artére centrale de la rétine ou
AVC ischémique, lors d’injections péri-orbitaires non maitrisées,

= nécrose cutanée, rare

6. Applications du lipofilling en chirurgie plastique

De par sa facilité de prélevement, sa bio-compatibiité et la démonstration de la survie
adipocytaire, la réinjection de tissu adipeux est devenue la technique de base pour
restaurer tous les défauts de volume. Initialement utilisée en chirurgie esthétique du
visage, les indications se sont ensuite étendues aux différents domaines de la chirurgie

plastique et reconstructrice et en particulier a la reconstruction mammaire [53-55].
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Images 6 et 7 : Utilisation du lipofilling pour le traitement de séquelles de trigonocéphalie

Images 8 et 9 : Utilisation du lipofilling pour le traitement d’un syndrome de Parry-Romberg

Images 10 et 11 : Utilisation du lipofilling pour le traitement d’'une asymétrie mammaire
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7. Le lipofilling, plus qu‘'un simple produit de comblement

a) Postulat de base

En 2006, I'équipe de Coleman et al a postulé, gu’en plus de ses effets de comblement,
remplissage, la graisse autologue semble posséder des capacités régénératrices [56]. Il
a en effet remarqué, au cours du suivi de ses patients, une amélioration de la qualité
cutanée avec des rides moins marquées, des pores de taille diminuée et une

amélioration de la pigmentation cutanée.

Ces différents effets seraient liés a la présence de cellules souches mésenchymateuses
au sein de ce tissu adipeux qui peut étre considéré, non plus comme un simple agent

volumateur mais comme un véritable « filler dynamique » [34].

b) ADSCs et Fraction vasculaire stromale

L'abondance des ADSCs, leur capacité a se différencier en de multiples lignées cellu-
laires, a sécréter diverses cytokines ainsi que leurs effets immunomodulateurs font
d’elles des agents importants pour la régénération tissulaire.
Cependant, les propriétés régénératrices du tissu adipeux ne sont pas uniquement liées
a la présence d’ADSCs, dont les propriétés ont été décrites plus haut, mais également
aux cellules de la fraction vasculaire stromale.
Son effet trophique implique différents mécanismes [37,57] :

= |a capacité de migration et différenciation des cellules au niveau du tissu rece-

veur,
= |a sécrétion de facteurs de croissance, cytokines et chemokines,

= |e recrutement de cellules souches et I'activation des cellules différenciées pre-

sentes au niveau du tissu receveur.
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Ischémie et fibrose étant les deux principaux éléments physiopathologiques de la ScS,
I'utilisation du tissu adipeux pour le traitement de la fibrose faciale semble présenter
plusieurs avantages : ses capacités de comblement et de réparation/ régénération
tissulaire liées a la présence de cellules souches mésenchymateuses et aux cellules de
la FVS, sa quantité importante dans I'organisme et sa facilité de prélévement par simple
lipoaspiration ainsi que l'absence de risque immunologique, de par son caractere

autologue.

E. Lipofilling et sclérodermie : état actuel des connaissances

Il n’existe a ce jour aucun traitement curatif pour les Iésions de fibrose liées a la ScS. La
prise en charge repose sur l'utilisation de traitements immunosuppresseurs, associée a

des traitements symptomatiques.

Le traitement par lipofilling a déja fait preuve de son efficacité pour le traitement de

formes localisées de sclérodermie [58,59].

Images 12 et 13: Utilisation du lipofilling pour le traitement d’une sclérodermie localisée en « coup de

sabre »
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Images 14 et 15 : Utilisation du lipofilling pour le traitement d’une sclérodermie linéaire

Plusieurs études ont également prouvé I'intérét de son utilisation pour le traitement de

I'atteinte péri-orale de la ScS :

En 2015, I'équipe de Del papa et al montre, lors d’'une étude portant sur 20 patientes,
une amélioration significative de I'ouverture buccale (+2,63 mm en moyenne pour la
distance inter-incisive) et de [I'élasticité cutanée a 3 mois post-opératoire, aprés
utilisation de la technique de Coleman. Une augmentation significative de la néo-

vascularisation cutanée au niveau labial a également été retrouvée [60].

En 2016, I'équipe de Sautereau et al montre a 6 mois post-opératoire, lors d’'une étude
portant sur 14 patients, une diminution significative du score MHISS (passant d’'une
moyenne de 32.6 (£6.3) a 21.8 (£8.9)), une augmentation significative de I'ouverture
buccale (+3.7 mm en moyenne (+ 4.4 mm)), une diminution significative du syndrome
sec ainsi que des douleurs aprés micro-lipofilling purifié par systéme Puregraft. En fin

de suivi, 75% des patients s’estimaient satisfaits du traitement [61].

En 2020, I'équipe de Pignatti et al montre lors d'une étude portant sur 17 patients une

amélioration subjective de la tension cutanée péri-buccale ainsi qu'une amélioration
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subjective de la xérostomie au terme du suivi. Lors de cette étude, chaque patient a
bénéficié de deux a trois protocoles de lipofilling avec une évaluation finale réalisée 6
mois aprés la derniére intervention chirurgicale, soit 12 mois (deux séances) ou 18 mois
(trois séances) aprés la premiére greffe de graisse autologue. Aucune amélioration de

la distance inter-labiale n'était retrouvée lors du suivi a distance [62].

Lors de notre précédente étude réalisée par Devinck et al, portant sur 12 patientes,
nous retrouvions aprées protocole de micro-lipofilling, entre 4 et 6 mois post-opératoire,
une tendance a 'amélioration fonctionnelle avec une augmentation non significative de
la distance inter-labiale avec un gain moyen de 4,09 mm (41,3 +/- 4,7mm vs 45,4 +/-
4,8 mm ; p= 0,0786). Une diminution significative des EVA fonctionnelles (6,1 + /- 2,0 vs
3,5+/- 1,9 ; p=0,014) et esthétiques (7,4 =/- 1,7 vs 5,2 +/-2,1 ; p=0,0059) a également
éte retrouvée.

Dans cette étude, dont le protocole de suivi est présenté Annexe 3, les patientes ont
bénéficié d’injections de toxine botulique au niveau de la sphére péri-orale, avant
traitement par micro-lipofilling. Les mesures étaient recueillies au-dela de la fourchette
d’action de cette toxine botulique afin de prendre en compte uniquement I'effet du

micro-lipofilling.

F. Objectif du travail

Dans cette étude, nous avons cherché a évaluer I'efficacité a long terme du transfert de
graisse autologue seul pour le traitement de la fibrose péri-orale chez les patients
atteints de sclérodermie systémique, au-dela de 6 mois post-opératoire.

A notre connaissance, aucune étude n’évalue cette thérapeutique au long cours chez

ces patients présentant une pathologie évolutive.
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. MATERIEL ET METHODES

A. Type d’étude

Nous avons réalisé une étude observationnelle, rétrospective, monocentrique, au sein
de notre service de chirurgie plastique, esthétique et reconstructrice du CHU de Lille, de

janvier 2015 a janvier 2020.

B. Population étudiée

1. Criteres d’éligibilité :

Les patients présentant les caractéristiques suivantes étaient éligibles :
= 3gés de plus de 18 ans,
= atteints d'une sclérodermie systémique répondant aux criteres ACR-EULAR,
= présentant une atteinte péri-orale liée a la ScS,
= ayant bénéficié du traitement de cette atteinte par une ou plusieurs séances de

lipofilling dans notre service.
Les patients étaient principalement adressés par le service de Médecine Interne du

Professeur Hachulla, au CHU de lille.

2. Criteres de non inclusion

= Absence de mesures pré-opératoires

C. Protocole utilisé

Toutes les interventions ont été réalisées par un seul et méme opérateur, le Docteur

Louise PASQUESOONE, praticien hospitalier au sein de notre service.
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Les patientes étaient informées de la technique opératoire ainsi que des complications

potentielles lors de la consultation pré-opératoire.

La technique de micro-lipofilling a été utilisée. Cette technique, décrite par Nguyen et al,
permet une réinjection au sein des couches les plus superficielles de la peau, a l'aide
de canules de 20 G, 23 G ou 25 G. Préférée au niveau facial et au niveau des zones
fibreuses ou les réinjections a 'aide d’une canule de 17 G sont plus traumatiques, cette

technique a pour avantage de ne pas altérer la qualité du tissu adipeux [63].

Le micro-lipofilling était réalisé sous anesthésie générale ou anesthésie locale associée
a une sédation en cas de comorbidités contre-indiquant I'anesthésie générale ou de
refus de I'anesthésie générale par le patient. L’anesthésie générale était préférée afin
de faciliter la réinjection, celle-ci pouvant étre douloureuse en zone scléreuse et génée

par les contractions réflexes.

Les zones de lipo-aspiration étaient marquées en pré-opératoire, sur patient éveillé, au

niveau de la face interne des genoux.

Apreés incisions realisées a la lame de 11, le prélevement était réalisé a l'aide d'une
canule de 14 gauges connectée a des seringues de 10 ml Luer-lock. Le volume de
graisse préleve était de 40 a 50 mL. La graisse obtenue était ensuite centrifugée a 2000

tours pendant 30 secondes afin d’obtenir une graisse purifiée, a réinjecter.

La réinjection était réalisée a l'aide d'un kit st’rim (canule de prélévement de 14 G et
canules de réinjection de 21G), présenté Images 16 et 17. Des incisions punctiformes a
I'aide d’un trocart étaient réalisées au niveau du visage afin de permettre le passage de

la canule de réinjection tout en limitant la rangon cicatricielle.
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Images 16 et 17 : Présentation du kit st’rim

Les sites de reéinjections étaient déterminés pour chaque patiente, en fonction de
I'atteinte cutanée. Le traitement concernait principalement la sphére péri-orale mais un
traitement de 'ensemble du visage a souvent été réalisé, a la demande des patientes.

Les principaux sites d’injection utilisés sont représentés figure 11.

