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gique  (avec  ou  sans  corps  étranger),  ou  interstitiel  ;
• la  présence  de  nécrose  ou  de  fibrose  ;
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éfinition et signification pathogénique

es  granulomes  cutanés  sont  des  infiltrats  inflammatoires
ermiques  ou  dermo-hypodermiques  en  réponse  à  divers  sti-
ulus,  pouvant  être  un  corps  étranger,  un  micro-organisme

u  encore  en  réponse  à  une  hypersensibilité  retardée  à  un
ntigène.  L’étiologie  en  est  donc  multiple  et  variée.
Les  granulomes  sont  définis  par  la  présence  d’un  infiltrat
ellulaire  majoritairement  constitué  d’histiocytes,  qui  sont
es  cellules  présentatrices  d’antigène,  responsables  de  la
hagocytose  et  de  l’élimination  de  micro-organismes.  Les
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istiocytes  peuvent  prendre  un  aspect  épithélioïde  (Fig.  1),
’est-à-dire  avec  un  noyau  allongé  dit  en  « semelle  de  chaus-
ure  » et  un  cytoplasme  abondant  éosinophile.  Ces  cellules
orrespondent  à des  macrophages  activés.

Pour  orienter  le  diagnostic,  on  étudie  les  éléments  sui-
ants:

la  morphologie  du  granulome  :  nodulaire  (sarcoïdosique,
tuberculoïde),  palissadique,  suppuré,  diffus  macropha-
igure 1. Histiocyte (flèche noire) et histiocyte épithélioïde
flèche blanche) (HES).
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igure 2. Cellules géantes plurinucléées. A. Cellule géante de ty
éante de type résorptive (HES).

la présence  et  le  type  des  cellules  géantes  plurinu-
cléées  :  cellules  de  Langhans  (cellule  géante  avec  des
noyaux  en  couronne  en  périphérie),  cellules  de  Touton
(cellule  géante  avec  noyaux  répartis  en  périphérie  et  un
cytoplasme  vacuolisé),  cellule  géante  de  type  résorptive
(cellule  géante  avec  répartition  anarchique  des  noyaux)
(Fig.  2A—C).

Les  lésions  granulomateuses  se  traduisent  cliniquement
e  manière  variée  mais  classiquement  par  des  papules
nfiltrées,  pouvant  prendre  différentes  couleurs  :  peau  nor-
ale,  rose,  rouge  ou  jaune,  avec  un  aspect  lupoïde  à la

itropression.  Il  n’y  a  habituellement  pas  de  participation
pidermique.

lassifications

lusieurs  classifications  des  granulomes  sont  possibles  :
en  fonction  de  leur  étiologie  :  granulomes  cutanés  infec-
tieux  (mycobactéries  tuberculeuses,  de  la  lèpre,  ou
atypiques  ;  parasites  ;  mycoses  profondes  ;  bactéries)  et
granulomes  cutanés  non  infectieux  ;
en  fonction  de  leur  architecture  histologique  :  nodulaire
sarcoïdosique  ou  tuberculoïde,  suppuratif,  diffus  macro-
phagique  avec  ou  sans  corps  étranger,  palissadique  ou
encore  interstitiel  ;
en fonction  de  la  clinique  :  granulomatose  cutanée
localisée  (granulome  annulaire,  nécrobiose  lipoïdique,
nodule  rhumatoïde,  granulome  à  corps  étranger,  granu-
lome  infectieux)  ou  granulomatose  cutanée  disséminée
(formes  infectieuses  ou  non  infectieuses  : sarcoïdose,
granulome  annulaire  disséminé,  dermatose  interstitielle
granulomateuse).

rientation diagnostique devant un
ranulome

st-ce un granulome infectieux ?

evant  tout  infiltrat  granulomateux  nodulaire,  diffus  macro-

hagique  ou  suppuré,  on  doit  chercher  une  cause  infectieuse
t  on  réalise  de  manière  systématique  des  colorations  his-
ologiques  spéciales  à  la  recherche  de  micro-organismes
notamment  PAS  ou  Gomori—Grocott  pour  les  champignons,
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anghans (HES). B. Cellule géante de type Touton (HES). C. Cellule

iehl—Neelsen  pour  les  mycobactéries  ;  moins  souvent  une
oloration  de  Gram  pour  les  bactéries,  moins  adaptée  aux
issus).  Cependant,  la  négativité  de  ces  colorations  spé-
iales  n’élimine  pas  formellement  les  causes  infectieuses,
ar  la  charge  en  micro-organisme  est  parfois  très  faible
notamment  dans  les  tuberculoses  cutanées,  les  lèpres
uberculoïdes  et  l’infection  à  Mycobacterium  marinum).

