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Methodologie
*Recherche bibliographique :
* Pubmed : mots clés MESH Sorafenib, sunitinib, Hand Foot
syndrome
» « Hand Foot Skin reaction or Hand—Foot Syndrome» plus frequent
«Congres de cancérologie : ASCO et ESMO

«Congres de dermatologie : JPD

« Absence d’ essai comparatif randomisé = pas de grade A

—>Avis d’expert et retour d’expérience

La conduite du traitement oncologique n’ est pas abordée dans

ce référentiel
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Sunitinib (SUTENT®)
Protéines a activité tyrosine kinase

C-kit
N
il VEGFR-1& 2 & 3

FLT3

PDGFR-a

- Administration orale
- Posologie 50 mg par jour,
- 4 semaines de traitement 2 semaines de repos
- Métabolisme hépatique: CYP450 isoforme 3 A4
- Cmax : 6 a 12 h & liaison protéines plasmatiques > 90 %
- Demi-vie: 40 a 60 heures
- Métabolite actif : 80 a 110 heures

- Indication : cancer du rein métastatique, GIST, tumeurs neuroendocrine du
pancreas
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Sorafenib (NEXAVAR®)

Inhibiteur Protéines a activité tyrosine kinase
CFs » RAF kinase
C 0.
NECH, VEGFR-1& 2 & 3
0000 _
HoF C-kit

H
HOS03—< >-CH3
PDGFR-a

Sorafenib Tosylate (Nexavar)

- Administration orale quotidienne sans interruption

- Posologie : 400 mg 2 fois par jour a distance des repas

- Métabolisme hépatique: CYP 3A4, UGT 1A9
-Cmax=3al2h

- 1/2vie:25a48h

-Indication : cancer du rein métastatique, hépatocarcinome
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Le syndrome main-pied
Indult par
Sunitinib & Sorafénib

ion validée le 02/12/2011
L S



Référentiels inter régionaux en Soins Oncologiques de Support

Définition

« Reéaction inflammatoire des paumes et/ou des plantes
 habituellement douloureuse
- Evolution quasi constante vers

* une hyperkératose

« circonscrite par un halo inflammatoire

* sur des points de pression ou de frictions.

« Synonyme: syndrome erythrodysesthésie palmoplantaire

€opyright AFSOS, version validée le 02/12/2011




Référentiels inter régionaux en Soins Oncologiques de Support

Hyperkeratose circonscrite digitale et plantaire sur

, zone de pressions ou d’” appuis

Halo inflammatoire
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Diagnostic positif

« Exposition au sorafénib ou sunitinib
« Hyperkératose en regard des points de pression
« Erytheme et cedeme voire bulles localisées

« Evolution par phases, rythmée selon le schéma d’ exposition a la drogue

Réversibilité a I’ interruption des traitements

(demi-vie courte)
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v/ 3 Diagnostic différentiel

Collection Dr Sibaud

= syndrome acral observé avec (capécitabine, 5-FU, cytarabine et

doxorubicine liposomale)
= atteinte erythémateuse diffuse et cedémateuse, sans zones blanches et

contexte de chimiothérapie
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Temps-Incidence

Survient le plus souvent dans le premier mois

Dans les essais de phase Il selon grade du CTCAE
-Sorafénib : tous grades 30% dont 9 % de grade 3
-Sunitinib : tous grades 19 % dont 5,5 % de grade 3
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Phase initiale (durée de la phase < 7 jours)

v Délai d’ apparition variable : 1 a plusieurs
semaines
v/ Lésion : érytheme potentiellement
douloureux
v/ Signes fonctionnels précoces :
- dysesthésies
- sensations de brilures
v/ Localisations :
- zones de frictions et les points de
pressions cutanes
- régions palmaires et/ou plantaires, pulpes

doigts et orteils
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Phase d’ état (durée de 7 a 15 jours)

Hyperkératose :
- Epaississement épidermique jaunatre et
infiltré

- Circonscrite par un halo inflammatoire

- Sur les zones de pressions ou de frictions

- +/- douloureuse.
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B Phase d’'etat (hyperkeératosique)

v' Autres présentations cliniques :

v" bulles talons et mains

v' hyperkératose épaisse, douloureuse
sans halo inflammatoire

v' Hyperkératose avec fissures
douloureuses, des zones de flexion
des doigts (face palmaire des IPP) et

des talons.

v' Evolution par poussées successives

avec hyperkératose

v Intensité est modulée par les

traitements dermatologiques
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Phase Tardive (au-dela de 15 jours): renouvellement
épidermique sous-jacent

Desquamation parfois en lambeau ou fragmentées adhérentes, donnant parfois un

aspect craquelé
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Echelle d’ évaluation du NCI-CTC (V4) et

National Cancer Institute Common Terminology Criteria for
Adverse Events (CTCAE)

Skin and subcutaneous tissue disorders

Grade

Adverse Event

1

2

3

Palmar-plantar
enythrodysesthesia syndrome

Minimal skin changes or
dermatitis (e_g., erythema,

Skin changes (e.g., peeling,
blisters, bleeding, edema. or

Sewvere skin changes (e.q.,

peeling, blistars bleeding,

edemz. or hvperkeratosis) hyperkeratosis) with pain; edema, or hyperkeratosis)
without pain limiting instrumental ADL with pain; imiting seif care
ADL