Figure 11 : Représentation des points d’entrée de canules et des principales zones injectées

Au niveau des lévres blanches, les injections étaient réalisées en sous-cutané pur.
Au niveau des lévres rouges, celles-ci étaient réalisées de fagon intra-muqueuse et
intra-orbiculaire. L’ensemble de la muqueuse labiale était tapissée de tissu adipeux afin

de maximiser I'effet esthétique et trophique.
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La procédure durait en moyenne 1h30. Des stéristrips étaient mis en place au niveau
des points d’injection en fin d’'intervention.

En post-opératoire une alimentation molle, mixée, froide était conseillée pour une durée
de 3 jours. Des soins locaux toutes les 48h au niveau du site de prélévement, une
anticoagulation préventive par LOVENOX pendant 10 jours ainsi que le port de bas de

contention pendant 3 semaines étaient prescrits.

D. Recueil de données

Chaque patient a bénéficié d'un suivi et recueil de données par interrogatoire, examen
clinique et analyse du dossier médical. Les données suivantes ont été recueillies pour
chaque patient.

Données générales :

= Sexe,
= Age,
= Tabagisme actif ou sevré,

= Traitement a domicile.

Données liées a la sclérodermie :

= Type de ScS,

= Score de Rodnan,

= Score MHISS,

= Présence ou non d'une sensation de limitation de I'ouverture buccale,

= Durée d'évolution de la pathologie avant le bloc opératoire.

Données liées au geste :

= Quantité de lipofilling globale et par zones anatomiques traitées,

= Recueil exhaustif des complications post-opératoires.
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Les mesures suivantes étaient réalisées, pour chaque patient, lors de la consultation
pré-opératoire et a plus de 6 mois post-opératoire :
= distance inter-labiale et distance inter-incisive a I'ouverture buccale forcée,
= hauteur de lévre blanche, hauteur de lévre rouge supérieure et hauteur de levre
rouge inférieure.
La géne esthétique ainsi que la géne fonctionnelle étaient estimées a l'aide d’une

échelle visuelle analogique lors de chaque consultation.

E. Critéeres de jugement

1. Critéeres de jugement principaux

Notre objectif principal est d’évaluer de maniére objective 'amélioration fonctionnelle a
long terme a 'aide de la mesure des distances inter-labiale et inter-incisive a 'ouverture
buccale forcée, ainsi que l'effet volumateur et trophique a l'aide de la mesure des

hauteurs de lévre blanche supérieure et Iévres rouges.

2. Criteres de jugement secondaires

Notre objectif secondaire est d’évaluer 'impact subjectif de notre protocole :
= au niveau fonctionnel par I'estimation de la géne fonctionnelle quotidienne a
'aide d’'une échelle visuelle analogique et de la présence d’'une sensation de
limitation de I'ouverture buccale,
= au niveau esthétique par I'estimation de la géne esthétique quotidienne a l'aide
d’une échelle visuelle analogique.
Le niveau de satisfaction des patients vis-a-vis de la prise en charge chirurgicale est

également recherché.
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F. Analyse statistique

Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquences et de pourcentages.
Les variables quantitatives ont été décrites par la moyenne et I'écart-type ou par la
meédiane et I'intervalle inter-quartile en cas de distribution non Gaussienne. La normalité

des distributions a été vérifiee graphiquement et a I'aide du test de Shapiro-Wilk.

Les changements des mesures post-opératoires par rapport aux mesures preé-
opératoires ont été estimés sur I'ensemble des mesures disponibles a l'aide d’un
modéle de régression linéaire mixte avec un effet aléatoire « patient » ; la différence
entre les moyennes (post-opératoires vs. pré-opératoires) et I'intervalle de confiance a

95% ont été dérivés du modéle comme taille d’effet.

La présence d’'une limitation de l'ouverture buccale a été comparée entre le pré-
opératoire et le post-opératoire a 'aide d’'un modeéle de régression mixte généralisé
avec un effet aléatoire « patient » ; 'odds-ratio (post-opératoire vs. pré-opératoire) et

son intervalle de confiance a 95% ont été dérivés du modele comme taille d’effet.

Le niveau de significativité a été fixé a 5%. Les analyses statistiques ont été effectuées

a l'aide du logiciel SAS (SAS Institute version 9.4).
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. RESULTATS

Entre janvier 2015 et janvier 2020, sur 19 patients éligibles, 13 patients ayant bénéficié
d’un ou plusieurs protocoles de lipofilling ont pu étre inclus dans notre étude.
Parmi les 12 patients inclus dans I'étude de Devinck et al, 4 ont été perdus de vue au

cours du suivi. Les 8 autres patients ont pu étre inclus, ainsi que 5 nouvelles patientes

rétrospectivement.
12 patients inclus
entre 2015 et 2018
par Devinck et a/
Patients exclus
(n=4)
* Perdus de vue
(n=4)
5 patients inclus
rétrospectivement
en 2021
Patients inclus
n=13
Un protocole de Trois protocoles de
micro-lipofilling ! micro-lipofilling
n=10 n=1

Deux protocoles de
microlipofilling
n=2

Figure 12 : Flow-chart de I'étude
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A. Données démographiques

Notre série était exclusivement féminine. L’age moyen au moment du suivi était de 54,9

ans [+ 9,2, 41-75].

On note la présence d’'un tabagisme actif chez 15,4% des patientes (2 patientes), d’un
tabagisme sevré chez 30,8% (4 patientes) et 'absence de tabagisme chez 53,8% (7

patientes).

B. Données liées a la sclérodermie

La sclérodermie était principalement de forme limitée dans notre série avec 8 patientes
atteintes d’une forme limitée (61,5%) et 5 d’'une forme diffuse (38,5%).

Le score de Rodnan modifie¢ moyen était de 6,8 [+ 4,8, 1-14].

La durée moyenne d’évolution de la pathologie avant le geste chirurgical était de 16,8
années [+ 10,4, 3-38].

Le score MHISS post-opératoire moyen était de 29,5 [+ 6,4, 20-40].

C. Analyse de la prise en charge chirurgicale

Dans notre série, 17 protocoles de lipofilling ont été réalisés.

2015 2016 2017 2018 2019

Graphique 1 : Répartition temporelle des protocoles réalisés
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Dix patientes ont bénéficié d’un protocole unique (76,9%), deux patientes de 2
protocoles (15,4%) et une patiente de 3 protocoles (7.7%).

La quantité totale moyenne de lipofilling était de 19.2 cc [+ 4,2, 14-27,2].

e Traitement de la sphére orale

Concernant le traitement de la sphére orale, la quantité moyenne injectée au niveau de
la lIévre blanche supérieure était de 1,075 cc, de la lévre blanche inférieure de 0,7875
cc, de la levre rouge supérieure de 3,3 cc et de la Iévre rouge inférieure de 2,9125 cc.

L’ensemble de ces résultats est résumé Tableau n°3.

Levre blanche Levre blanche Levre rouge Levre rouge
supérieure inférieure supérieure inférieure
Droite  Gauche Droite Gauche  Droite  Gauche Droite Gauche

Moyenne | 0,5375 0,5375 | 0,39375 0,39375 | 1,65 1,65 1,45625 1,45625
Ecart- +/- +/- +/- +/- +/- +/- +/- +/-
type 0,4385 0,43857 | 0,3613 0,361366 | 0,5926 0,59266 | 0,57442 0,57442
7012 012 66763 763 6348 348 2264 2264
Minimum | 0 0 0 0 0 0 0 0
Maximum | 2 2 1,7 1,7 2,5 2,5 2 2

Tableau 3 : Quantités moyennes de lipofilling utilisées pour le traitement de la sphere orale

e Traitement du bas du visage

Concernant le traitement du bas du visage, les trois principaux sites d’injection étaient
représentés par le menton, les rides d’amertumes et les sillons nasogéniens.

La quantité moyenne injectée au niveau des sillons nasogéniens était de 1,8375 cc, des
rides d’amertume de 0,3625 cc et du menton de 2,675 cc.

L’ensemble de ces résultats est résumé Tableau n°4.
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Sillon nasogénien Ride d’amertume Menton

Droite Gauche Droite Gauche Droite Gauche
Moyenne 0,91875 0,91875 0,18125 0,18125 1,3375 1,3375
Ecart-type 0,353939 0,3539398 0,240361 0,2403610 1,0172727 1,017272
878 78 057 57 02 702
Minimum 0 0 0 0 0 0
Maximum 1,8 1,8 0,7 0,7 4 4

Tableau 4 : Quantités moyennes de lipofilling utilisées pour le traitement du bas du visage

e Traitement du haut du visage

Concernant le traitement du haut du visage, les trois principaux sites d’injection étaient
représentés par les joues, les pommettes et les tempes.

La quantité moyenne injectée au niveau des joues était de 2,8625 cc, des pommettes
de 2,375 cc et des tempes de 0,5625 cc.

L’ensemble de ces résultats est résumé Tableau n° 5.

Joue Pommette Tempe

Droite Gauche Droite Gauche Droite Gauche
Moyenne 1,4312 1,43125 1,1875 1,1875 0,28125 0,28125

5
Ecart- type 1,1295 1,1295567 0,98162811 0,98162811 0,4666620 0,4666620

56744 44 2 2 2 2
Minimum 0 0 0 0 0 0
Maximum 3 3 3 3 1,5 1,5

Tableau 5 : Quantités moyennes de lipofilling utilisées pour le traitement du haut du visage

Nous n’avons recueilli aucun événement indésirable grave dans les suites du lipofilling,
uniquement une plainte pour irrégularité au niveau de la zone de prélévement ainsi
qu’'une kératite superficielle unilatérale résolutive sous soins locaux simples, probable-

ment liée a une mauvaise occlusion oculaire lors du geste.
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D. Analyse des résultats post-opératoires a long terme

Le temps de suivi moyen était de 33,9 mois + 17,7 avec 7 mois de suivi minimum et 64

mois de suivi maximum.

1. Analyse fonctionnelle

Une sensation de limitation de I'ouverture buccale (LOB) était retrouvée dans 76,5%
des cas en pré-opératoire. |l existe une amélioration non significative de celle-ci avec

une baisse de 11,8% de sa prévalence au-dela de 6 mois post-opératoire (p=0,3699).

