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INTRODUCTION

Le Pseudoxanthome élastique (P.X.E.) ou Syndrome de GRONBLAD-
STRANDBERG-TOURAINE ou Elastorrhexie systématisée est une dysplasie
héreditaire (18), rare, du tissu conjonctif, au méme titre que la maladie de MARFAN,
le syndrome d'EHLERS-DANLOS, et bien d’autres.

Cette maladie de systeme se définit par une physiopathologie particuliere,
associant une fragmentation, une minéralisation, puis une dégénérescence du tissu
elastique, des modifications du collagene et des quantités anormales de

protéoglycanes.

Le tissu élastique qui est largement réparti dans l'organisme se trouve
principalement au niveau de la peau, des parois vasculaires, des poumons et de la
membrane oculaire de BRUCH.

Cette répartition explique donc que les points d'impacts cliniques de la maladie
soient responsables d'une atteinte cutanée (papules jaunatres au niveau des plis de
flexion), des lésions oculaires (stries angioides) et des |ésions artérielles (artériopathie

oblitérante non athéromateuse).

Son atteinte pluri-viscérale fait intervenir de nombreux spécialistes pour établir

le diagnostic et effectuer la surveillance ultérieure.

A cdté des formes complétes typiques associant la triade cutanée, oculaire et
vasculaire, il existe des formes incomplétes avec une ou deux localisations rendant le

diagnostic difficile.



CHAPITRE I

HISTORIQUE

La découverte du P.X.E. s'est faite en plusieurs étapes
1 La période anatomo-clinique

1. 1 Découverte des lésions cutanées

La premiére description de la maladie est cutanée due a RIGAL en
1881 (181) dans "son observation pour servir a l'histoire de la Chéloide diffuse

Xanthélasmique".

Puis en 1884, Félix BALZER (70), médecin frangais, directeur du

laboratoire de I'hdpital St Louis a Paris, décrit le cas d'un magon de 49 ans présentant

depuis I'enfance des Iésions cutanées jaunatres xanthomateuses au niveau des plis
de flexion qu'il appelle "Xanthélasma Planum" du fait de sa ressemblance avec un

xanthome.

Lors de ses études histologiques, il observe des graines élastiques
composées de fibres élastiques rompues et hypertrophiées au niveau de la peau et

du coeur.

En 1889, un autre cas est rapporté par Marie-Anatole CHAUFFARD (40)

(médecin frangais), il s'agit également d'un magon de 35 ans qui présente des Iésions
cutanées depuis l'age de 26 ans, qui sont de couleur pale, jaune chamois,
parfaitement symétriques, exclusivement au niveau des plis de flexion, regroupées en
paquets de plaques confluantes Iégérement surélevées. Par ailleurs, en plus des
manifestations cutanées, le patient présentait des hémorragies digestives massives et

répétées, une diminution des pouls périphériques et une baisse de I'acuité visuelle.

Mais CHAUFFARD comme BALZER ne peut faire le diagnostic. Les
désordres cutanés qu'ils rapportaient ne concernaient aucune classification clinique

ou histologique établie.
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Jean DARIER en 1896 (62) trouva finalement l'issue. CHAUFFARD invita
DARIER a examiner son patient. Jean DARIER étudia le patient a la fois cliniqguement

et histopathologiquement reconnaissant immédiatement les mémes altérations du
tissu élastique que celles qu'avaient rapporté BALZER sur son patient.

En aolt 1896, DARIER leva la confusion dans sa présentation au 3°™

Congrés International de Dermatologie a Londres et créa l'autonomie anatomo-
clinique de la maladie, la soustrayant définitivement au cadre des Xanthomatoses et
propose le terme de : "PSEUDOXANTHOME ELASTIQUE" ou "ELASTORRHEXIS".

1. 2 Les lésions oculaires

En 1889, R.W. DOYNE (69) puis en 1891, PLANGE (770) etudient des

lésions oculaires au fond d'oeil : ils parlent de lignes irrégulieres, ébréchées autour

des disques. lls étudient ces Iésions sans les rattacher a la maladie.

C'est en 1892 que KNAPP (172) en observant une rétinopathie similaire,

appela ces lignes dentelées "des stries angioides".

Plus tard en 1903, HALLOPEAU et LAFFITE (971) commencent a

supposer qu'un lien peut exister entre les lésions oculaires et cutanées

1. 3- L'unification

C’est en 1929 que le lien entre le Pseudoxanthome de DARIER et les
stries angioides de la rétine est fait grdce a Ester GRONBLAD (89), un
ophtalmologiste et James STRANDBERG (7197) un dermatologue, tous deux Suédois,
qui rapportent le cas d'un patient avec des lésions cutanées et oculaires typiques et

insistent sur les anomalies du tissu élastique comme dénominateur commun entre la

pathologie oculaire et cutanée.

Suite a leur publication le Pseudoxanthome Elastique est appelé
"Syndrome de GRONBLAD-STRANDBERG".

1. 4 Les atteintes artérielles

En 1940, TOURAINE (207) décrit en plus de |'atteinte cutanée et oculaire

des lésions artérielles qu'il rattache a une altération de I'appareil conjonctivo-
élastique. |l s'agit donc maintenant d'une véritable maladie de systéeme appelée

Elastorrhexie systématisée.
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2 La période histopathologique

En 1944, CARLBORG (33) apporte la premiere étude bien documentée

sur les calcifications du tissu élastique en étudiant un groupe de 29 patients Suedois

atteints de la maladie.

En 1962, EDDY et FARBER (17) présentent le plus important compte-

rendu littéraire a ce jour, résumant les découvertes chez 200 patients retrouvées dans

la littérature.

En 1963, GOODMAN & ASSOCIES (78) présentent aussi une revue des

principales caractéristiques cliniques et angiographiques.

En 1972, POPE (172) présente une étude et propose une classification

selon les critéres cliniques et génétiques.

En 1979, DANIELSEN (58) insiste sur les caractéristiques de ['atteinte des

fibres élastiques en microscopie optique et électronique.

En résumé depuis 1960 de nombreuses études furent publiees portant

soit sur la génétique, soit sur les aspects biochimiques et histochimiques.

Les acquisitions récentes sont dues aux techniques sophistiquées
d'enzymo-histo-chimie et d'hybridation moléculaire, mais il persiste encore de

nombreuses inconnues.



CHAPITRE 11

LE PSEUDOXANTHOME
ELASTIQUE

1 Epidémiologie

1. 1 Prévalence

Les estimations de la prévalence du P.X E. dans la population varie de 1

pour 70 000 habitants a 1 pour un million d'habitants.

Le chiffre exact est inconnu car il existe des variations importantes entre
les auteurs, pour ALTMANN (4) elle serait approximativement de 1 pour 70 000
habitants a Seattle et Washington alors que pour Mc KUSICK (7130) elle serait de plus
de 1 pour 160 000 habitants aux Etats-Unis.

‘Par ailleurs il existe de nombreux cas inconnus dans la population
générale. Mais il semble qu'une prévalence évaluée a 1 pour 100.000 habitants soit le

chiffre le plus le courant (152).

Si l'on compare ce chiffre avec la prévalence d'autres dysplasies
héréditaires du tissu conjonctif on s'apergoit que pour le syndrome de MARFAN la
prévalence est de 1,4 pour 100 000 habitants, pour le syndrome d' EHLERS-DANLOS
seulement environ 150 cas ont éte rapportés dans la littérature mondiale, pour le
CUTIS LAXA seulement 50 cas ont été découverts.

Le groupe des Mucopolysaccharidoses a une prévalence aux environs de

1 pour 100 000 habitants comme celle du P.X.E.
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1. 2 Démographie
Il ne semble exister aucune prédilection raciale particuliere, ni de facteur

géographique prédominant.

Par contre un facteur épidémiologique significatif a été observé dans la
plupart des études (sauf celles de CONNOR (49) et ECHAVE (72)) : c'est la

prédominance féminine approximativement 2 pour 1 (153)

1. 3 Age d'apparition de la maladie

L'age de découverte est variable selon les manifestations cliniques.
Le P. X E. se rencontre plus volontiers chez le sujet jeune chez lequel les

signes cutanés amenent au diagnostic.

Il s'observe parfois dans I'enfance mais certains cas ont été signalés aprés

60 ans, ce sont plutdt les signes artériels qui permettent le diagnostic a cet age l1a (37)

Il est important de savoir qu'il existe un laps de temps entre l'age
d'apparition de la maladie et le diagnostic de celle-ci, qui est en moyenne de 9 ans.

Ce laps de temps empéchant donc une prise en charge médicale précoce.
1. 4 Pronostic

Bien qu'il soit connu que les patients atteints de P.X.E. ont un taux de

survie plus faible que la population générale, le chiffre exact est inconnu.