Les  granulomes  infectieux  sont,  le  plus  fréquemment,  des
ranulomes  suppuratifs,  des  granulomes  diffus,  ou  des  gra-
ulomes  d’aspect  tuberculoïde  (formant  des  nodules  mal
imités  et  confluents  pouvant  être  le  siège  de  nécrose).
e  granulome  tuberculoïde  correspond  à  un  granulome  épi-
hélioïde  et  gigantocellulaire  centré  par  de  la  nécrose,
ouvent  associé  de  nombreux  lymphocytes  en  périphérie.
ar  ailleurs,  la  présence  d’altérations  épidermiques  (hyper-
lasie  irrégulière,  ulcération)  en  association  à  un  granulome
oit  toujours  faire  évoquer  une  cause  infectieuse.

Les  principaux  micro-organismes  impliqués  dans  les  gra-
ulomes  infectieux  cutanés  sont  :
les  mycobactéries  typiques  (tuberculose)  ou  atypiques  ;
le  bacille  de  la  lèpre  (Fig.  3A  et  B)  ;
le  tréponème  dans  la  syphilis  secondaire  et  tertiaire  ;
les  mycoses  profondes,  s’accompagnant  fréquemment  de
zones  de  suppuration  (Fig.  4A  et  B)  ;
les  parasitoses,  en  particulier  la  leishmaniose,  où  l’on
peut  identifier  les  corps  de  Leishman  confirmant  le  dia-
gnostic,  sur  un  fond  de  granulome  diffus  macrophagique
ou  tuberculoïde.

n l’absence d’argument pour une cause
nfectieuse, comment s’orienter ?

n  peut  alors  distinguer  les  granulomes  en  fonction  de  leur
rchitecture  :  nodulaire,  palissadique,  interstitielle,  ou  dif-
use  macrophagique.

Dans  les  granulomes  nodulaires,  on  distingue  :
les  granulomes  sarcoïdosiques,  qui  sont  arrondis  ou  ova-
laires,  constitués  d’histiocytes  épithélioïdes  et  de  cellules
géantes  plurinucléées  de  type  Langhans,  adossés  les  uns
aux  autres  mais  non  confluents,  horizontalisés  ou  vertica-
lisés  dans  le  derme  (Fig.  5).  La  sarcoïdose  est  la  principale

cause  et  le  prototype  du  granulome  sarcoïdosique,  mais
ce  dernier  peut  être  vu  dans  d’autres  pathologies,  telles
que  la  maladie  de  Crohn  « métastatique  »,  ou  dans  la
granulomatose  orofaciale.
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Figure 3. Granulome diffus dermique péri-annexiel dans une lèpre borderline lépromateuse. A. Le granulome est mal limité et on observe
des histiocytes vacuolisés correspondant à des cellules de Virchow (flèche blanche) (hématoxyline-éosine, HES). B. La coloration de Ziehl
souligne les bacilles de la lèpre qui apparaissent en rose.

Figure 4. A. Granulome suppuré dans une infection mycosique profon
Gomori—Grocott montrant les filaments septés apparaissant en noir.

F
d

p
r

•

i
c
d
c
•

•

© 2023 Elsevier 
igure 5. Sarcoïdose. Les granulomes sarcoïdosiques sont arron-
is et bien limités, non confluents entre eux, dans le derme (HES).
Les  granulomes  sarcoïdosiques  sont  parfois  associés  à  la
résence  de  corps  étrangers  (structures  cristallines  miné-
ales)  qu’on  recherche  au  microscope  en  lumière  polarisée.
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de à Fusarium chez un greffé rénal (HES, × 200). B. Coloration de

les  granulomes  tuberculoïdes,  qui  sont  typiquement
épithélioïdes  et  gigantocellulaires  avec  des  zones  de
nécrose  caséeuse.  Les  causes  non  infectieuses  de  granu-
lome  tuberculoïde  cutané  sont  principalement  la  lupoïde
miliaire  (Fig.  6)  et  les  déficits  immunitaires.

Les  granulomes  palissadiques  :  les  histiocytes  s’agencent
ci  en  palissade  autour  d’une  zone  centrale  qui  peut  être
onstituée  de  collagène  altéré  (nécrobiose),  de  mucine
écelable  à  la  coloration  bleu  Alcian,  ou  encore  de  débris
ellulaires.

dans  le  granulome  annulaire  palissadique,  les  histio-
cytes  s’agencent  autour  d’une  zone  nécrobiotique  où  se
concentrent  des  dépôts  de  mucine  (Fig.  7).  Les  architec-
tures  palissadique  et  interstitielle  du  granulome  annulaire
peuvent  s’associer  ;
dans  la  nécrobiose  lipoïdique  et  dans  le  xanthogranulome
nécrobiotique,  les  histiocytes  sont  agencés  autour  de

fibres  de  collagène  altérées  éosinophiles  et  hyalines.  Dans
la  nécrobiose  lipoïdique,  l’infiltrat  occupe  typiquement
toute  la  hauteur  du  derme  et  s’agence  en  couches  alter-
nant  infiltrat  inflammatoire  et  collagène  altéré.  Dans  le

0
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Figure 6. Lupoïde miliaire. Granulome tuberculoïde autour d’une
zone de nécrose centrale et s’accompagnant d’un infiltrat lympho-
cytaire (HES).