76,50%

64,70%

23,50%

Pré-opératoire Post-opératoire

m Présence d'une LOB  m Absence de LOB

Graphique 2 : Evolution de la sensation de limitation d’ouverture buccale aprés lipofilling

Il existe une augmentation significative de la distance inter-labiale a long terme avec un
gain moyen de 4,7 mm (p=0,0243). La distance inter-incisive reste, elle, relativement

stable, avec un gain moyen de 0,6 mm (p=0,8025).
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Pré- A distance p value

opératoire
Distance inter-labiale (millimétres)
Moyenne 392+8,6 43970 0.0243
Minimum 14,0 33,0
Maximum 52,0 58,0
Distance inter-incisive (millimétres)
Moyenne 33,0+ 8,0 33,6+5,7 0,8025
Minimum 14,0 25,0
Maximum 45,0 45,0

Tableau 6 : Comparaison des mesures distance inter-labiale et distance inter-incisive
pré et post-opératoires
Concernant I'évaluation subjective de l'atteinte fonctionnelle, la géne pré-opératoire
était évaluée, en moyenne, a 5,6 + 2,6 a I'aide d’'une échelle visuelle analogique.
Il existe une diminution non significative de ce score EVA, évalué en moyenne a 4,5 +

2,5 a distance (p=0,1448).

Pré- A distance p value
opératoire
EVA fonctionnelle
Moyenne 56+26 45+25 0,1448
Minimum 0,0 0,0
Maximum 10,0 8,0

Tableau 7 : Comparaison des mesures EVA fonctionnelle pré et post-opératoires

2.  Analyse esthétique

Nous n’avons pas retrouvé de différence statistiquement significative entre ces

différentes variables :

= Hauteur de lévre blanche pré-opératoire et hauteur de lévre blanche post-

opératoire (p=0,0619),
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= Hauteur de lévre rouge supérieure pré-opeératoire et hauteur de lévre rouge
supérieure post-opératoire (p=0,3060),
» Hauteur de léevre rouge inférieure pré-opératoire et hauteur de lévre rouge

inférieure post-opératoire (p=0,3509).

La tendance a 'augmentation de ces variables est tres faible a long terme avec un gain
moyen de 1,4mm pour la lévre blanche (p=0,0679), 0,3mm pour la lévre rouge

supérieure (p=0,3060) et 0,4 mm pour la lévre rouge inférieure (p=0,3509).

Pré- A distance p value
opératoire
Hauteur lévre blanche
Moyenne 16,4+ 3,0 17,8 +2,8 0,0619
Minimum 10,0 10,0
Maximum 20,0 20,0
Hauteur lévre rouge supérieure
Moyenne 41+15 44+15 0,3060
Minimum 1,0 2,0
Maximum 6,0 7,0
Hauteur lévre rouge inférieure
Moyenne 47 +1,7 51+15 0,3509
Minimum 2,0 3,0
Maximum 8,0 9,0

Tableau 8 : Comparaison des mesures hauteur de levre blanche, hauteur de lévre
rouge supérieure et hauteur de levre rouge inférieure pré et post-opératoires
Concernant I'évaluation subjective de la géne esthétique, la géne pré-opératoire était

importante, évaluée en moyenne a 6,8 £ 1,8 a I'aide d’'une échelle visuelle analogique.
Cette géne reste relativement stable a long terme avec une géne post-opératoire

moyenne évaluée a 6,9 + 1,4.

Pré opératoire A distance p value
EVA esthétique
Moyenne 6,8+1,8 69+14 0,8894
Minimum 4,0 5,0
Maximum 10,0 10,0

Tableau 9 : Comparaison des mesures EVA esthétique pré et post-opératoire
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3. Satisfaction des patients

Le taux de satisfaction global vis-a-vis de la procédure est de 94,1% dans notre étude
et 12 patientes sur 13 se disent favorables a la réalisation d’'un nouveau protocole de

micro-lipofilling.

4. Comparaison aux résultats de I’étude de Devinck et al

Parmi les 12 patients inclus dans I'étude de Devinck et al, 8 ont pu étre inclus dans
notre étude. Les données a six mois post-opératoire étaient manquantes pour l'une des

patientes.

a) Sur le plan fonctionnel

L’évolution des mesures distance inter-labiale et distance inter-incisive est difficile a
appréhender, les délais d’évaluation a distance étant tres hétérogénes (de 18 a 64
mois). De plus, les patientes n°5 et n°7 ont bénéficié de 2 protocoles de micro-lipofilling
et la patiente n°6 de trois protocoles, expliquant 'augmentation plus importante de la

majorité de variables. L'ensemble des mesures est représenté Graphiques 4 et 5.

DISTANCE INTER-LABIALE EN MM

1 2 3 4 5 6 7

m Distance inter-labiale avant intervention 41 38 38 40 40 35 50

m Distance |nter-|ab|a|le ent.re 4 et 6 mois 47 38 45 45 45 40 47
post-opératoire

Distance inter-labiale a distance 43 37 55 40 52 47 47

Graphique 3 : Evolution a long terme de la mesure distance inter-labiale
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Graphique 4 : Evolution a long terme de la mesure distance inter-incisive

Concernant 'évaluation subjective de la géne fonctionnelle, la diminution du score EVA
apreés lipofilling observée entre 4 et 6 mois est maintenue au long terme pour la majorité

des patientes.
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Graphique 5 : Evolution & long terme de la géne fonctionnelle évaluée par score EVA
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b) Sur le plan esthétique

m Hauteur lévre blanche supérieure avant intervention m Hauteur lévre rouge supérieure avant intervention
m Hauteur lévre blanche supérieure entre 4 et 6 mois m Hauteur lévre rouge supérieure entre 4 et 6 mois
W Hauteur lévre blanche supérieure a distance W Hauteur lévre rouge supérieure a distance
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Graphiques 6,7,8 et 9 : Evolution a long terme de la hauteur de lévre blanche, de lévre rouge
supérieure, de lévre rouge inférieure et de la géne esthétique évaluée par score EVA

Cette comparaison nous permet d’observer un effet volumateur labial faible mais
maintenu au long terme chez la majorité des patientes ayant été inclus lors de notre
précédente étude. En revanche, la géne esthétique a distance a tendance a se

superposer a celle initiale.
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IV. DISCUSSION

A notre connaissance, notre étude est la seule a évaluer le bénéfice a long terme du
traitement de la fibrose péri-orale par lipofilling chez les patients atteints de

sclérodermie systémique, avec un temps de recul moyen d’environ 3 ans.

A. Analyse des résultats

A limage des publications précédentes, notre étude retrouve une tendance a
'amélioration fonctionnelle avec une diminution non significative de la sensation de
limitation d’ouverture buccale, une augmentation significative de la distance inter-labiale
et non significative de la distance inter-incisive ainsi qu’'une diminution non significative
de la géne fonctionnelle aprés traitement par micro-lipofilling. Cette amélioration semble

se maintenir plusieurs années aprés traitement.

Concernant l'aspect esthétique, nous retrouvions un effet volumateur trophique relati-

vement faible et une absence d’amélioration de la géne esthétique a long terme.

Bien que I'amélioration fonctionnelle soit le critere de choix pour le chirurgien, le lipofil-
ling n'ayant pas vocation de remplissage au niveau labial, la principale plainte recueillie
auprés des patientes concernait 'amélioration esthétique peu durable, avec un effet
volumateur ne dépassant pas quelques mois post-opératoires. L’'impression de perte de
volume rapide est d’autant plus importante que I'cedéme post-opératoire, majeur, se
résorbe en quelques semaines.

La modification de I'apparence est I'une des caractéristiques de I'évolution de la ScS.
L’atteinte du visage et des mains, parties du corps les plus exposées et utiles sociale-
ment, constitue un handicap important a I'origine d’'une baisse de I'estime de soi et

d’'une détresse psychologique chez un grand nombre de patients.
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Malgré ces conséquences, I'impact esthétique reste peu pris en compte, les atteintes
d’organes constituant souvent la priorité lors de la prise en charge thérapeutique.

Cet aspect est retrouvé lors de notre étude avec un temps d’évolution de la pathologie
avant traitement long, en moyenne 16,8 années.

Une prise en charge plus précoce pourrait permettre une amélioration plus importante
voir une prévention de I'évolution locale de la pathologie et des phénoménes fibro-
tiques. Le service rendu serait a la fois fonctionnel et psychologique, par la prise en

charge de la part esthétique de la pathologie et de son impact.

La majorité des patientes de cette étude n'ont bénéficié que d’'un seul protocole de mi-
cro-lipofilling malgré leur satisfaction. Il serait intéressant d’évaluer si la répétition des
protocoles permet d’obtenir une amélioration fonctionnelle et esthétique plus importante

et durable.

B. Limites de I’étude

Bien que notre étude comporte un nombre de patients comparable aux séries
retrouvées dans la littérature, sa principale limite reste son nombre de sujets faible. Cet
échantillon de petite taille rend difficile les analyses statistiquement significatives ainsi

que les analyses en sous-groupes.

Plusieurs parametres justifieraient une analyse en sous-groupes :
= |a gravité de I'atteinte cutanée, toutes les patientes n’étant pas au méme
stade évolutif de leur pathologie,
= |a tabagisme,
= le nombre de protocoles réalisés, variant d’'une patiente a 'autre,
= le délai d’évaluation post-opératoire, notre série présentant des délais

d’évaluation trés hétérogénes, allant de 7 mois a 64 mois post-opératoire.
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Les mesures pré et post-opératoires constituant les critéres de jugement principaux ont

été réalisées par deux intervenants différents, pouvant entrainer une faible variation.

Concernant l'analyse fonctionnelle, malgré I'augmentation significative de la mesure
distance inter-labiale, notre étude retrouve une amélioration fonctionnelle subjective
évaluée par EVA non significative. Ce résultat nous montre que mobilité et handicap
fonctionnel sont deux notions distinctes.

Cette nuance a été décrite par Mouthon et al lors de la validation du score MHISS [29],
celui-ci n’étant pas toujours corrélé aux mesures objectives d’ouverture buccale.