L'étude de Mc KUSICK (130) portant sur 52 patients a I'hdpital John's
Hopkins a mis en évidence qu'environ 50 % des patients sont morts a 50 ans, le plus

souvent de complications du P.X.E.

Mais le taux de survie réel est probablement meilleur que ce qui a été
observé par Mc KUSICK qui avait réuni un groupe de patients avec de graves

complications.

La possibilité d'améliorer le taux de survie est envisageable du fait que le
P.X.E. touche le systeme cardio-vasculaire ; dans [I'étude d'ALINDER et
BOSTROM (3) portant sur 27 patients, douze d'entre eux étaient morts entre 60 et 90

ans dont 9 de maladies cardio-vasculaires.
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A noter qu'il existe des facteurs de pronostics de la maladie qui sont :

o |'age du patient,

¢ le pourcentage de surface cutanée atteinte,

¢ [|'existence de complications rétiniennes,

o ['existence de manifestations cardio-vasculaire,
e la durée d'évolution de la maladie,

e la consommation tabagique,

» |a prise d'oestro-progestatifs,

e le nombre de grossesses,

e le diabéte,

e limportance du régime calcique dans l'enfance,
¢ les anomalies du bilan lipidique (hypertriglicéridémie),

¢ la concentration de calcium, phosphore et magnésium dans la peau,

Il est possible d’agir sur certains de ces facteurs.

2 Génétique

Trés tot, dés 1940, TOURAINE (207) note le caractere familial de cette maladie

- il avait trouvé 46 familles ol au moins 2 sujets étaient atteints.

De nombreuses études ( RODMAN (38), COFFMAN et SOMMERS (46))

considéraient le P.X.E. comme une maladie a transmission récessive pure.

Des études plus récentes, comme celles de POPE (7173) en 1972-1973 ont
permis de mettre en évidence un double mode de transmission : dominant et récessif.
|l étudia un groupe de 142 Britanniques et proposa une classification (777) avec

4 types de P.X.E. bien distincts cliniquement :

e | e type autosomique récessif 1

o forme sporadique

¢ la plus fréquente des formes récessives

o intermédiaire entre les deux types dominants avec des lésions cutanées
typiques au niveau des plis de flexion, et des Iésions oculaires et vasculaires

minimes.
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e |e type autosomique récessif 2

e plus rare mais trés caractéristique

o ['atteinte cutanée est généralisée sans atteinte des autres systémes.

e |e type autosomigue dominant 1

« atteinte cutanée classique

o complications  oculaires  severes  (choroidorétinite,  rétinopathie
dégénérative, cécité precoce)

e complications cardio-vasculaires graves responsables d'un mauvais

pronostic vasculaire.

e |e type autosomique dominant 2

e moins grave que le type 1 dominant
e atteinte cutanée dans 24% des cas

e atteintes oculaires et vasculaires minimes

Les types autosomiques récessif 1, autosomique dominant 1 et 2 différent par

la sévérité des complications oculaires et cardio-vasculaires.

Cette classification a été obtenue en s'appuyant sur l'aspect clinique et l'arbre
généalogique des sujets. L'analyse des résultats montrait une transmission
dominante :

- en effet les patients dont les parents ne présentaient aucun signe clinique,

avaient été considérés comme récessifs.

En 1987, LEBWOHL (727) a pu montrer par des études anatomo-pathologiques
que le P.X.E. a une expressivité clinique variable.

Il pratiqua des biopsies cutanées chez 10 patients présentant des stries
angioides au fond d’oeil mais n'ayant pas d'atteinte cutanée visible. Ces biopsies ont
été réalisées sur des cicatrices et sur la peau saine au niveau des plis de flexion ; Six
histologies de cicatrices et trois biopsies de plis de flexion étaient caractéristiques du

Pk
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Ces résultats permettent d'émettre deux hypothéses :

¢ la transmission serait autosomale dominante a pénétrance variable
0 il existerait une expression mineure de la forme autosomique récessive

chez un porteur hétérozygote.

Quant a VILJOEN (214), il propose a la méme époque apres avoir étudié 39
patients descendants exclusivement d' Afrikaners, le type "Afrikaner" autosomique
recessif, qui associe une atteinte cutanée et vasculaire minime mais des lésions

oculaires graves.

Quoiqu'il en soit, les données récentes (NEDLER (752)) montrent que le P.X.E.
a une transmission autosomique récessive dans 97% des cas et une transmission
autosomique dominante dans 3% des cas. Les modes de transmissions ainsi que les
facteurs environnementaux expliquent la grande hétérogénéité clinique de la
maladie (171).

Le gene responsable du P.X.E. n'est pas encore identifié, mais se situe probablement
sur le géne de I'élastine au niveau du chromosome VIl (153).

La consanguinité est retrouvée dans 5% des cas mais elle est certainement sous

estimée.

3 Anatomo-Pathologie

Le diagnostic anatomo-pathologique garde une valeur fondamentale.

La description histologique par DARIER (62) en 1896 a permis la création de

I'autonomie anatomo-clinique et la dénomination de la maladie.

3. 1 Rappel anatomo-pathologigue sur la structure du tissu

conjonctif.

Le tissu conjonctif (7180) est trés répandu dans l'organisme, il contient des
cellules et des fibres extra-cellulaires enchassées dans une substance fondamentale

fluide et amorphe.

Selon le degré de densité des fibres on distingue :
¢ le tissu conjonctif lache

e |e tissu conjonctif dense
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Le tissu conjonctif du derme est un tissu lache, formé d'une matrice

glycoprotéique extra-cellulaire constituée :

- de protéines fibreuses formant les fibres collagénes et les

fibres élastiques
- de la substances fondamentale

ces deux élements sont sécrétés par les fibroblastes.
¢ Le fibroblaste (752)
Il a deux activités :

e une activité catabolique attestée par les lysosomes

e une activité de synthése.

En effet il synthétise les éléments constituants la matrice extra-cellulaire sous
forme de précurseurs intra-cellulaires glycosylés qui terminent leur maturation en

dehors de la cellule en fonction de la zone concernée et de I'age du patient.

¢+ Les fibres collagénes (23, 209)

Le collagéne est la protéine la plus abondante (30%) dans le corps humain.

Il sert de charpente, donne sa forme au corps et est doué d'une grande

résistance mécanique.

Il est synthétisé dans le fibroblaste, a une maturation d'abord a l'intérieur du
cytoplasme, puis a I'extérieur de la cellule (147).
¢ Le tissu élastique : les fibres élastiques (18)

représente environ 2% du poids sec de la peau.

On peut le mettre en évidence par :

e la coloration a I' orcéine
e |a coloration a I'hnématoxyline ferrique de VERHOEFF

¢ la coloration a 'hématéine éosine

La fibre élastique (58) est formée par :

e les microfibrilles

e ['élastine.
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La fibre élastique jeune contient une majorité de microfibrilles puis elle se
charge progressivement en élastine, les microfibrilles vont alors former une fine lame

périphérique.

= Les microfibrilles

sont donc disposées en périphérie et donnent la conformation des fibres

élastiques (1).

Elles sont synthétisées par les fibroblastes, surtout dans les cellules

musculaires lisses des artéres.

Ce sont des glycoprotéines de structure sécrétées séparément de ['élastine.
= L' élastine (185)

Elle est synthétisée par les ribosomes des fibroblastes sous la forme d'un
précurseur la Tropoélastine qui correspond a I'élastine soluble, fibrillaire; Puis cette
tropoélastine, qui est riche en lysine, va subir une maturation (élastogénéese) au sein
de la substance fondamentale et devenir I'élastine proprement dite ou encore élastine

mature qui est insoluble.

La différence principale entre I'élastine mature et la tropoélastine est au niveau

du taux de résidus de lysine.

Lors de l'élastogénése, il y a conversion des résidus de lysine en ponts
desmosine-isodesmosine comme l'explique SANDBERG (785). Ces ponts forment
alors de solides liaisons entre les fibres de Tropoélastine (c'est le cross-linkage). L'

élastine devient alors insoluble et mature.

L' élastine est présente au niveau des cellules musculaires lisses et des

fibroblastes de la média et de 'adventice.

Les microfibrilles qui sont riches en acides aminés polaires forment une trame
électro-négative sur laquelle se dépose la tropo-élastine riche en lysine chargée
positivement. Il y a alors une réticulation, c'est a dire quatre résidus de lysine
interagissent grace a une lysyl-oxydase et donnent des ponts desmosine-
isodesmosine qui vont former de solides liaisons entre les fibres de
tropoélastine (270) (c'est le cross-linkage). L'élastine réticulée est alors enlacée dans

un réseau de collagéne et de protéoglycanes.
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Puis sous l'action d'une élastase, présente dans :
le pancréas, les leucocytes, les macrophages, les plaquettes, le tissu artériel,

I'élastine est fragmentée.

Elle a une grande affinité pour les lipides ce qui provoque une perte de ses
propriétés élastiques. Sa sensibilité a I'élastolyse est augmentée par la fixation du

calcium et des lipides.