Definition: A disorder characterized by redness, marked discomfort, swelling, and tingling in the palms of the hands or the soles of the feet.
m

Prise en compte de I’ impact sur la qualité de vie
—->DLQI

->HFS-14

- Skindex-16
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Moyens médicamenteux

- Cremes émollientes : DEXERYL®, COLD CREAM® ...
- Cremes cicatrisantes : AVIBON® , BIAFINE® ...
- Préparation cicatrisante réalisée par la pharmacien
- Dermocorticoides :

- Fort (Diprosone®)

- Tres fort (Dermoval® ou Diprolene®)
- Keératolytiques sous surveillance du dermatologue

- abase d’ acide salicyligue (AKERAT-S® ) ou Vaseline Salicylée 30%
- abase d’ urée concentrée : (Xérial 50 extréme®)
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Mesures associéees

° Soins de pédicure

— deétersion douce des plaques d’hyperkéeratose en dehors des phases
inflammatoire

* Protection des zones de frictions : ortheses siliconées

* Reépartition des ponts de pression : semelles orthopediques
* Bains de mains et de pieds tiedes de 15 minutes

* Antalgiques en fonction de 'intensité des douleurs

* Tollette savon surgras
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Information du patient

* Port de chaussures larges, ni synthétique, ni en plastique

» Port de semelles absorbantes a base de gel ou de mousse

* Chaussettes en coton

«  Eviter station debout et marche prolongées

»  Eviter activités engendrant une friction ou une pression sur la peau

(comme tenir des outils ou jouer d'un instrument de musique)

* Signes devant amener a consulter
(rougeur, chaleur, géne, douleur)

« Réversibilité a I’ arrét du traitement oncologique

+ Délai moyen de survenu

* Grades de sévérités

« Conduite a tenir : prévention et le traitement précoce

« Coordonnées IDE (libéral et hospitalier)/oncologue/dermatologue/pharmacien officine et
hospitalier, podologue/pédicure
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Mise en oeuvre
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Prévention

Evaluation et information avant le début du traitement

Evaluation cutanée de I'état des mains et des pieds

Evaluation de la douleur et des génes éventuelles

A A

La peau est saine, Zones
sans zone hyperkératosique hyperkératosiques
(Sans cals) (Avec cals)

Prévention sur
Peau avec zones
hyperkératosiques

Prévention sur
Peau Saine

opyright AFSOS, version validée le 02/12/2011 3
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Prévention

Peau avec zones hyperkératosiques ou
trouble de la statique plantaire

I

Peau saine et pas de
trouble de la statique plantaire

Consultation pédicure/podologue

- Repérer zones de frottement et d’hyper appui du pied
- Ablation mécanique douce

- Semelles absorbantes a base de gel ou de mousse

- Semelles orthopédiques de déecharge

A 4

Toilette bi quotidienne avec un pain surgras, gels douche dermatologique sans savon en pharmacie
parapharmacie et grandes surfaces...)

! I

Maintien d’'une hydratation cutanée suffisante par une application bi quotidienne de :
- DEXERYL (250 g), LIPIKAR BAUME AP (400 ml), XEMOSE CERAT...
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Prise en charge a la phase initiale

Phase initiale ]

Préconisation (s)

-Cremes émollientes : DEXERYL®, COLD CREAM® ...
- Cremes cicatrisantes : AVIBON®, BIAFINE® ...
- Préparation cicatrisante réalisée par la pharmacien
- Dermocorticoides :
-fort type Diprosone® pommade / ou tres fort type Dermoval®, Diproléne®

-1 a 2 app./jsurI'érytheme =» amélioration puis N sur une semaine.

- Mesures associées (bains tiedes +++) = page 20

%Association alternée des topiques dans la journée
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Prise en charge a la phase d’état

y [ Phase d’état ]
|

Préconisation (s)

*Cremes émollientes : DEXERYL®, COLD CREAM®...

*Dermocorticoides : fort ou tres fort
- une a deux applications par jours jusqu'a amelioration sans dépasser 3 semaines (sans avis
dermatologique)
- décroissance sur une semaine

*Topiques cicatrisants
- a base de vitamine A (Avibon®)
- au beurre de karité (Cicaplast Baume B5®)

- Mesures associées (Bains de pieds tiedes) = page 20

«Kératolytiques ( sur hyperkératose) (% sous surveillance dermatologue)

-a base d’ acide salicylique
- AKERAT-S® localisée (formes modéreées)
-Vaseline Salicylée 30% (formes séveres)

-a base d’ urée concentrée
- Xérial 50 extréme® (formes séveres), utlisation possible sous occlusion (sous film
alimentaire plastifié pour les pieds, soit sous pansement Mepilex® au silicone) la nuit
pendant 3 jours

Gopyright AFSOS, version validée le 02/12/2011 % Association alternée des topiques dans la journée %6 ‘[
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Prise en charge a la phase tardive

Phase tardive ]

Préconisation (s)

- Creme émolliente
-Bains tiedes
- Consultations podologues, soins de

pédicure
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