Une comparaison entre les scores MHISS pré et post-opératoires aurait permis
d’évaluer limpact a long terme de notre protocole sur les difficultés quotidiennes

rencontrées par les patients.

C. Analyse de la prise en charge chirurgicale

L’ensemble des protocoles a été réalisé par un seul et méme chirurgien, expérimenté,

limitant les biais liés a la technique chirurgicale et a sa maitrise.

Malgré ses multiples avantages, la principale limite a I'utilisation de la greffe de graisse
autologue est son taux de résorption variable et imprévisible, variant de 25% a 90%
[64]. Ces résultats variables sont notamment liés a I'absence de technique chirurgicale

« standardisée ».

1. Site donneur

Dans notre étude, I'ensemble des prélevements ont été réalisés au niveau de la face
interne des genoux, site donneur facilement accessible et source de tissu adipeux chez

des patientes présentant un IMC souvent faible.
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La revue de la littérature suggére qu’il n’existe pas de réelle différence de survie de la
greffe de tissu adipeux en fonction des différents sites de prélevement, in vitro et in vivo
[65-67].

L’équipe de Padoin et Al rapporte cependant, lors d’une étude réalisée aprés lipoaspira-
tion de 25 patientes, une concentration en cellules souches adipeuses (ADSCs) signifi-
cativement plus élevée de la graisse prélevée au niveau de la partie inférieure de
'abdomen et de la face interne des cuisses, comparée aux autres zones anatomiques
échantillonnées [68].

Plus réecemment, I'équipe de Tsekouras et al reportait une quantité en cellules de la
FVS significativement plus élevée dans le tissu adipeux de la face externe de la cuisse
comparé a d’autres sites (abdomen, face interne de cuisse et de genou) ainsi qu'un
nombre significativement plus élevé d’ADSCs dans celui des faces internes et externes
de cuisses, lors d’'une étude portant sur 40 femmes donneuses [69].

En 2014, Geissler et al suggere que le choix du site donneur optimal doit tenir compte
de I'age du patient. Lors de I'étude, menée chez 24 patients, une meilleure viabilité des
adipocytes de la partie abdominale basse était retrouvée chez les patients de moins de

45 ans, en comparaison aux plus de 45 ans [70].

2. Préparation du site donneur
Dans notre étude, une infiltration locale du site donneur a la xylocaine adrénalinée 1%

était utilisée uniquement lorsque le geste se déroulait sous sédation.

L’infiltration préalable au prélévement présente de nombreux avantages tels que la faci-
litation de celui-ci, la diminution du risque hémorragique et la réduction des douleurs

post-opératoires [71].
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Les données de la littérature concernant I'impact de cette infiltration sur la viabilité du

tissu adipeux sont contradictoires.

Plusieurs études suggérent que linfiltration de certains anesthésiques locaux, dont la

lidocaine, altére la viabilité et la différenciation des adipocytes [72,73].

Cependant, lorsque nous nous penchons sur la revue de la littérature réalisée en 2015

par Strong et al, présentée figure 13, I'utilisation de linfiltration ne semble pas altérer la

viabilité des adipocytes et, dans certaines études, semble méme avoir tendance a

I'améliorer [49].

Table 2. Studies Investigating the Effects of Harvest-Site Preparation

Reference Analysis Type Primary Objective Detailed Methods Results
Moore et al., In vitro Compare saline, lido- Saline, lidocaine, or lido- Adipose tissue exposed to
1995% caine, and lidocaine/ caine/epinephrine expo- saline, lidocaine, and
epinephrine sure; SAL; processed by lidocaine/epinephrine
centrifugation at 450 g for exposure demonstrated no
5 min; SVF cell isolation difference in cell viabil-
was performed with colla- ity; SVF cells treated with
genase for 1 hr at 37°C and lidocaine demonstrated
exposed to lidocaine diminished cell attachment
and differentiation, but the
effects are reversible with
washing
Keck et al., In vitro Compare bupivacaine,  Excision of adipose tissue; SVF  Highest cell viability was
2010* mepivacaine, ropi- cell isolation was performed ~ bupivacaine > mepivacaine
vacaine, articaine/ followed by exposure to and ropivacaine > lidocaine
epinephrine, and bupivacaine, mepivacaine, > articaine/epinephrine;
lidocaine ropivacaine, articaine/ adipogenic differentiation
epinephrine, or lidocaine was high among all groups
except for articaine/
epinephrine
Agostini etal.,,  Invitro Compare dry technique Dry technique or lidocaine/  Adipocytes obtained from
2012% with lidocaine/ epinephrine exposure; lidocaine/epinephrine adi-
epinephrine hand-held syringe aspiration  pose tissue showed greater

Shoshani et al.,
2005%

Livaoglu et al.,
2012%

In vivo animal
experiments

In vivo animal
experiments*

Compare saline
and lidocaine/
epinephrine

Compare saline, lido-
caine/epinephrine,
and prilocaine

Saline or lidocaine/epineph-
rine exposure; SAL; pro-
cessed by centrifugation at
1500 rpm (377 g) for 5 min;
processed lipoaspirates were
implanted into CD-1 nude
mice and assessed after 15 wk

Saline, lidocaine/epineph-
rine, or prilocaine expo-
sure; excision of adipose
tissue; adipose tissue was
implanted into rats and
assessed after 26 wk

surface area and viability;
no difference in architec-
ture of adipocytes

No difference between saline
or lidocaine/epinephrine
in weight, volume, or his-
tology of xenografts (e.g.,
fibrosis, inflammation, cyst,

integrity)

No difference between the
groups in weight and
volume of grafts

SAL, suction-assisted lipectomy; SVF, stromal vascular fraction.
*Indicates source of tissue is from rat.

Figure 13 : Revue de la littérature réalisée par Strong et al sur I'impact de l'infiltration sur le tissu adipeux
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3. Prélevement et impact de la centrifugation

Dans notre étude, le prélévement était réalisé manuellement, a la seringue, puis centri-
fugé a 2000 tours/minutes pendant 30 secondes.

La centrifugation est I'une des techniques de purification de greffe de graisse autologue
les plus utilisées par les chirurgiens plasticiens et présente plusieurs avantages [49].
Elle permet, aprés prélevement a la seringue, d’éliminer les éléments de l'infiltration
ainsi que les débris cellulaires, pouvant avoir un effet délétére au long terme sur la prise
de greffe [74]. Elle permet également de concentrer le prélevement en cellules souches
adipeuses [75].

Plusieurs études montrent I'impact négatif d’'une vitesse de centrifugation trop élevée
sur la viabilité des adipocytes [76-77]. Cependant, dans le cadre de la centrifugation
aprés lipoaspiration manuelle a la seringue, Hoareau et al ainsi que Pulsfort AK et al
n'‘ont montré aucun effet significatif de la vitesse de centrifugation sur la viabilité ou le
poids des greffons. Ces résultats sont probablement liés a la technique de prélevement,

moins traumatique qu’un prélévement assiste [78,79].

Lorsque I'on s’intéresse a la technique de « purification » du lipofilling, certaines études
suggérent que les techniques maintenant les plus grandes concentrations en FVS et
cellules souches adipeuses amélioreraient viabilité et prise de greffe. Pfaff et al. ont
ainsi observé que les prélévements traités par gaz de coton Telfa contenaient un
nombre d’ADSCs plus important que ceux traités par centrifugation [80].

Cette technique pourrait étre utilisée afin de concentrer les préparations en ADSCs
mais son principal inconvénient reste le temps de mise en place long au bloc opéra-

toire.
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4. Temps de réinjection

Malgré le respect des regles de réinjection décrites précédemment, I'effet trophique et
volumateur au niveau labial reste faible a long terme dans notre étude avec un gain
moyen de 1,4mm au niveau de la lévre blanche, 0,3mm au niveau de la lévre rouge

supérieure et 0,4mm au niveau de la levre rouge inférieure.

Ces résultats sont comparables a ceux retrouvés dans la littérature ou I'importance du

site receveur est prouvée.

Mojallal et Al ont démontré que les résultats a distance d’un lipofilling facial étaient si-
gnificativement différents en fonction de la sous-unité esthétique traitée, avec des résul-
tats significativement moins bons au niveau labial supérieur et labial inférieur [81]. Ces
résultats pourraient étre liés a la compartimentalisation du tissu graisseux sous cutané
au niveau du visage. Ces compartiments, décrits par Rohrich et Pessa en 2007, évo-
luent de fagcon indépendante et pourraient avoir des réponses différentes au transfert

autologue de tissu adipeux [40].

Autre facteur que la région anatomique traitée, la vitesse de réinjection peut également
avoir un effet sur la viabilité des adipocytes, avec un taux de prise de greffe plus impor-

tant lors d’'une réinjection plus lente (de I'ordre de 0,5 a 1 ml par seconde) [82].

Lors de notre étude, la réinjection a été réalisée a l'aide de canules de 20 et 23G.
L’impact du diametre des canules de réinjection fait encore I'objet de débats. SR Cole-
man préconise une réinjection a lI'aide de canules de 17G. Cependant, différentes
études prouvent que I'utilisation de canules de plus petit diamétre n’altere pas la viabili-

té cellulaire :
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= Erdim et al ne montrent aucune différence concernant la viabilité cellulaire lors de
la réinjection via des canules de 14, 16 ou 20 G [83].

= Nguyen et al ne montrent aucune différence histologique du tissu adipeux réin-
jecté via des canules de 20, 23 et 25G comparé a la technique de Coleman.
Aprés expérimentations sur modéles murins, aucune différence concernant la

prise de greffe et la néo-vascularisation n’était retrouvée [63].

D. Alternatives au lipofilling

Plusieurs alternatives au lipofilling seul sont retrouvées dans la littérature afin de traiter

la fibrose péri-orale dans le cadre de la sclérodermie systémique.

1. Plasma riche en plaquettes (PRP)

Les plaquettes jouent un rdle important dans la réparation et la régénération de diffé-
rents tissus via l'activation et la sécrétion, par dégranulation, de facteurs de croissance
et cytokines stockées dans leurs granules alpha (TGF, VEGF, FGF, PDGF, cytokines,

et protéines) [84].