¢ La substance fondamentale

est un gel muco-polysaccharido-glycoprotéique qui assure les échanges d'eau, d'ions

et de petites molécules entre le sang et les tissus.
Elle est constituée de :

- Protéoglycanes
qui forment I'essentiel de la substance fondamentale

Il en existe au moins huit types : exemple dans la peau il y a surtout l'acide
hyaluronique, le dermatame sulfate et en quantité moindre la chrondroitine 4 sulfate

et la chrondroitine 6 sulfate.

En 1986, LONGAS (125) a montré que les patients atteints de P.X.E.
présentaient dans la peau un taux plus élevé d'acide hyaluronique et de dermatame

sulfate.

- Glycoprotéines de structure
Ce sont :

les microfibrilles

la fibrilline

la laminine

la fibronectine

Elles permettent le mécanisme d'assemblage.

3. 2 Etude histologique

3. 2. 1 Des lésions cutanées typiques

La biopsie doit étre réalisée au niveau d'une zone non exposée au soleil car
sinon |'Elastose Actinique du derme superficiel génerait l'interprétation des résultats

anatomo- pathologiques.
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En microscopie optique (58)

L'atteinte concerne uniquement le derme moyen et profond, le derme superficiel

est respecté.

Aprés coloration par l'orcéine des fibres élastiques, quelques unes ont un
aspect normal mais d'autres sont altérées : elles sont augmentées en nombre,
épaissies, fragmentées, tordues, ont un aspect "en fil de fer barbelé", sont groupées
en amas, en bouquets (18, 184) et sont parfois le siege de calcifications que I'on peut

mettre en évidence par la technique de VON KOSSA (7).

Ces calcifications correspondent a de trés petits dépdts de phosphate de

calcium et quelques rares dépdts de carbonate de calcium.

Ces anomalies anatomo-pathologiques caractéristiques peuvent également se
voir chez des patients sans lésion cutanée visible (exemple l'expérience de
LEBWOHL (121) en 1987 déja citée)

Donc devant la présence de stries angioides au fond d'oeil, de lésions
artérielles inexpliquées chez un sujet jeune sans facteur de risque athéromateux,

l'intérét de pratiquer une biopsie cutanée doit étre évoque.

En microscopie électronique

On peut mieux préciser l'atteinte des fibres élastiques (200). Comme en
microscopie optique, les fibres élastiques sont augmentées en nombre, certaines sont
normales mais d'autres sont formées de fragments irréguliers au niveau desquels il
existe un matériel composé de granules et fines aiguilles ressemblant aux cristaux

d'hydroxyapatite de calcium (158).

Les fibres élastiques présentent donc de vastes plages calcifiées contrastant
avec des zones moins denses, d'aspect granuleux, donnant ainsi a la fibre un aspect

"en mosaique".

Les contours des fibres sont irréguliers avec successivement des zones de

dilatations et d'étranglements.

Entre les zones calcifiées, la matrice a un aspect granulofilamenteux (769).

Les calcifications se produisent précocement au niveau de la matrice d'élastine

et désorganisent complétement la structure des fibres élastiques (79, 136).
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Certes |'atteinte des fibres élastiques est prédominante mais il existe aussi une

atteinte :

e des fibres de collagéne (DANIELSEN (68, 208, 209)), qui sont moins
nombreuses, irrégulieres, tortueuses, donnant parfois des fibres géantes
avec un aspect "en fleur" (741). Mais cette atteinte est controversée car
certaines études (TEREAU en 1978 (202) ROSS et FIALKOW en

1979 (184)) ne retrouvent pas de modification du collagéene.

¢ de la substance fondamentale, qui est alors abondante, granuleuse et surtout

filamenteuse

o des fibroblastes (169), dont les ribosomes sont plus nombreux et le réticulum

endoplasmique plus développé.

3. 2. 2 De la paroi artérielle

L'histologie artérielle est plus rarement pratiquée, l'aspect observé est
fonction de I'age du sujet et du lieu de prélévement car en effet les |ésions artérielles

sont multifocales et segmentaires.

L'atteinte touche surtout les arteres musculaires périphériques de petit et

moyen calibre, au niveau de l'intima et de la media (34).

En microscopie optique et électronique

Les fibres élastiques de la média sont abondantes, fragmentées et ont une
disposition anarchique. Il en résulte un épaississement de la média responsable d'un

rétrécissement de la lumiére artérielle (57).

Les limitantes élastiques interne et externe sont désorganisées, calcifiées,
fragmentées avec des ruptures reponsables de micro-anévrysmes (64, 129). Ces
altérations sont peu spécifiques et peuvent étre retrouveés chez le sujet agé atteint

d’athérosclérose.

3. 2. 3 Des lésions oculaires

Peu d'auteurs ont réalisé I'étude histologique des globes oculaires altérés par
le P.X.E.
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En microscopie optique

Il a été mis en évidence au niveau de la membrane de BRUCH, qui
correspond a la couche la plus externe de la rétine, adhérente a la choroide trois

types de lésions :

+ une alternance des zones d'amincissement et de zones d'épaississement

¢ des stries angioides qui sont dues a la rupture de la lame élastique
(tuniqgue moyenne) de la membrane de BRUCH (HOGAN (99) 1973)

¢+ présence de calcifications dans |'épaisseur de la membrane, dans les
couches collagene et élastique et dans les espaces intercapillaires de la

choroide.

Au début, il y a une modification d'épaisseur de la membrane puis la tunique
élastique se calcifie, dégénére et enfin se rompt.
En regard des ruptures, la choroide s'atrophie et est remplacée par du tissu

fibreux.

Il peut également apparaitre a ce stade des néovaisseaux qui passent sous

I'épithélium pigmentaire pouvant provoquer sa dégénérescence (50).

En microscopie électronique

On peut différencier des Iésions séveres au niveau des stries angioides et

des lésions modérées a distance des stries.

Au niveau des stries,

les fibres de collagéne sont anormales, bouclées, denses avec de grosses
calcifications. A ce niveau il n'existe plus de fibre élastique, le stroma intercapillaire
choroidien est également envahi par les calcifications ce qui provoque des plagues de

sclérose de la choriocapillaire.
En dehors des stries,

les lésions de la membrane de BRUCH sont semblables aux lésions
cutanées : les fibres élastiques sont fragmentées, épaissies, plus nombreuses, les
fibres de collagene le plus souvent normales, sont parfois altérées, bouclées, les

calcifications sont regroupées.

L'épithélium pigmentaire est aminci, appauvri en pigment, il existe quelques

zones avec des signes d'hypertrophie et de prolifération épithéliale.
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3. 3 Approche histochimique, biochimique et immunochimique

Les techniques morphométriques qui quantifient les fibres élastiques, ont
montre que les fibres étaient six fois plus nombreuses en zone atteinte par le P.X.E

que chez un sujet sain.

En 1975, GORDON a utilisé des biopsies de peau saine et de peau atteinte
par le P.X.E incubées en présence d'un tampon de phosphate de calcium pendant
quatre jours, et a mesuré le taux de calcium, de magnésium et de phosphore
intradermique. Il a mis en évidence que dans les zones atteintes, le taux de calcium

est multiplié par 80, le taux de magnésium par 50 et le taux de phosphore par 25.

Il n'y a donc pas seulement une calcification du tissu mais aussi il y a un

accroissement du taux de magneésium et de phosphore intradermique (735)

Une étude par micro-analyse aux rayons X (25) et aux radio-isotopes a
montré que le taux de sodium et de potassium est également augmenté. (BOSSUYT
1966 (28), CALAP 1977 (31))

Il a éte mis en evidence par coloration de la substance fondamentale au bleu
de toluidine et au rouge rhuténium, des dépdts anormaux correspondants a des
polyanions qui seraient des glycosaminoglycanes (196) (peut étre de la chondroitine

sulfate ou du dermatame sulfate) (168, 169, 223).
Cette anomalie semble précoce et généralisée (160).

Une eétude a l'aide d'acides aminés marqués au carbone 14
(BLUMENKRANTZ (23, 24)) a permis de comparer la composition en acides aminés
de I'élastine normale avec celle de |'élastine atteinte du P.X.E., et a montré une
augmentation d'acides aminés polaires (glutamine, proline, hydroxyproline, lysine,

hydroxylysine) dans I'élastine du P.X.E.

De plus, I'hydrophilie est fortement accrue car le taux d'acides aminés

hydrophiles est augmenté.

II'y aurait donc biosynthése accrue d'une élastine anormale au sein des
lésions (190, 211)
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Au niveau du tissu élastique altéré, on a pu mettre en évidence une
augmentation de l'activité enzymatique (1) (notamment de l'activité des phosphatases
acides et de la leucine animo-peptidase). Ces enzymes destructeurs dégradent les

protéoglycanes ou lyse le collagéne.