Figure 7. Granulome annulaire. L’infiltrat granulomateux
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’organise autour d’une zone centrale composée de collagène
emanié, de dépôts de fibrine et de mucine (HES).

xanthogranulome  nécrobiotique,  on  peut  voir  des  histio-
cytes  xanthomisés  et  des  cellules  géantes  de  type  Touton
ainsi  que  des  fentes  de  cholestérol  lancéolées,  mais  le
diagnostic  différentiel  avec  la  nécrobiose  lipoïdique  peut
être  difficile  ;
dans  les  nodules  rhumatoïdes  et  le  granulome  annulaire
profond  de  l’enfant,  les  granulomes  sont  de  grande  taille
et  profonds  dans  le  derme  ou  l’hypoderme,  les  histio-
cytes  formant  une  palissade  nette  autour  des  foyers  de
nécrobiose  du  tissu  conjonctif.

Les  granulomes  interstitiels  :  l’infiltrat  granulomateux
eut  s’agencer  de  manière  interstitielle,  on  évoquera  alors
lusieurs  diagnostics  :
un  granulome  annulaire  (cf.  plus  haut)  ;
une  dermatose  interstitielle  granulomateuse  où  l’infiltrat
interstitiel  histiocytaire  du  derme  s’agence  autour  des
fibres  de  collagène  isolées  altérées  éosinophiles  « en
rosette  » (bien  que  cet  aspect  ne  soit  pas  spécifique)  ;

une  dermatite  palissadique  neutrophilique  granulo-
mateuse,  où  l’on  trouve  un  granulome  histiocytaire
interstitiel  et  palissadique,  avec  nécrose  du  tissu  conjonc-
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igure 8. Granulome à corps étranger. Le corps étranger, ici
inéral est entouré de cellules géantes résorptives sur un fond de
brose (HES).

tif  et  présence  de  nombreux  neutrophiles.  Cette  entité
est  particulière  par  son  association  avec  des  maladies
systémiques  : granulomatose  avec  polyangéite,  granu-
lomatose  avec  polyangéite  et  éosinophiles,  polyarthrite
rhumatoïde,  lupus  érythémateux  ou  autre  connectivite.

Dans  les  granulomes  diffus  macrophagiques,  les  causes
on  infectieuses  sont  dominées  par  les  granulomes  à  corps
trangers.

De  nombreux  corps  étrangers  endogènes  ou  exogènes
’accompagnent  d’une  réaction  granulomateuse  (écharde,
pine  d’oursin,  fils  de  suture,  structures  cristallines  miné-
ales,  produits  de  comblement  esthétique  résorbables  ou
on  résorbables. . .). Au  microscope,  le  granulome  est  diffus,
iège  de  cellules  géantes  résorptives  aux  noyaux  répartis
e  manière  aléatoire  au  sein  de  leur  cytoplasme,  et  par-
ois  suppuré  (surinfection  bactérienne  au  contact  du  corps
tranger).  Le  corps  étranger  est  visible  en  coloration  de
outine  et  on  peut  s’aider  de  la  lumière  polarisée  pour  le
epérer  et  le  typer.  Le  granulome  à  corps  étranger  peut
’accompagner  d’une  fibrose  importante,  notamment  dans
es  réactions  aux  huiles  minérales  (siliconome,  paraffinome)
u  aux  structures  cristallines  minérales  (Fig.  8).

onclusion

es  granulomes  sont  fréquents  en  dermatopathologie.
our  l’orientation  étiologique,  le  dermatopathologiste
’attachera  à  chercher  un  agent  pathogène  par  des  colo-
ations  spéciales,  un  corps  étranger  en  lumière  polarisée.  Il
ournira  au  clinicien  un  diagnostic  différentiel  en  fonction
es  renseignements  cliniques,  de  la  famille  architectu-
ale  du  granulome,  et  des  signes  histologiques  associés.  Le
iagnostic  précis  des  maladies  granulomateuses  cutanées
écessite  souvent  une  corrélation  de  l’aspect  morpholo-
ique  aux  données  clinicobiologiques.
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