Le plasma riche en plaquettes est une solution dérivée d’'un prélevement sanguin, obte-
nue par processus de centrifugation. Son processus d’obtention est schématisé Figure

14.

On retrouve dans la littérature plusieurs applications cliniques a ce PRP comme le trai-
tement des tendinopathies, d’ulcérations, de l'alopécie et plus récemment le rajeunis-

sement facial [85,86].
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CENTRIFUGATION RE-SUSPENSION .

— Sédiment plaquettaire
a la surface du gel

Figure 14 : Schématisation de la préparation du PRP a l'aide du dispositif RegenLab

Indépendamment I'un de l'autre, PRP et greffe de graisse autologue semblent tous
deux avoir un role a jouer dans la médecine régénérative ; l'ajout de PRP au transfert
de graisse autologue a pour but, en agissant de fagon synergique, d'en augmenter le
taux de survie et d’améliorer qualité et trophicité cutanée [87,88].
Plusieurs hypothéses physiopathologiques permettent d’expliquer les effets bénéfiques
de I'ajout de PRP au transfert de graisse autologue :
= |'effet pro-angiogénique de certains facteurs de croissance tels que le VEGF
conduirait une néovascularisation plus importante au sein du greffon [89],
= |'effet anti-apoptotique de certaines cytokines bloquerait la dégénérescence des
cellules adipeuses en vacuoles lipidiques et en kystes de cytostéatonécrose,
= ['effet anti-inflammatoire d’autres cytokines diminuerait 'arrivée de cellules in-
flammatoires telles que les fibroblastes et les macrophages et donc la formation
de fibrose et de nécrose [90],
= ['effet sur la prolifération et la différenciation cellulaire, qui entrainerait proliféra-
tion et différenciation des cellules souches et des pré-adipocytes en adipocytes

matures [91].

Dans la littérature, plusieurs études démontrent le bénéfice du lipofilling enrichi en PRP.
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Au niveau mammaire, I'équipe de Gentile et al retrouvait un maintien de 69% de la res-
tauration du volume tridimensionnel a 1 an d'un traitement combiné lipofilling et PRP
contre 39% chez le groupe témoin traité par lipofilling seul [92].

Cette méme observation a été faite au niveau facial par I'équipe de Cervelli et al. qui
retrouvait un maintien de 70 % de la restauration du volume tridimensionnel aprés 1 an
chez les patients traités par thérapie combinée, contre seulement 31 % chez les pa-
tients témoins, traités par lipofilling seul, dans une série d’indications variées. Cette
étude a également montre, in vitro, une augmentation significative du nombre de cel-
lules souches adipeuses aprés ajout de PRP, comparé aux cultures témoins, a 4 et 6

jours [93].

Dans le cadre de la ScS, Serratrice et al ont montré I'efficacité du traitement par PRP
chez des souris nude avec lésions de sclérodermie induites par injections de bléomy-
cine.

L’étude, menée en 2014, retrouvait une diminution significative des Iésions de sclérose
dermique aprés injection simple de PRP et des Iésions de sclérose épidermique et

dermique apres injection de PRP + lipofilling [94].

L’équipe de Virzi et al a démontré les effets bénéfiques de I'utilisation du lipofilling enri-
chi en cellules de la fraction vasculaire stromale et PRP pour le traitement de la fibrose
péri-orale et malaire. L’étude, menée sur 6 patients, retrouvait une amélioration de
I'élasticité cutanée, de l'ouverture buccale, et de la vascularisation labiale avec aug-
mentation de la densité capillaire et diminution des ectasies vasculaires a trois mois

post-opératoire [95].

Concernant le résultat de ce traitement combiné a long terme, Philandrianos et al ont

retrouvé aprés évaluation a 12 mois post-opératoire de 2 patientes ayant bénéficié d’'un

63



traitement combiné par injection de PRP et micro-lipofilling une diminution du handicap
facial estimé par le score MHISS, une augmentation de I'ouverture buccale évaluée par
la distance inter-incisive ainsi qu’une diminution de I'épaisseur cutanée au niveau des
zones traitées [96].

L’équipe de Blezien et al retrouve a un an post-opératoire d’un traitement micro-
lipofilling et PRP une augmentation significative de I'ouverture buccale (+0,6 cm en
moyenne), de I'épaisseur des lévres rouges (+ 0,07cm pour la lévre rouge inférieure
soit une augmentation de 11,94% comparé a la valeur initiale et +0,05cm pour la lévre
rouge supeérieure soit une augmentation de 8,47%) ainsi qu'une diminution du score

MHISS (-5,28 points en moyenne), lors d’'une étude menée sur 7 patientes [97].

En 2019, I'équipe de Daumas et al. propose I'utilisation du PRP dans le cadre de la

ScS, couplée aux techniques de micro-lipofilling et nanofat [98].

L’association PRP-lipofilling pourrait donc étre considérée comme une thérapie régéné-
ratrice prometteuse dans le cadre de la ScS. L'apport du PRP devra étre évalué lors

d’essais comparatifs a plus grande échelle afin d’en évaluer le véritable bénéfice.

2. Thérapie cellulaire et ADSCs

La thérapie cellulaire consiste en la restauration d’un tissu, d’'un organe ou d’une fonc-
tion, a 'aide d’'un apport de cellules vivantes humaines ou animales. Dans la majorité

des cas, la thérapie cellulaire repose sur 'utilisation de cellules souches ou stem cells.

Les ADSCs présentent des propriétés similaires aux cellules souches mésenchyma-
teuses retrouvées dans la moelle osseuse. Ces propriétés font d’elles des agents thé-

rapeutiques prometteurs, notamment dans le cadre de la médecine régénératrice.
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Leurs principaux avantages sont leur facilité d’obtention via la lipoaspiration, le tissu
adipeux constituant une source importante de cellules souches mésenchymateuses
(environ 40 fois plus qu’au niveau de la moelle osseuse [99]) ainsi que leur culture facili-

tée par une capacité d’adhérence au plastique.

Leur efficacité dans différents modéles de Iésions tissulaires et maladies dysimmuni-
taires serait essentiellement liée a leur effet paracrine et a la production de molécules
anti-inflammatoires, pro-angiogéniques et immunosuppressives favorisant, en lien avec

des facteurs trophiques, la régénération du tissu receveur.

La ScS ne semble pas altérer le phénotype des ADSCs. Leur expression d’antigénes
de surface, leur capacité d’adhésion, leurs propriétés angiogéniques ainsi que leur ca-
pacité de différenciation ont été étudiées par les équipes de Griffin M et al et Velier M et

al et sont conservées, comparées aux cellules issues de sujets sains [100,101].

Ces ADSCs peuvent étre utilisées de différentes maniéres, selon la stratégie thérapeu-

tique :

= Non isolées, par simple réinjection de tissu adipeux purifié,
= Meélangées a la fraction vasculaire stromale, aprés isolement de celle-ci,
= Aprés culture cellulaire simple,

= Aprés culture et différenciation cellulaire.

L’équipe de Matsumoto et al introduit en 2006 le concept de lipofilling assisté par cel-
lules souches adipeuses nommeé « Cell-assisted lipotransfer (CAL) ». Les ADSCs préa-
lablement isolées par voie enzymatique sont cultivées jusqu'a 7 jours avant d'étre mé-
langées au lipoaspirat et injectées sur modéles animaux. L'étude menée montre que le
CAL permet une augmentation de plus de 35% du taux de prise de greffe ainsi qu'une

néoangiogénése plus importante, comparé au lipofilling standard [102].
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Dans le cadre de la ScS, I'équipe d’'Onesti, M. G. et al compare en 2016 les effets du
lipofilling simple et de I'injection d’ADSCs préalablement cultivées, pour le traitement de
la fibrose péri-orale. Une amélioration significative du score MHISS et de I'ouverture
buccale maximale ont été observées a un an post-opératoire pour les 2 protocoles,

sans supériorité d’'une technique par rapport a I'autre [103].

3. FVS et Nanofat

Ces derniéres années la Fraction Vasculaire Stromale (FVS) apparait comme un produit
de thérapie cellulaire innovant et bénéfique. Ses avantages sont multiples : facilement
accessible, riche en cellules souches, progéniteurs et source d’activités biologiques

multiples.

La méthode de référence d’extraction de la FVS s’effectue en plusieurs étapes : lavage

au tampon phosphate salin afin d’éliminer les débris cellulaires, digestion a 37°C par
collagénases afin d’extraire le mélange cellulaire, et centrifugation a 1500 tours/minute

pendant 5 minutes pour séparer la FVS du tampon phosphate et des adipocytes.

En France, cette manipulation doit étre réalisée dans un laboratoire de thérapie cellu-

laire agrée [104].

Certains dispositifs commerciaux permettent de réaliser cette digestion en circuit fermé
au bloc opératoire, a I'aide d’enzymes protéolytiques. Cependant, le temps de manipu-

lation long et leur coat important limite leur utilisation.

L’équipe de Serratrice et al montrait en 2014 une diminution significative de la sclérose

dermique apres injection de FVS ainsi qu’'une diminution significative de la sclérose
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dermique et épidermique aprés injection de lipofilling + FVS sur les Iésions de scléro-

dermie induites par la bléomycine chez souris nude [94].

Chez I'hnomme, l'effet bénéfique de I'injection de FVS dans le cadre de la sclérodermie a
été démontré lors de I'essai SCLERADEC, réalisé en 2013. Celui-ci avait pour objectif
d’évaluer la tolérance et l'intérét de I'injection de FVS autologue pour la prise en charge
du handicap fonctionnel de la main. Les résultats ont mis en évidence une amélioration
significative du score fonctionnel de la main de Cochin qui permet d’évaluer la partie
variable du handicap global liée au handicap de la main, du score de Raynaud, du Scle-
roderma Health Assessment Questionnaire (SHAQ) a 6 mois post-opératoire et une

réduction du nombre d’ulceres a 12 mois post-opératoire [105].