Le processus de calcification parait mieux compris, du fait de I'augmentation
de la polarité de lélastine, du climat riche en protéoglycanes ou dérivés

électronégatifs, expliquant ainsi I'affinité de I'élastine pour les cations.
4 Physiopathogénie

Il ressort de ces études morphométriques, histologiques, histochimiques et

biologiques que la synthése protéique des fibres élastiques est perturbée.

La physiopathologie de la maladie du P.X.E. est toujours hypothetique (79,
85, 135).

Les fibres élastiques paraissent normales dans un premier temps mais sont
en quantité plus importante soit par fragmentation soit due a une fabrication accrue et

désordonnée, puis elles se calcifient et se degénerent (276).

La minéralisation des fibres élastiques serait le point clé de leur
transformation pathologique (31, 212); En effet |a fixation du calcium provoquerait la

dégradation de I'élastine par |'élastase.

Par la coloration au bleu de toluidine et au rouge rhuténium, il a été mis en
évidence au niveau de la substance fondamentale, des polyanions qui seraient des
glycosamino-glycanes (acide hyaluronique, chondroitine 6 sulfate) (125, 161, 216). lis
pourraient &tre des facteurs initiateurs de la calcification des fibres élastiques car ils

ont une forte affinité pour le calcium (61, 83, 136).

Ces polyanions sont synthétisés par les fibroblastes issus des Iésions du
P.X.E., qui ont une activité de synthése augmentée comme cela a pu étre mis en
évidence en microscopie électronique  (réticulum  endoplasmique  plus
développé) (2095).

Le P.X.E. serait donc une maladie du fibroblaste qui sécréterait des
glycosaminoglycanes pathologiques qui, favoriseraient la fixation des ions calciques

eux-mémes responsables de la dégénérescence des fibres élastiques.
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GORDON (84, 85), Iui retient la possibilité de synthése par les fibroblastes
d'une sérine-protéase (7191) qui couperait les protéoglycanes de haut poids
moléculaire en des produits de dégradation responsables d'une affinité anormale du

calcium pour les fibres élastiques (7).

Pour d'autres auteurs (PIERRARD (769), DANIELSEN (88, 61)), dans
I'Elastorrhexie systématisée coexistent des anomalies du tissu eélastique et du

collagene (2).
Il s'agit d'un trouble de la synthése de I'ensemble du tissu conjonctif.

Selon IUTTO (209), BLUMENKRANTZ (23), DANIELSEN (60), il y aurait
synthése d'un collagéne anormal, fortement glycosylé entrainant la formation de
fibres collagénes immatures et de dépdts de glycosaminoglycanes dans la substance

fondamentale des tissus.

Mais une autre hypothése ne doit pas étre éliminée, c'est la possibilité d'une
perturbation du mécanisme régulateur de la calcification responsable de dépots

anormaux de calcium sur une fibre élastique normale (57).

En résumé, dans le P.X.E. il pourrait y avoir :

+ production de mucopolysaccharides anormaux (7169)

+ synthése d'une sérine-protéase par les fibrolastes (1917)

* absence d'un inhibiteur naturel de la minéralisation

+ anomalie de I'élastine (135) (augmentation de I'hydrophilie et de la polarité

de I'élastine dans les Iésions du P.X.E.) (83, 136, 161)

5 Clinique

5. 1 Les manifestations cutanées

L'atteinte cutanée (70) est trés fréquente mais non constante, elle se
retrouve dans 70% des observations (64). Elle apparait dans I'adolescence (vers l'age

de 15 ans) ou a I'age adulte, rarement dans I'enfance (3).
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L'atteinte siége au niveau des plis de flexion, |a ou I'élasticiteé de la peau
est fortement mise a contribution :
o faces latérales du cou
e nuque
e creux axillaires
e ceinture, région péri-ombilicale
e plis inguinaux

e creux poplités
Les lésions sont bilatérales et symetriques.

La peau apparait fripée, lache, fine, ressemblant a "une peau d'orange" (74) ou "une

peau d'oie plumee" (38).

Elle présente des lésions papuleuses, de couleur jaune chamois,
groupées en nappes, généralement paralléles aux plis de flexion, de consistance
molle, empatée, caoutchoutée, "en velours mouillé" (TOURAINE (207)), de tailles
variables, soient petites de la taille d'une téte d'épingle, soient étalées polygonales.

L'aspect de ces papules peut faussement évoquer des Xanthomes.

A la périphérie des papules, la peau est normale ou a parfois une teinte
violine du fait de la présence de téléangectasies trés fines et de phénoménes

hémorragiques.

A ces lésions papuleuses, des calcifications sont fréquemment associéees.
Elles sont mises en évidence par des examens radiographiques tangentiels utilisant

“des rayons mous (174).

Ces lésions papuleuses sont parfois retrouvées au niveau  des

muqueuses (buccale, gastrique, vaginale, anale) (83).

Les lésions sont souvent discrétes, non remarquées par le patient. Quand
elles sont plus importantes et qu'elles deviennent inesthétiques (707), elles peuvent
alors &tre un motif de consultation ce qui permettra de faire le diagnostic de la

maladie.

Les lésions sont indolores et évoluent trés lentement.

La progression habituelle est de |a téte aux pieds.
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Il existe des aspects plus atypiques :

e Les lésions acnéiformes (71, 93, 94), de limites bien nettes, de

méme topographie, et qui persistent aprés I'adolescence.
e |es |lésions granulomateuses (95)

e Les formes inapparentes (121) ol seule la biopsie permet de faire le

diagnostic.

e |es formes frustres

- forme réduite a un granité folliculaire sur les faces latérales du cou et le

haut du thorax
- ou forme localisée, réduite a quelques éléments tres typiques sur une

zone de flexion du corps

e |es formes perforantes (7109)

- Elastose Perforante Serpigineuse (189, 206) associée au P.X.E. dans

4% des cas (CARO (36))
- P.X.E. perforant (126)

e Le P.X.E. exogéne décrit chez les fermiers manipulant le salpétre

comme fertilisant (155, 43).

5. 2 Les manifestations oculaires

Les manifestations cutanées et oculaires ont été regroupées en 1929 par
GRONBLAD et STRANDBERG.

Ces atteintes oculaires sont importantes a rechercher car un traitement
ophtalmologique précoce pourra éviter ou retarder I'évolution vers la perte de la vision

centrale (63).

L'atteinte  ophtalmologique observée dans le P.XE. est une

rétinopathie (87).
|l existe plusieurs types de lésions.

* |es stries angioides (52, 89)

Bien que non pathognomoniques, elles constituent la lésion élémentaire

de cette affection.
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Elles doivent étre recherchées a I'examen au fond d'oeil, elles ont une
grande valeur diagnostique.

Environ entre 60 et 80% des patients souffrant du P.X.E. ont des stries
angioides (49, 152).

Elles se forment au début de la maladie, elles apparaissent le plus

souvent avant I'age de 20 ans et se développent jusqu'a la cinquantaine (74)

La membrane de BRUCH située entre I'épithélium pigmentaire de la rétine
et la choroide, comprend des fibres elastiques qui vont se calcifier (2712), puis se
casser sous l'effet des tractions exercées par les muscles oculo-moteurs créant ainsi
des stries angioides spontanées. Ces déchirures sont irréversibles, elles sont sur un
plan postérieur par rapport aux vaisseaux et siégent sur toute I'épaisseur de la

membrane.

Elles représentent des lignes ou rubans variant du gris a l'orange et au
rouge-brun, autour de la papille, & bords assez nets parfois déchiquetés, qui
s'anastomosent entre-elles, imitant grossierement les vaisseaux sanguins
rétiniens (792).

Les variations de couleurs sont fonction de leur ancienneté et semble-t'-il
fonction de la persistance ou non de I'épithélium pigmentaire au niveau des

stries (44); cela permet de distinguer :

# [es stries rouges
qui sont de type vasculaire, elles sont larges considérées comme un stade

avancé d'organisation.

* Les stries ardoisées
sont de type pigmentaire, elles sont etroites considérées comme

représentant un stade précoce (51, 87).

La disposition radiaire des stries angioides est caractéristique : elles
naissent d'un anneau péri-papillaire plus foncé (gris) et s'étendent vers la périphérie

en suivant les lignes de force du globe oculaire (27).

La strie est fréequemment bordée d'une zone claire d'atrophie choroido-
rétinienne (dans 60% des cas dans l'étude de SHIELDS et FEDERMANS en
1975 (192)).

Elles sont bilatérales dans 90% des cas mais non symétriques, variables

dans leurs dimensions, leurs nombres et leurs aspects.
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Environ la moitié des patients a des stries angioides qui passent sur la
macula et la fovéa. Ces stries seront responsables de complications intra-maculaires

et intra-fovéolaires qui auront des conséquences redoutables sur la fonction visuelle.
Le plus souvent quand elles sont isolées, les stries sont asymptomatiques.
Le fond d’oeil prend un aspect en porcelaine chinoise finement craquelée.

L'examen a l'angiographie en fluorescence permet de faire un bilan des

stries et peut faire apparaitre des lésions invisibles a I'ophtalmoscope (26, 102, 162).

Aux phases précoces de l'angiographie, les stries présentent une
hyperfluorescence choroidienne irréguliere due & l'atrophie de ['épithélium

pigmentaire.

Des plages hypofluorescentes sont liées a l'existence de structures

collagénes qui ont remplacé la choriocapillaire.

Les stries ne sont pas spécifiques du P.X.E., en effet on les rencontre

dans de nombreuses pathologies (99, 209) :

la maladie de PAGET (187)

le syndrome de MARFAN

le syndrome d'EHLERS-DANLOS
I'anémie de BIERMER

le syndrome de COWDEN

le naevus d'OTA

les béta-thalassémies (56)

I'élastose sénile (44)

I'angiomatose faciale (706)

la purpura idiopathique thrombocytopénique
la sphérocytose héréditaire
I'hyperphosphatémie familiale (115, 131)
les intoxications au plomb

I'acromégalie (100, 163)

la drépanocytose (48, 199)

la calcinose tumorale

les tumeurs pituitaires

[ IR IR R IRl BRI IR IR R R B e I e A e T " © I &

la polypose familiale
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Les stries angioides ont tendance a s'aggraver et & se compliquer dans
30% des cas d'exsudats et d'hémorragies rétiniennes survenant lors d'un traumatisme

oculaire minime ou lors d'un accouchement (47).
Les complications des stries angioides (6) :

o La néovascularisation sous-rétinienne (50)

Les choriocapillaires se multiplient au niveau des stries et forment des
néo-vaisseaux sous-rétiniens qui cheminent sous I'épithélium pigmentaire et forment

un tissu fibro-vasculaire.

e Les exsudats sont dus a la néovascularisation sous-rétinienne. lls précedent
les hémorragies rétiniennes et sont bien visibles a I'angiographie (49, 105). lls sont

responsables d'un flou visuel dépistable par la grille d' AMSLER.

Les hémorragies rétiniennes sont dues elles aussi a la néovascularisation

sous-rétinienne.Elles peuvent étre mises en évidence par l'angiographie a la
Fluorescéine. Elles sont plus fréquentes chez les hommes (43% contre 23% chez les
femmes dans I'étude de NELDNER (752)) Elles débutent en général apres 35 ans.
Quand une hémorragie est déja survenue, le risque d'une deuxiéme hémorragie

rétinienne est beaucoup plus élevé (1095).

Le plus souvent elles surviennent au niveau de la macula provoquant une
perte de la vision centrale. Quand elles se situent en dehors de la macula, elles
produisent un scotome et sont responsables d'une lacune dans la vision périphérique

qui demeure malgré tout conservée.

o Les décollements séreux et hémorragiques de |'épithélium pigmentaire et de la

rétine sont dus aux néo-vaisseaux sous-retiniens.

° La sclérose choroidienne

Peu a peu le tissu cicatriciel et I'épithélium pigmentaire proliferent
conduisant & une sclérose choroidienne. A ce stade 13, les stries ne peuvent plus étre

visualisées (3).

e Les cicatrices disciformes pigmentées maculaires sont dues a la résolution des

hémorragies rétiniennes.

La dégénérescence maculaire provoque une diminution de la vision

centrale (41) qui survient en moyenne 20 ans apres |'apparition des lésions cutanees.
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Dés l'age de 40 ans c'est le symptdome d'appel dans 40% des cas.

Apres 50 ans, 60% des patients ont une acuité visuelle inférieure a
1/10%™ (89, 133).

La cécité complete ne survient jamais dans le P.X.E., mais il y a une perte

de la vision centrale.

Les autres lésions pouvant étre associées aux stries angioides :

* [a pigmentation en peau d'orange (116) ou "Fond d’oeil moucheté” (21) car

celui-ci présente un aspect irregulier. Ce phénomeéne est présent chez 60 a 80% des

patients atteints de P.X.E.

Ce sont des vastes plages pommelées, jaunatres, multiples, mal définies,

plus ou moins confluantes, qui siegent au niveau de I'épithélium pigmentaire.

Cet aspect est surtout visible a la périphérie du fond d'oeil, en temporal
de la fovéa.

* [es taches saumon

Ce sont des taches rouge-brun, qui apparaissent par paires, toujours

symétriquement, pouvant se situer de part et d'autre de la strie.

Ce sont des lésions chorio-rétiniennes, focales, d'aspect atrophique,
jaunes ou légerement rosées. Elles existent le plus souvent dans la périphérie du

fond d’oeil.

La pigmentation en peau d'orange et les taches saumon sont considérées

comme des précurseurs des stries angioides (78, 113).

*+ [es Drusen (138)

Ce sont de petits foyers jaunatres ou gris situés dans les couches
profondes de la rétine. lls se trouvent pres du disque optique et sont parfois

bilatéraux.

MEISLIK rapporte de nombreux cas de Drusen atypiques situé au niveau

de la rétine périphérique et / ou au niveau du pdle postérieur.



CHAPITRE I11

OBSERVATION

Mme X.... agée de 38 ans a été hospitalisée dans le service de Cardiologie du
Professeur BENSAID au mois de décembre 1995 dans le cadre d’un bilan d’altération

de I'état général associé a un angor d’origine digestive (mésentérique).

1 Les Antécédents

1. 1 Personnels
On note la présence d'un souffle cardiaque connu depuis I'enfance.

Découverte a l'age de vingt ans, lors d'un examen systématique d'une

hypertension artérielle.

La personne présente aussi une malformation congénitale de la charniere

lombo-sacrée avec sacralisation compléte de la 5éme vertébre lombaire.

En juin 1995, existence d’un épisode de sciatique traité par anti-inflammatoires

non stéroidiens.

Le 30 octobre 1995 une appendicectomie est réalisée.

1. 2 Familiaux
Son pére, diabétique, est décédé d’une embolie pulmonaire.

Sa mére, diabétique elle aussi, est décédée d'un infarctus du myocarde, a I'age

de 49 ans.

La patiente signale d’éventuels mariages consanguins dans sa famille.




2 Histoire de la maladie

A partir de juin 1995 Mme X.. a commencé a présenter des douleurs
abdominales de la fosse iliaque droite et du flanc droit, post-prandiales précoces, a

type de crampes ou de torsions évoluant par paroxysme et de durée variable.

+ Devant la persistance de cette symptomatologie, M™ X.. a été

hospitalisée a Chateauroux du 9 aolt 1995 au 24 aout 1995.

Une fibroscopie gastrique retrouva un ulcére du bulbe duodénal probablement

du a la prise d’anti-inflammatoires non stéroidiens pour I'épisode de sciatique.

La coloscopie se révéla normale.

Une angiographie de l'aorte thoracique et une artériographie rénale ont mis en

évidence des sténoses artériclles sévéres du tronc coeliaque et de [lartere
mésentérique.Mais les douleurs abdominales ont été attribuées a l'ulcére du bulbe
duodénal, la patiente a donc quitté I'ndpital avec un traitement par inhibiteur de la

pompe a protons.

Au cours de cette hospitalisation une insuffisance rénale a été découverte.

L’échographie abdominale révéla deux reins de petite taille, témoignant d'une

insuffisance rénale chronique.

Au mois d’octobre 1995, nouvelle hospitalisation devant la persistance de la

symptomatologie : douleurs au niveau de I'hypochondre droit associées a des
vomissements et a un état fébrile. L'existence de ce tableau clinique faisant évoquer

une appendicite, une appendicectomie fut donc pratiquée le 30 octobre 1995.
A sa sortie de I'hdpital, I'évolution est initialement favorable.

+ Mais au début décembre 1995, les douleurs abdominales au niveau de

la fosse iliaque droite reprennent, associées a des vomissements importants, a une
asthénie et & un amaigrissement important, d’ol son hospitalisation dans le service
de cardiologie au C.H.U. de LIMOGES.

3 Examen clinique

A I'admission dans le service de cardiologie la patiente présentait une anorexie

avec un amaigrissement de 18 kilogrammes de juin 1995 a décembre 1995 et une

asthénie importante.
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3.1 Examen cardiologique

A linterrogatoire on ne retrouvait pas de symptome évocateur d'angor spontané

ou d’effort.

Les bruits du coeurs étaient réguliers avec un souffle systolique audible au foyer

aortique, irradiant le long du bord gauche du sternum, au foyer pulmonaire et dans le
dos.
Il n’existait :

- pas de signe d'insuffisance cardiaque droite ni gauche

- pas de signe de phlebite
- pas de claudication intermittente i
- pas de souffle sur les trajets vasculaires

Les pouls périphériques étaient tous pergus et symétriques.