En 2019, I'étude de Magalon et al compare le phénotype et les propriétés des cellules
de la FVS des patients sclérodermiques a celles des sujets sains. Cette étude montre
que la composition de la FVS n’est pas altérée par la ScS. Celle-ci conserve ses pro-
prietés, malgré une légére diminution de ses capacités angiogéniques. Cet impact
semble marginal et ne devrait pas limiter I'utilisation de cette thérapeutique selon les

auteurs [106].

En 2013 I'équipe de Tonnard et al décrit la procédure de production de « nanofat »
[107]. Le principe est de parvenir, a partir d'un prélévement de micro-lipofilling, a une
isolation de la FVS par procédé simple afin d’obtenir une solution a haute concentration
en cellules souches mésenchymateuses.

Cette solution ne contient pas d’adipocytes viables.

Le concept de la greffe de nanofat, est d’injecter cette solution riche en cellules régéné-

ratrices et éléments extra-cellulaires contenus dans la FVS afin de stimuler le remode-

67



lage et la régénération des tissus receveurs. Le nanofat n’a en revanche pas de capaci-
té de remplissage.
Cette technique de nanofat peut étre réalisée seule ou en association a d’autres proce-

dures telles que le lipofilling, le PRP, I'injection d’acide hyaluronique.

Le protocole de préparation consiste en un processus d’émulsification en deux étapes :
= |a premiere étape consiste a faire passer vigoureusement la préparation de mi-
cro-lipofilling, préalablement prélevée, d'une seringue de 10 ml pleine a une se-
ringue vide au travers d’un connecteur Luer-Lock de 2,4 mm,
= apres trente passages, le méme processus est répété au travers d’'un connecteur
Luer-Lok de 1,2mm pour trente autres passages.
Ce processus d'émulsification progressive permet de garantir la destruction de
'ensemble des adipocytes.
Suite a cette émulsification, la préparation obtenue est passée au travers d’'un double
filtre de 400 ou 600 microns.
La préparation est ensuite administrée par injections superficielles, a I'aide d'aiguilles

de calibre 27 gauges.

De par sa forte concentration en FVS et ADCS, le nanofat apparait comme une théra-

peutique prometteuse dans le cadre de la ScS,

4. Acide hyaluronique

L’acide hyaluronique ou hyaluronane est un polysaccharide de la famille des glycosa-
minoglycanes de demi-vie courte, sans spécificité d’espéce ou de tissu, composant im-
portant de la matrice extra-cellulaire.

Sa synthése est majoritairement réalisée par les fibroblastes du derme mais également

par les kératinocytes logés dans I'épiderme.
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Il présente un réle majeur dans les propriétés mécaniques des tissus grace a ses
propriétés hygroscopiques, lui permettant de fixer jusqu’a 1000 fois son poids en eau et

ses propriétés visco-élastiques.

L’acide hyaluronique ne constitue pas uniquement une molécule de remplissage. Il joue
également, via ses produits de dégradation, un réle dans les phénoménes
inflammatoires, immunitaires et angiogéniques.

En effet, ses propriétés sont modulables en fonction de son poids moléculaire, les
chaines longues jouant un rdle de structuration de la matrice extra-cellulaire ainsi qu’un
réle anti-inflammatoire et les chaines courtes un rdle sur la mobilisation cellulaire par
production de cytokines pro-inflammatoires, via leur liaison aux récepteurs
membranaires CD44.

L’acide hyaluronique joue donc un réle de médiateur important lors du déclenchement
de la réponse inflammatoire suite a une agression tissulaire. Au cours de cette agres-
sion, la production d’enzymes protéolytiques et de radicaux libres entraine une modifi-
cation de la structure de I'acide hyaluronique et I'apparition de fragments de bas poids
moléculaire qui vont interagir avec cellules dendritiques et leucocytes afin d’agir comme
« signaux de danger ». Cette interaction entraine une activation de l'immunité innée

avec recrutement cellulaire et une modification de la perméabilité vasculaire.

Conséquence de I'activation non contrdlée des fibroblastes, I'étude de Yoshizaki A et al
montre chez les patients sclérodermiques [108] :
= des taux sériques d’acide hyaluronique plus élevés comparé aux témoins sains,
= une corrélation entre le taux d’acide hyaluronique et la sévérité de la pathologie
avec des manifestations cliniques et des anomalies immunologiques plus

importantes a taux élevé,
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= une expression accrue d’acide hyaluronique au niveau de la peau sclérosée des

patients atteints de ScS comparée aux patients sains.

Actuellement, I'acide hyaluronique représente le produit de comblement le plus utilisé

afin de traiter les pertes de volume au niveau facial en France.

La majorité des acides hyaluroniques injectables sont obtenus par fermentation bacté-
rienne a partir de cultures de bactéries modifiées (Streptococcus equi), I'extraction tis-
sulaire (notamment a partir des crétes de coq) étant quasi abandonnée devant les diffi-
cultés de purification et le risque de réaction allergique.

Afin de diminuer les phénoménes de dégradation enzymatique par hyaluronidases et
d'augmenter la durée de vie in situ, une réticulation entre les différentes molécules
d’acide hyaluronique est mise en place. L'agent réticulant le plus utilisé est le BDDE

(butanédiol diglycidyl ether) dont les taux varient selon les fabricants et les produits.

L’utilisation de I'acide hyaluronique apparait comme une option attrayante dans le cadre
de la ScS. Ses capacités de remplissage, son pouvoir hydratant, sa durée de vie
pouvant se prolonger jusqu’a 18 mois et le caractere trés peu invasif de l'injection
permettraient une amélioration esthétique simple et durable, difficile a obtenir a l'aide
d’autres techniques.

Cependant, les pathologies auto-immunes actives constituent, en France, l'une des
principales contre-indications a son utilisation comme produit de comblement, raison
pour laquelle aucune étude n’évalue son efficacité pour le traitement de la sphére orale
dans le cadre de la ScS.

La principale raison mise en évidence par les laboratoires est le potentiel de réactiva-
tion locale de la pathologie avec un risque d’apparition de nodules ou granulomes in-

flammatoires.
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Nodules et granulomes font partie des réactions locales retardées, pouvant apparaitre
plusieurs semaines voir plusieurs mois aprés injection. Leur formation peut étre liée a
un phénomeéene immunologique, impliquant une réaction médiée par les lymphocytes T
spécifiques d’un antigene de la préparation ou non immunologique, par production de

cytokines pro-inflammatoires en réaction a I'injection [109].

En cas de pathologie stable et d’'absence de poussée inflammatoire récente, une injec-
tion peut étre réalisée aprés réalisation d'un double test négatif. Celui-ci consiste

en deux injections intra-dermiques de 0,1 ml d'un AH sur la face antérieure de I'avant-
bras, réalisées a quinze jours d'intervalle, et controlées a J3 et six semaines.

Toute réaction colorée, érythéme persistant ou sensation prurigineuse est considéré

comme un test positif et contre-indique le traitement par acide hyaluronique.

Une étude italienne menée en 2019 évalue l'efficacité du traitement de la fibrose péri-
orale par injections d’acide hyaluronique associé au PRP, dans le cadre de la ScS,
avec un recul de 2 ans. Lors de cette étude, trois injections étaient réalisées a environ
15 jours d’intervalle. Une amélioration esthétique avec une augmentation de I'épaisseur
de la lévre supérieure et de la lévre inférieure ainsi qu’'une amélioration fonctionnelle
avec une augmentation de I'ouverture de bouche maximale ont été retrouvées en post-
opératoire immeédiat et a distance [110]. Aucun effet indésirable grave n’était reporté au
terme des 24 mois de suivi.

Cependant, aucune étude n’évalue le bénéfice du traitement de la fibrose orale et péri-

orale par acide hyaluronique seul.
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CONCLUSION

Notre étude montre que le traitement de la fibrose péri-orale par transfert de graisse
autologue, dans le cadre de la sclérodermie systémique, apporte une amélioration
fonctionnelle objective et subjective a long terme.

En revanche, 'amélioration esthétique reste relativement breve, diminuant fortement

aprés quelques mois post-opératoires, dans le cadre de cette pathologie évolutive.

Malgré le caractére invasif, plusieurs arguments nous incitent a valider l'utilisation du
lipofilling dans le cadre de la ScS : I'apport d’'un bénéfice fonctionnel a long terme,
I'utilisation d’une technique chirurgicale simple avec une prise en charge ambulatoire,
'absence de complication post-opératoire grave recueillie au cours des deux études
menées dans notre service et le taux de satisfaction élevé des patientes vis-a-vis de la

procédure et du résultat.

Les résultats a long terme devront quant a eux étre confirmés a I'aide d’une cohorte de

plus grande ampleur, au cours d’'une étude prospective avec suivi régulier.

A l'avenir, les alternatives suivantes pourraient permettre une amélioration des résultats
obtenus :
¢ |a mise en place d’un traitement préventif, permettant de limiter I'évolution locale
de la pathologie,
e |a répétition des traitements afin de maintenir le bénéfice obtenu,
e [|'association du lipofilling aux nouvelles thérapeutiques telles que le PRP, le
nanofat,
o ['utilisation de thérapies cellulaires prometteuses: Cell assisted lipotransfer et

fraction vasculaire stromale.
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ANNEXES

Auto-évaluation de |'état de santé

au cours de la sclérodermie
(score HAQ modifié pour la sclérodermie)

Questionnaire a remplir

par le patient lui-méme Date du recueil de données | |__ /|| /|| |_|_|
Aujourd’hui, étes vous capable : Sans Avec une  Avec une
(entourez la réponse de votre choix, une par ligne) aucune légére grande Incapable
difficulté difficulté difficulté
® de vous habiller tout(e) seul(e) 0 1 2 3
y compris de lacer vos chaussures et d'attacher vos boutons ?
® de vous laver la téte tout(e) seule 0 1 2 3
® de vous lever d'une chaise de 40 cm ? 0 1 2 3
® de vous coucher et de vous lever tout(e) seul(e) de votre lit ? 0 1 2 3
® de couper vous-méme votre viande? 0 1 2 3
® de porter a vos lévres une tasse ou un verre rempli & ras bord 0 1 2 3
® d'ouvrir une «brique» de lait en carton ? 0 1 2 3
® de marcher dehors en terrain plat ? 0 1 2 3
® de monter cinqg marches ? 0 1 2 3
® de vous laver et de vous essuyer de la téte aux pieds 0 1 2 3
® de prendre un bain dans une baignoire 0 1 2 3
® de vous asseoir et de vous relever du siége des toilettes 0 1 2 3
® d'attraper juste au dessus de votre téte un poids de 2.5 kg 0 1 2 3
et de le mettre plus bas ?

® de vous pencher pour attraper vos affaires sur le sol 0 1 2 3
® d'ouvrir les portes de votre voiture 0 1 2 3
® d'ouvrir des pots qui ont déja été ouverts 0 1 2 3
® d'ouvrir ou de fermer des robinets 0 1 2 3
® de vous promener et de faire des courses 0 1 2 3
® de rentrer et de sortir d’'une voiture 0 1 2 3
® de passer I'aspirateur ou de jardiner ? 0 1 2 3

Cotation: les capacites sont cotées comme suit :

Sans aucune difficulté : 0 Avec une légere difficulté : 1  Avec une grande difficulté : 2 Incapable : 3
En I'absence de réponse a un item, cet item n’est pas comptabilisé. L'index de validité est la somme des scores obtenus
pour chaque item, divisée par le nombre d'items auxauels a répondu le patient

Annexe 1 : Score HAQ modifié pour la sclérodermie
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Cette fiche d'information a été concue sous I'égide de la Société Francaise de Chirurgie Plastique Reconstructrice
et Esthétique (SOF.CPRE) comme un complément a votre premiére consultation, pour tenter de répondre a toutes
les questions que vous pouvez vous poser si vous envisagez d’avoir recours a un transfert de graisse ou lipostructure.

Le but de ce document est de vous apporter tous les éléments d’information nécessaires et indispensables pour
vous permettre de prendre votre décision en parfaite connaissance de cause. Aussi vous est-il conseillé de le lire

avec la plus grande attention.

DEFINITION, OBJECTIFS ET PRINCIPES

Dés que les premiéres lipoaspirations ont été réalisées, les
Chirurgiens Plasticiens ont eu l'idée de réutiliser la graisse
ainsi extraite pour la réinjecter en un autre endroit du corps,
dans un but de comblement.

Cette technique de transfert de graisse autologue (propre
graisse du patient), appelée lipo-filling, s'est longtemps avérée
décevante: la graisse réinjectée avait tendance a se résorber
dans une proportion importante, rendant les résultats aléatoires
et éphémeéres.

Cependant les Chirurgiens Plasticiens ne se sont pas arrétés
a ces premiéres déceptions et ont tenté de comprendre les
raisons de ces échecs. D'étape en étape, les résultats se sont
améliorés, mais c’est surtout a partir de 1995 que la réinjection
de graisse autologue, aussi appelée Lipostructure est devenue
une méthode réellement fiable (S. COLEMAN).

Le principe est de réaliser une véritable auto-greffe de
cellules graisseuses par réinjection de la graisse prélevée
sur le patient lui-méme.

Des progres déterminants concernant notamment le mode
atraumatique de prélévement et de réinjection ainsi que
la purification de la graisse ont permis de limiter la part de
résorption du tissu graisseux.

La lipostructure peut s'appliquer a un grand nombre de
dépressions (creux) naturelles, post-traumatiques ou
iatrogéniques (séquelles d'intervention / traitement).

On peut résumer les objectifs et les indications de ce type
d'intervention de la maniére suivante :

1- Les indications d’ordre esthétique

« Le comblement et I'atténuation de certaines rides ou sillons,
notamment au niveau du visage,

- La restauration de «la plénitude» d'un visage amaigri ou
lors des premiers stades du vieillissement facial.

- La restauration des volumes et des formes du visage : il peut
s'agir notamment de la restauration d’un visage émacié par
le vieillissement.

- Un complément associé a certains liftings cervico-faciaux
pour améliorer I'harmonie du visage.

- Secondairement, aprés un premier lifting, pour améliorer
le galbe du tiers moyen de la face sans avoir recours a un
nouveau lifting.

« La correction d'irrégularités secondaires a une lipoaspiration.

«Le remodelage de la silhouette, encore appelé Lipomodelage :
il consiste a prélever la graisse dans une zone ou elle est
excédentaire (culotte de cheval par exemple) et la réimplanter
dans une zone ou le volume manque (haut de la fesse par
exemple).

Le traitement de ces disgraces esthétiques ne justifie pas une
prise en charge par I'assurance maladie.

2-Lesindications en chirurgie réparatrice et reconstructrice

+ Le comblement d’une dépression tissulaire a la suite d'un
traumatisme,

- La correction des fontes graisseuses aprés trithérapie chez
les patients HIV +.

- Lamélioration esthétique des résultats de reconstruction
mammaire apreés I'ablation de la glande mammaire, ou apreés
mise en place d'implants mammaires.

Dans ces indications de chirurgie reconstructrice, la lipostructure
peut étre prise en charge par I'assurance maladie sous certaines
conditions.

Il faut cependant garder a l'esprit que la lipostructure doit
toujours étre considérée comme une véritable intervention
chirurgicale qui doit étre réalisée par un Chirurgien Plasticien
compétent et qualifié, formé spécifiquement a ce type de
technique et exercant dans un contexte réellement chirurgical.
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Ces altérations physiques parfois majeures, ainsi que
la souffrance psychique induite, conferent une finalité
thérapeutique a cet acte chirurgical réparateur.

Sielles existent, les conditions de prise en charge par 'Assurance
Maladie vous seront précisées par votre chirurgien.

AVANT L'INTERVENTION

Notamment en matiére de lipostructure de rajeunissement
facial, il faudra avoir étudié, sur des photographies de
jeunesse, comparées a |'état actuel, les modalités du
vieillissement.

On aura pratiqué une étude minutieuse, clinique et
photographique, des corrections a apporter.

Un bilan pré-opératoire est réalisé conformément aux
prescriptions.

Le médecin-anesthésiste sera vu en consultation au plus tard
48 heures avant l'intervention.

Le tabac ne constitue pas une contre-indication formelle
mais son arrét un mois avant l'intervention est recommandé
compte-tenu de son incidence néfaste sur la cicatrisation.

Aucun médicament contenant de I'aspirine ne devra étre pris
dans les 10 jours précédant I'intervention.

LA QUESTION DU TABAC

Les données scientifiques sont, a I'heure actuelle, unanimes
quant aux effets néfastes de la consommation tabagique
dans les semaines entourant une intervention chirurgicale.
Ces effets sont multiples et peuvent entrainer des compli-
cations cicatricielles majeures, des échecs de la chirurgie
et favoriser 'infection des matériels implantables (ex :
implants mammaires).

Pour les interventions comportant un décollement cutané
tel que I'abdominoplastie, les chirurgies mammaires ou
encore le lifting cervico-facial, le tabac peut aussi étre a
l'origine de graves complications cutanées. Hormis les
risques directement en lien avec le geste chirurgical, le
tabac peut étre responsable de complications respiratoires
ou cardiaques durant I'anesthésie.

Dans cette optique, la communauté des chirurgiens plas-
ticiens s'accorde sur une demande d’arrét complet du
tabac au moins un mois avant l'intervention puis jusqu’a
cicatrisation (en général 15 jours aprés l'intervention). La
cigarette électronique doit étre considérée de la méme
maniere.

Si vous fumez, parlez-en a votre chirurgien et a votre
anesthésiste. Une prescription de substitut nicotinique
pourra ainsi vous étre proposée. Vous pouvez également
obtenir de I'aide auprés de Tabac-Info-Service (3989) pour
vous orienter vers un sevrage tabagique ou étre aidé par
un tabacologue.

Le jour de l'intervention, au moindre doute, un test ni-
cotinique urinaire pourrait vous étre demandé et en cas
de positivité, l'intervention pourrait étre annulée par le
chirurgien.

TYPE D’ANESTHESIE
ET MODALITES D’HOSPITALISATION

La lipostructure est habituellement réalisée
sous anesthésie locale approfondie par des tranquillisants
administrés par voie intra-veineuse (anesthésie «vigile»).
On peut aussi avoir recours a une anesthésie locale simple,
voire a une anesthésie générale.

Le choix entre ces différentes techniques sera le fruit d'une
discussion entre vous, le chirurgien et I'anesthésiste.

Cette chirurgie est le plus
souvent réalisée en ambulatoire, l'entrée et la sortie se faisant
le méme jour. Il peut étre indiqué de rester hospitalisé la nuit
qui suit I'intervention.

LINTERVENTION

Chaque chirurgien adopte une technique qui lui est propre et
qu'il adapte a chaque cas pour obtenir les meilleurs résultats.
Toutefois, on peut retenir des principes de base communs :

On commence par procéder a un repérage précis des zones
de prélévement de la graisse, ainsi que des sites de réinjection.

Le préléevement du tissu graisseux est effectué de facon
atraumatique par une micro-incision cachée dans les plis
naturels, a I'aide d'une trés fine canule d'aspiration.

On aura choisi une région discréte ou il existait une réserve,
voire un excés de tissu graisseux.

On procéde ensuite a une centrifugation, de maniére a
séparer les cellules graisseuses intactes, qui seront greffées,
des éléments qui ne sont pas greffables.

La réinjection du tissu graisseux se fait a partir d'incisions de
1 mm a l'aide de micro-canules.

On procéde ainsi a l'injection de micro-particules de graisse
dans différents plans et selon des directions multiples et
divergentes, afin d’augmenter la surface de contact entre les
cellulesimplantées et les tissus receveurs, ce qui améliore la
survie des cellules adipeuses greffées.
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Dans la mesure ou il s'agit d'une véritable prise de greffes
de cellules vivantes, et sous réserve que la technique soit
bonne et la prise de greffe effective, les cellules ainsi greffées
resteront vivantes au sein de l'organisme, ce qui fait de la
technique de lipostructure une technique définitive puisque
les cellules adipeuses ainsi greffées vivront aussi longtemps
que les tissus qui se trouvent autour d'elles.