3. 2 Examen pulmonaire

était sans particularité.

3. 3 Examen digestif

La patiente se plaignait de douleurs au niveau de 'hypochondre droit survenant

aprés les repas associées a des vomissements.
A la palpation on retrouvait une légére douleur et une défense au niveau de la
fosse iliaque droite.

Par ailleurs elle ne signalait pas de troubles du transit ni de saignement.

3. 4 Examens uro-néphrologique et neurologique

étaient sans particularité.

3. 5 Examen dermatologique

On retrouvait des lésions papuleuses pseudo-acnéiformes sur les faces

latérales du cou pouvant s'intégrer dans un contexte de Pseudoxanthome élastique.
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4 Examens biologiques

Elle présentait :

* une insuffisance rénale avec une créatininémie a 165 micromol/l
(normale entre 50 et 100 micromol/l) et une urée a 10,8 mmol/l
(normale entre 2,5 et 7 mmol/l)

* une hyperuricémie a 476 micromol/l (normale < 360 micromol/l)

* une hypercholestérolémie a 6,6 mmol/l soit 2,55g/I

* une vitesse de sédimentation a 26 a la premiére heure

* une protéinurie variant entre 1,15 et 2g par 24 heure

* un taux d’anticorps anti-DNA natifs en Ig G a la limite de la positivité : a
29 U (seuil de positivité a 30 U)

% un taux d'anticorps anti-DNA de type Ig M augmenté supérieur a 120 U

* le taux du complément hémolytique total était élevé : a 750 U
(normale < 520 U)

* |a recherche d'anticorps anti-noyaux était positive.

Devant les résultats de l'artériographie réalisée a Chateauroux, les diagnostics
de Dysplasie du tissu conjonctif ou de maladie de TAKAYASHU sont évoques.

M™ X... est alors transférée en Néphrologie afin de poursuivre les investigations

complémentaires.

5 Examens complémentaires

L’électrocardiogramme montrait un rythme sinusal a 60 battements par minute,

un axe normal, un bloc incomplet de branche droite et une petite onde U sans autre

trouble de la repolarisation.

La radiographie pulmonaire et l'intra-dermo-réaction a la tuberculine réalisées a

la recherche de séquelles de Tuberculose parfois associée a la maladie de

TAKAYASHU, se sont révélées normales.

L'echodoppler confirmait les sténoses serrées sur le tronc coeliaque et l'artere
mésentérique supérieure et révélait une augmentation des résistances vasculaires

rénales.

L'échographie cardiague montrait une petite insuffisance tricuspidienne et une

hypertension artérielle pulmonaire stade .
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L’echodoppler des vaisseaux du cou objectivait une augmentation des

résistances sur l'axe carotidien droit (possibilité d'une lésion haute) et un flux

ophtalmique gauche amorti (atteinte de I'artére ophtalmique?).

’échographie rénale mettait en évidence des reins de taille diminuée avec une

cortico-médullaire amincie.

Par ailleurs il existait une image transsonore du pdle supérieur du rein droit en

faveur d’'un kyste.

Une nouvelle artériographie abdominale et des vaisseaux du cou a été réalisé

pour rechercher d'autres lésions artérielles notamment au niveau cervical. Elle
visualisait une discréte sténose a lorigine de lartére sous-claviere gauche et
confirmait les sténoses trés serrées sur le tronc coeliaque et sur I'artére mésentérique

supérieure avec présence d’une volumineuse artére mésentérique inférieure.

L’examen au fond de I'oeil et I'angiographie rétinienne ne retrouvaient pas de

signe en faveur de stries angioides.

La biopsie cutanée au niveau d'une face latérale du cou montrait aprés

coloration a l'orcéine des fibres élastiques altérées, basophiles, fragmentées,
dispersées dans la partie superficielle et moyenne du derme réticulaire.

Ces fibres élastiques étaient plus minces que celles observées dans le derme
profond. Elles avaient un aspect gréle, court et avaient tendance a s'enrouler.
L’épiderme et le derme étaient de structure sensiblement normale. Cet aspect

histopathologique était compatible avec un P.X.E.

Devant ce tableau clinique dangor mésentérique, [lindication d'une
revascularisation fut posée avec nécessité de réaliser dans le méme temps opératoire
un examen histologique d’'un segment artériel et une ponction biopsie rénale afin
d'orienter le diagnostic en ce qui concerne la néphropathie glomérulaire associée a

I'hypertension artérielle ancienne et a linsuffisance rénale debutante.

6 Evolution

M™ X... est hospitalisée dans le service de chirurgie thoracique et cardio-
vasculaire ol elle bénéficie le 24 janvier 1996 par le Professeur CHRISTIDES d'un
pontage mésentérico-aortique avec mise en place d'une prothese de Goretex

associée a un patch d’élargissement sur le tronc coeliaque.
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Les suites post-opératoires se compliquent d’'un épanchement pleural bilatéral

et péricardique fébrile nécessitant une antibiothérapie.

Aprés la ponction de I'épanchement pleural, on constate une diminution de

I'épanchement péricardique.
Une communication entre les deux épanchements est alors suspectée.

Une échographie trans-oesophagienne est réalisée, elle ne retrouve pas de

signe en faveur d’endocardite.

Il existe une minime insuffisance aortique, un septum inter-auriculaire d'aspect
anévrismal, un épanchement pleural gauche fibrino-hématique, un épanchement
autour de la paroi latérale du ventricule gauche et entourant la pointe et la partie

basse du ventricule droit.
Il existe un doute sur une communication entre les deux épanchements.

Une Imagerie par Résonance Magnétique cardiaque permet alors de mettre en

évidence un aspect compatible avec une agénésie partielle du péricarde gauche.

Cette particularité n’est pas décrite dans le pseudoxanthome élastique et
I'association pourrait donc étre fortuite.
Suite & la prise de l'antibiothérapie, Mme X... présente une colite pseudo-

membraneuse.
Aprés un traitement adapté, I'évolution est favorable.

Les résultats histologiques du prélévement d'un segment de [lartére

mésentérique supérieure ont montré un épaississement fibreux de l'intima et de la

limitante élastique interne.
Cet aspect était compatible avec un P.X.E.

Mais la coloration de VON KOSSA a la recherche de calcification sur le segment

artériel s'est révélée negative.

L’anatomie pathologique de la biopsie rénale a mis en évidence des lésions

ischémiques diffuses du parenchyme rénal cortical avec des lésions de scléro-
hyalinose segmentaire secondaire. Les vaisseaux étaient le siege d'une prolifération
fibro-élastosique dégénérative sous-intimale. Au niveau de plusieurs artérioles inter-

lobulaires distales furent trouvées des embolies de cristaux de cholestérol.
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¢ Le 5 avril 1996, Mme X... est & nouveau hospitalisée en Néphrologie pour
des douleurs abdominales continues au niveau du flanc gauche, survenues

brutalement aprés un effort violent.

L’échographie abdominale permet d’éliminer un hématome du psoas, par contre

elle confirme la présence d'un probable angiome du segment VIl hépatique, qui avait

déja été visualisé lors d’une précédente hospitalisation.

L’étiologie de cette douleur abdominale est attribuée a un hematome de la paroi
au niveau du flanc gauche secondaire & un effort violent chez une patiente sous anti-

vitamine K.

Au cours de cette hospitalisation, la patiente signale qu’elle a subi au mois de
mars 1996 'exérése d’une lésion cutanée expansive dont on ne connait ni la nature ni

le résultat histologique.

¢ Le 8 juillet 1996, nouvelle hospitalisation en Néphrologie pour reprises des
douleurs abdominales au niveau de la fosse iliaque gauche associées a des
vomissements, a des troubles neurologiques (marche hésitante, céphalées) et des

troubles caractériels.

L’examen clinique retrouve sur le plan cardiaque, en dehors du souffle

systolique déja connu, des souffles vasculaires diffus au niveau des carotides, de

I'aorte abdominale, des artéres rénales et femorales.

Sur le plan abdominal : la palpation de la fosse iliaque droite réveille une

douleur au niveau de la fosse iliaque gauche.

Sur le plan neurologique : la patiente se plaint de céphalées frontales et

présente des troubles de I'équilibre et une grande anxiété.

Sur le plan ophtalmologique : elle présente une baisse de l'acuité visuelle de

I'oeil gauche, une atrophie visuelle bilatérale et une amputation du champ visuel droit

de I'oeil droit.

Le scanner cérébral ne révéle aucune anomalie malformative en dehors d’'une

relative micro-cranie.

L’échographie abdominale ne signale rien de particulier en dehors de I'existence

de deux reins atrophiques.

Le Doppler artériel abdominal montre un bon résultat chirurgical du pontage.
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Une consultation neurologique est demandée et révéle un examen neurologique

normal.