La durée de l'intervention est fonction de la quantité de graisse
a réinjecter et du nombre de localisations a traiter. Elle peut
varier de 30 minutes a 2 heures en cas de lipostructure isolée.

APRES L'INTERVENTION : LES SUITES OPERATOIRES

Elles concernent directement la (les) zone(s) injectée(s), mais
peuvent aussi intéresser (les) zone(s) prélevée(s).

Dans les suites opératoires, les douleurs sont en régle générale
peu importantes.

Un gonflement des tissus (cedéme) apparait pendant les 48
heures suivant l'intervention et mettra en général 5a 15 jours
a étre totalement résorbé.

Des ecchymoses (bleus) apparaissent dans les premieres
heures au niveau des zones de réinjection graisseuses: elles se
résorbent dans un délai de 10a 20 jours apres l'intervention.

Ainsi, si la récupération physique est habituellement rapide
du fait du caractere léger et superficiel de l'intervention,
il conviendra de bien tenir compte de I'importance de la
géne sociale entrainée par l'cedéme et les ecchymoses, afin
d'adapter sa vie familiale, professionnelle et sociale.

Il convient de ne pas exposer au soleil ou aux U.V. les régions
opérées avant 4 semaines au moins, ce qui ferait courir le
risque de pigmentation définitive.

Apreés résorption des phénomenes d'cedéme et d'ecchymoses,
le résultat commence a apparaitre dans un délai de 2 a 3
semaines aprés l'intervention.

LE RESULTAT
Il est apprécié dans un délai de 3 a 6 mois apres l'intervention.

Il est le plus souvent satisfaisant, chaque fois que l'indication
et la technique ont été correctes : les dépressions sont en
régle générale comblées et les volumes restaurés.

Il existe une différence variable de, 20 a 40 %, entre la quantité
de graisse ré-injectée et la quantité de prise de la greffe liée au
fait que, méme avec une technique irréprochable, une partie
de la graisse réinjectée va se résorber. Le praticien en aura
tenu compte dans I'évaluation de la ré-injection graisseuse.

De plus, une amélioration de la trophicité de la peau (texture,
souplesse, élasticité, hydratation) est surtout constatée en
regard des zones traitées.

Dans lamesure ou la greffe de cellules graisseuses a effec-
tivement prise, nous avons vu que ces cellules restaient
vivantes aussi longtemps que resteraient vivants les tissus
au sein desquels elles ont été greffées.

Il faut savoir que la graisse ré-injectée qui a pris en tant que
greffe graisseuse est sensible, a I'avenir, aux variations pon-
dérales, donc en cas d'amaigrissement ou de prise de poids,

les régions ayant bénéficié de lipostructure se creuseront ou
augmenteront de volume.

Avec le temps, le résultat se détériorera progressivement, du
fait de la poursuite naturelle du vieillissement de ces mémes
tissus.

Le but de cette chirurgie est d'apporter une amélioration et
non pas d'atteindre la perfection. Si vos souhaits sont réalistes,
le résultat obtenu devrait vous donner une grande satisfaction.

LES IMPERFECTIONS DE RESULTAT

Nous avons vu que, le plus souvent une lipostructure correcte-
ment indiquée et réalisée rendait un réel service aux patient(e)
s, avec l'obtention d’un résultat satisfaisant et conforme a ce
qui était attendu.

Dans quelques cas, des imperfections localisées peuvent
étre observées (sans qu'elles ne constituent de réelles com-
plications): hypo-correction localisée, asymétrie |égére,
irrégularités sur la (les) zone(s) injectée(s) ou prélevée(s).

Elles sont, en régle générale, accessibles a un traitement com-
plémentaire : petite «retouche » de lipostructure sous simple
anesthésie locale a partir du 6™ mois post-opératoire, dont la
patiente aura été prévenue de la possible opportunité pour
parfaire le résultat.

LES COMPLICATIONS ENVISAGEABLES

Une lipostructure, bien que réalisée pour des motivations es-
sentiellement esthétiques, nen reste pas moins une véritable
intervention chirurgicale, ce quiimplique les risques inhérents
a tout acte médical, aussi minime soit-il.

Cet acte reste notamment soumis aux aléas liés aux tissus vi-
vants dont les réactions ne sont jamais entiérement prévisibles.

Il faut distinguer les complications liées a I'anesthésie de
celles liées au geste chirurgical.

En ce qui concerne I'anesthésie, lors de la consultation, le
médecin anesthésiste informera lui-méme le patient des
risques anesthésiques. Il faut savoir que I'anesthésie induit
dans l'organisme des réactions parfois imprévisibles, et plus
ou moins faciles & maitriser : le fait d'avoir recours a un Anes-
thésiste parfaitement compétent, exercant dans un contexte
réellement chirurgical fait que les risques encourus sont
devenus statistiquement trés faibles.

Il faut savoir, en effet, que les techniques, les produits anes-
thésiques et les méthodes de surveillance ont fait d'immenses
progrés ces trente derniéres années, offrant une sécurité
optimale, surtout quand l'intervention est réalisée en dehors
de l'urgence et chez une personne en bonne santé.

En ce qui concerne le geste chirurgical : en choisissant un
Chirurgien Plasticien qualifié et compétent, formé a ce type
d'intervention, vous limitez au maximum ces risques, sans
toutefois les supprimer complétement.

En fait, les vraies complications sont rares aprés une lipostrus-
ture de qualité : une grand rigueur dans la pose de l'indication
et la réalisation chirurgicale doit assurer, en pratique, une
prévention efficace et réelle, notamment les canules mousses
respectent la peau, les vaisseaux et les nerfs.
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Linfection est normalement prévenue par la prescription d'un
traitement antibiotique per et/ou post-opératoire.

La complication la plus fréquente apres une lipostructure
consiste en une hyper-correction localisée qui peut étre liée
a la réinjection d’une quantité excessive de graisse ou une
résorption inhabituellement trés faible, et se traduit par un
excés de volume qui peut étre inesthétique.

Une telle hyper-correction devient vite permanente et son
traitement est volontiers délicat puisqu'il ne peut étre réalisé en
régle générale par une simple lipoaspiration : le plus souvent,
en effet, seule une réintervention avec une véritable exérése
chirurgicale de la graisse en exces assurera la correction d’'une
telle hyper-correction.

© COMPLICATIONS RARISSIMES

Quelques trés rares cas de nécrose cutanée, notamment
au niveau de la face, ont été rapportés. Des injections in-
tra-vasculaires directes ou un mécanisme de compression
pourrait en étre la cause. De méme, la littérature scientifique
internationale fait aussi état d'exceptionnels cas de cécité
consécutifs a des injections péri-orbitaires.

Au total, il ne faut pas surévaluer les risques, mais simple-
ment prendre conscience qu’une intervention chirurgicale,
méme apparemment simple, comporte toujours une petite
part d'aléas.

Le recours a un Chirurgien Plasticien qualifié vous assure
que celui-ci a la formation et la compétence requises pour
savoir éviter ces complications, ou les traiter efficacement
le cas échéant.

Tels sont les éléments d'information que nous souhaitions
vous apporter en complément a la consultation. Nous
vous conseillons de conserver ce document, de le relire
apres la consultation et d'y réfléchir «a téte reposée ».

Cette réflexion suscitera peut-étre de nouvelles questions,
pour lesquelles vous attendrez des informations
complémentaires. Nous sommes a votre disposition pour
en reparler au cours d'une prochaine consultation, ou bien
par téléphone, voire le jour méme de l'intervention ou
nous nous reverrons, de toute maniére, avant I'anesthésie.

REMARQUES PERSONNELLES :
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Injection de Toxine Botulique

Microlipofilling

Controle post op a 2 semaines

142 mois aprés toxine
M0 M1, 2 semaines aprés toxine M2, 12 2mois aprés lipofilling M3, 42 6mois aprés lipofilling
Mesures objectives Mesures objectives Mesures objectives Mesures objectives
Mesures subjectives Mesures subjectives Mesures subjectives Mesures subjectives
Photographies Photographies Photographies Photographies

Complications post opératoires

Complications post opératoires

Complications post opératoires

M = Mesure

Annexe 3 : Protocole issu de I'étude de Devinck et al
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Résumé : Contexte : L’atteinte péri-orale liée a la sclérodermie est a I'origine d’'une géne im-
portante, esthétique et fonctionnelle. Ces derniéres années, le transfert de graisse autologue
ou lipofilling apparait comme un traitement efficace pour lutter contre la fibrose péri-orale ins-
tallée. Cependant, I'imprédictibilité de la survie a long terme du greffon graisseux reste la prin-
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ainsi que les mesures subjectives suivantes : sensation de limitation de I'ouverture buccale,
évaluation par le patient de la géne esthétique et fonctionnelle selon score EVA. Résultats : 13
patients ont été inclus pour 17 protocoles de lipofilling avec un age moyen de 54.9 ans + 9.2.
La quantité moyenne de lipofilling par protocole était de 19.2 cc £ 4.2 et le temps de suivi post-
opératoire moyen de 33.9 mois + 17.7. Notre étude retrouve une amélioration fonctionnelle a
long terme, avec une diminution non significative de la sensation de limitation d’ouverture buc-
cale (-11,8%, p=0,3699) et de I'EVA fonctionnelle (-1,1 point, p= 0,71448), une augmentation
significative de la distance inter-labiale (+ 4,7 mm, p=0,0243) et non significative de la distance
inter-incisive (+0,6mm, p=0,8025).En revanche, nous ne retrouvons pas d’amélioration esthé-
tique avec un effet trophique faible (+1,4mm pour la lévre blanche p=0,0619, +0,3mm pour la
levre rouge supérieure p=0,3060, +0,4mm pour la lévre rouge inférieure p=0,3509) et une EVA
esthétique stable. Conclusion : L'utilisation du lipofilling pour le traitement de la fibrose péri-
orale permet une amélioration fonctionnelle a long terme. L’amélioration esthétique reste
quant a elle moindre avec un effet volumateur et trophique faible a distance. La répétition des
protocoles ainsi que I'association a d’autres thérapeutiques, notamment cellulaires, pourraient
permettre d’optimiser et pérenniser ces résultats.
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