La consultation ophtalmologique confirme la baisse de 'acuité visuelle.

Un examen au fond de l'oeil et une angiographie rétinienne permettent de

mettre en évidence :

+ des drusens papillaires qui pourraient étre compatibles avec des stries
angioides
* des ostéoclastes en périphérie

+ En janvier 1997, lors d’'une consultation de routine, il est constaté une

accentuation des lésions cutanées nécessitant un nouvel avis dermatologique qui

confirme que cliniguement ces lésions sont compatibles avec un P.X.E.

Une nouvelle biopsie cutanée est réalisée, I'histologie montre des fibres
élastiques anormalement abondantes dans la partie superficielle du derme réticulaire.
Certaines ont un aspect crépu mais la majeure partie ne présente pas d'altération

morphologique

Cet aspect correspond a celui d’'une dystrophie elastique. Mais il n’existe'pas

d’aspect histologique caractéristique d’'un P.X.E. sur cette biopsie.

Actuellement, en raison des résultats histologiques, il est impossible d'affirmer
avec certitude que cette patiente est atteinte de P.X.E., méme si cliniquement nous

pouvons le supposer.

Cela nécessite donc une discussion que nous allons développer dans un
prochain chapitre aprés avoir vu les manifestations cardio-vasculaires du P.X.E, les

différentes formes cliniques du P.X.E. et les diagnostics différentiels.



CHAPITRE IV

LES MANIFESTATIONS
CARDIO-VASCULAIRES
DU PSEUDOXANTHOME

ELASTIQUE

L'atteinte du systéme cardio-vasculaire rattachée tardivement a ce syndrome,
en 1940 par TOURAINE qui crée alors le terme d’Elastorrhexie systématisée, occupe
une place importante dans la symptomatologie de cette maladie du fait qu'elle peut
atre révélatrice dans 30% des cas et quelle domine I'évolution et le pronostic vital de
I'affection (170).

1 Manifestations cardiaques non coronaires

Elle est trés rare, de plus une grande partie reste infra-clinique comme [a
premiére atteinte cardiaque décrite par BALZER (70) et qui n'a été decouverte qu'a

'autopsie.
En 1967, on ne retrouvait dans les publications que huit cas (67, 107).

En 1984, dans la littérature on ne relevait que treize vérifications anatomiques

chez l'adulte.

Cette atteinte est due surtout a un épaississement de I'endocarde qui devient
ridé, recouvert de dépdts jaunatres (34, 46) qui peuvent atteindre les valves et étre a

I'origine d'incontinence ou de sténose.

Le plus souvent l'oreillette gauche est atteinte mais l'oreillette droite, les valvules
mitrale et tricuspide ainsi que la chambre de chasse du ventricule gauche peuvent

étre touchées, mais plus rarement.

Histologiquement on retrouve des Iésions endocardiques typiques telles que la

fragmentation et la calcification des fibres élastiques dans les couches profondes de

'endocarde (2, 140).
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Ces lésions ont méme été décrites dans les observations ou I'atteinte cardiaque

n’'était pas manifeste.
Cette atteinte peut étre responsable :

+ dinsuffisance cardiaque associée a une cardiomégalie et & une dilatation des
ventricules (76, 150, 175).

L’étiologie de cette insuffisance cardiaque est méconnue :les lésions
endocardiques ne sont certainement pas les seules responsables mais I'atteinte du
myocarde ventriculaire est incertaine du fait de |a rareté des fibres élastiques dans

cette portion du myocarde.

+ d'insuffisance mitrale comme le cas rapporté par PERNOT (165) d’une fillette de

10 ans qui présentait aussi un angor sévere et des lésions cutanees

caracteristiques.

+ d'insuffisance aortique telle l'observation citée par IRANI (7103) d’un enfant de 12

ans qui présentait une insuffisance aortique importante associée a une petite fuite

mitrale et qui a bénéficié d’un remplacement valvulaire aortique.

¢ de prolapsus de la valve mitrale (46, 119, 129)qui a été récemment signalé dans le

P.X.E. grace & I'échocardiographie
Sa fréquence varie de 21 & 70% selon les auteurs (96).

LEBWOHL et Coll.(120) affirment qu'il est dG a cette anomalie du tissu
conjonctif car ils Pont retrouvé chez quatre jeunes membres d’'une méme famille

atteinte de P.X.E.

PYERITZ (177) associe la fréquence du prolapsus valvulaire mitral dans le
P.X.E. & la haute prévalence de l'insuffisance coronarienne qui peut étre responsable
de cette anomalie par dysfonction du pilier.

+ d'atteinte péricardique trés rarement observée, décrite par BALZER.

+ de myocardopathie avec bloc de branche gauche (66, 175)

+ d’endomyocardite fibrosante du ventricule droit (29)

+ de modifications non spécifiques de I'électrocardiogramme

+ de divers troubles du rythme (34), comme I'arythmie, la fibrillation auriculaire

+ de mort subite survenue dans un cas d'insuffisance cardiaque aggravée par la

grossesse chez une femme de 36 ans (101).
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L’examen histologique montrait que le faisceau de his et ses branches étaient

inclus dans un tissu de fibrose.

En conclusion, la pauvreté du tissu cardiaque en fibres élastiques expliquerait

donc pour certains la rareté de I'atteinte cardiaque.

2 Atteinte vasculaire

Les lésions artérielles (88, 220) sont trés fréquentes dans le P.X.E. et
permettent de découvrir la maladie dans 30 a 40% des cas (64,129).

Dans plus de 70% des cas l'atteinte artérielle se déclare avant 35 ans (67, 74,
193).

Les lésions occlusives des artéres périphériques représentent la manifestation
la plus fréquente entre 25 et 75% des cas (66, 140).

Ces lésions sont le plus souvent asymptomatiques, parfois inaugurales.

Elles sont dues a la calcification des fibres élastiques et touchent les artéres de
petit et moyen calibre (181), épargnant curieusement les gros vaisseaux pourtant
riches en élastine (5). '

Ces lésions sont diffuses et touchent en premier lieu les artéres des membres,
puis les artéres coronaires et les axes carotidiens et vertébraux (88).

Elles se manifestent le plus souvent par un syndrome d'oblitération progressif

ou par des hémorragies.

Selon la localisation, I'atteinte artérielle s’exprime différemment.

2. 1 Artériopathie des membres

L'artériopathie oblitérante non athéromateuse des membres inférieurs survient

dans 60 a 70% des cas (181).

Elle reste longtemps asymptomatique (38) du fait de la lenteur de constitution
des lésions sténosantes ce qui permet le développement d’une circulation collatérale

de suppléance (35, 207).

Chez le sujet agé, la survenue de facteurs de risque et d'un processus

athéroscléreux peut aggraver le pronostic.

Cette artériopathie siége deux fois plus souvent au niveau des membres

inférieurs qu’aux membres supérieurs (67, 73).
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Divers symptomes peuvent la réevéler :

- la claudication intermittente est présente dans 30% des cas de P.X.E. (2715, 219)

Les artéres fémorales sont le plus souvent touchées

- les sensations de froid
- la diminution ou I'abolition de pouls périphériques (72, 74)
- les crampes
- le phénoméne de RAYNAUD
- les paresthésies
- les impatientes
-’acrocyanose
- les troubles trophiques sont trés rares (37, 49).
Une seule observation signale un ulcére récidivant plantaire.
- les ischémies aigués sont exceptionnelles (183).
Dans un cas est survenu une ischémie aigué du membre supérieur chez un
homme de 34 ans souffrant également d'un syndrome de menace d'infarctus du

myocarde et de claudication intermittente des membres inférieurs (88).

Les radiographies montrent souvent des calcifications artérielles inhabituelles

chez le sujet jeune ou I'enfant (35, 220).

Elles sont situées le long des trajets artériels, elles revétent deux aspects (67) :
- arrondies ou en flots évoquant leur situation intimale.

- linéaires et continues faisant supposer qu’elles concernent la meédia.

Le Doppler objective un amortissement des courbes.

L’artériographie révéle soit des oblitérations, soit des rétrécissements étages,

avec une circulation collatérale importante (22, 34, 66).

L’existence d’'un artériopathie des membres inférieurs chez le sujet jeune ou
I'enfant doit faire suspecter une dysplasie du tissu conjonctif et notamment un P.X.E.

car le jeune age permet d'écarter une origine athéromateuse des lésions.

Par contre, chez I'adulte de plus de 40 ans de telles |ésions arterielles ne
permettent pas de poser le diagnostic de P.X.E., du fait du role de I'athérosclérose et
de la survenue de facteurs de risque associés, par conséquent la recherche des

manifestations cutanées et oculaires est tres importante.
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L'atteinte des artéres des membres supérieurs concerne les branches distales :

les artéres des avant-bras et les arcades palmaires (67);

Cette atteinte est plus rare et se manifeste parfois par une simple fatigabilite a
I'effort.

Les calcifications artérielles survenant a ce niveau chez un sujet jeune doivent

donc attirer I'attention.

En opposition avec I'athérosclérose, les calcifications artérielles dans le P.X.E.
sont situées initialement au niveau de la média puis atteignent l'intima et sont

circonférentielles (83). Elles tendent ensuite & étre segmentaires et touchent les

membres supérieurs.

2. 2 Atteinte artérielle coronnaire

Elle est fréquente et se voit dans de 30% des cas de P.X.E. (73, 154).
Elle se traduit habituellement par I'angine de poitrine (34, 49, 66).

Mais le plus souvent cette atteinte est latente.

Cliniquement, elle est révélee :
e soit par des anomalies électrocardiographiques dans 7 & 18% des cas (740).
Il s’agit surtout :
- d’anomalies de la repolarisation
- des troubles de la conduction
- des signes d’hypertrophie ventriculaire gauche

- de fibrillation auriculaire

e soit par des lésions sténosantes, plus ou moins diffuses a la coronaro-
graphie (156,175).

Ce qui est inhabituel, par contre, c'est I'age d’apparition de cet angor (22). Il a

été relaté dans des observations chez des enfants de moins de 10 ans (BETE en

1975 (15)).
L’age de découverte le plus fréquent se situe entre 20 et 30 ans.
Rarement survient Pinfarctus du myocarde (7194) du fait de la richesse de la

circulation collatérale, mais il a pu étre constaté chez des enfants (54, 103) : @ 13 ans

dans un cas (186) et méme chez un nouveau-né de six semaines dont la meére avait

un P.X.E. (92).
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La coronarographie mettait en évidence des calcifications diffuses sur les trois
coronaires avec oblitération de l'interventriculaire antérieure et du tronc commun

gauche (154).
DI MATTEO et FOUCAULT (66) insistent sur le fait d’évoquer un P.X.E. devant
la survenue de manifestations coronariennes chez I'enfant ou 'adulte jeune.

Il convient également de citer trois cas de mort subite survenus en dehors de
toute angine de poitrine ou d'insuffisance cardiaque chez des enfants de 12 ans, 14

ans et 15 ans atteints de P.X.E. (278) .

2. 3 Atteinte aortique

Elle demeure rare bien que trés riche en fibres élastiques (740).
Les cas d’atteinte aortique ne dépassaient pas la dizaine en 1983 (46, 67).
Il s’agit essentiellement de dilatation fusiforme de I'aorte thoracique chez des

sujets jeunes.
Quelques cas d’anévrismes de I'aorte abdominale sont cités (TEMINE en

1941 (201), NEIMANN en 1966 (151)).
On retrouve parfois des calcifications de 'aorte ascendante.

Un cas d’obstruction de I'aorte thoraco-abdominale par prolifération calcaire a
été rapporté par TESTART en 1994 (203), chez un sujet de 24 ans qui présentait
également une altération de I'état général, une hypertension artérielle, un souffle
abdominal et des pouls fémoraux faiblement pergus. Sur I'aortographie, il existait une
sténose du tronc coeliaque, des deux artére rénales,une thrombose sur les premiers
centimétres de I'artére mésentérique supérieure et un rétrécissement serré de l'aorte

coeliaque par des proliférations calcaires.

Il n'a jamais été rapporté de cas d’'anévrisme du sinus de Valsalva ni de
dissection aortique dans le P.X.E. contrairement aux syndromes de MARFAN et
d’EHLERS-DANLOS.

A souligner que le tronc coeliaque est touché par les |ésions sténosantes dans
17,5% des cas (88).
Cela se traduit par un angor abdominal (94) comme I'a noté Mc KUSICK (730).

L’artériographie sélective du tronc coeliaque (34) et de ses branches coronaire

stomachique et splénique objective :



49

= des tortuosités
= des rétrécissements irréguliers
= des aspects angiomateux (90)

dont I'association est fortement évocatrice de P.X.E. chez le sujet jeune (712).

2. 4 Hypertension artérielle

Elle est trés fréquente elle se voit dans 5 a 25% des cas (79) selon les auteurs
(NELDNER (7152), GOODMAN (83), ENGELMAN (74), CONNOR (49), EDDY et
FARBER (73)).

Elle survient chez l'adulte jeune ou chez I'enfant comme dans I'observation
rapportée par SCHACHNER (786) qui concernait un enfant de 13 ans, hospitalisé
pour hémorragie digestive, infarctus du myocarde et chez qui on a noté des chiffres

tensionnels de 17/12.

Le mécanisme de cette hypertension artérielle est méconnu car en effet

I'atteinte des artéres rénales est inconstante (103).

Elle pourrait s’expliquer par l'augmentation de la résistance périphérique
consécutive aux lésions occlusives de petites artéres et I'activation anormale du
systéme rénine-angiotensine-aldostérone secondaire & l'atteinte du lit vasculaire

rénal.

Il est capital de controler cette hypertension artérielle car elle aggrave les
lésions vasculaires du P.X.E. et augmente le risque hémorragique au niveau digestif

et cérébral.

Par ailleurs elle peut conduire a l'insuffisance cardiaque (740).

2. 5 Phénoménes hémorragiques

2. 5. 1 Hémorragies digestives

Elles s’observent dans 10 8 15% des cas de P.X.E. (12, 49, 73).
Elles sont révélées par des hématéméses (34, 37) essentiellement ou des
maelena (67) survenant souvent a un age précoce : exemple le cas d’un enfant de 11

ans cité par WOLFF (220) et celui d’'un de 14 ans rapporté par WORMS (222).
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Ces hémorragies sont souvent inaugurales, cataclysmiques surtout chez la

femme en début de grossesse (711) et sont récidivantes (127).

D’aprés I'examen histologique des piéces opératoires, elles seraient ddes

- a des altérations des fibres élastiques, aux calcifications des petits vaisseaux
génant leur construction physiologique (explication proposée par GOODMAN (83))

- a des micro-anévrismes sous-muqueux dont la rupture serait responsable du
saignement (12, 59, 140).

La fibroscopie digestive haute montre un saignement en nappe avec une

muqueuse friable, parfois il existe un pavage jaunatre de la muqueuse (45).

Si les hémorragies se répétent on peut pratiquer (728) :

soit une gastrotomiemais il existe un risque de récidive

o soit une ligature de lartére gastro-épiloique gauche ce qui est peu efficace en

raison des nombreuses anastomoses

e soit une embolisation artérielle (55) comme dans I'observation rapportée par
GUIVARCH en 1989 (90) ou une embolisation de I'artére pylorique a été réalisée.

e soit une gastrectomie d’hémostase partielle ou totale.

Le role possible de I'aspirine ou des anti-inflammatoires non stéroidiens dans le

déclenchement des hémorragies a été souligne.

La grossesse est également un facteur pouvant favoriser les hémorragies

digestives au cours du P.X.E.

2. 5. 2 Hémorragies génitales

Il s'agit de métroragies qui sont relativement fréquentes, elles surviennent sans

cause décelable (34, 198).
Habituellement peu abondantes, elles ont contraint dans un cas cité par DI

MATTEO (66) a I'hystérectomie chez une jeune femme de 20 ans.

2. 5.3 Les autres hémorragies

Des épistaxis, des hématuries et des hémarthroses ont aussi été signalés
dans la littérature mais la preuve que de tels symptdmes étaient en rapport avec la

maladie n’a jamais été faite.
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FREQUENCE DES ATTEINTES ARTERIELLES AU COURS DE
L'ELASTORREHXIE SYSTEMATISEE

Carotide interne : 1, 5%

Sous- claviere : 0, 5%

Humérale : 3, 5%

oronaire : 7%

Radiale : 3, 5%

Tronc
coeliaque : 17, 59

Aorte : 3% Cubitale : 0, 5%

liaque externe : 0, 5%
m Fémorale superficielle : 10, 5%

Poplitée : 12, 5%
Pédieuse : 16, 5%
Tibiale antérieure : 12, 5%

Tibiale postérieure : 3, 5%

D'aprés F. PERNOT (1986)
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2. 6 Atteinte cérébro-méningée

Elle représente une des principales causes de mortalité précoce dans le
P.X.E. (188, 130).

2. 6. 1 Accidents vasculaires cérébraux

lls peuvent étre :

soit d’origine ischémique

soit d’origine hémorragique.

Les accidents ischémiques (34) sont les plus frequents, le plus souvent ils sont

régressifs, mais itératifs ce qui a long terme entraine des conséquences néfastes sur

les fonctions du systéme nerveux central.

Les hémorragies cérébrales (49) ou méningées sous-arachnoidiennes (220)

sont dles a des anévrismes et sont favorisées :

- soit par la coexistence d’'une hypertension artérielle
- soit par la prise d'un traitement anticoagulant

- soit par les deux

L’artériographie (144) peut montrer

¢ des dilatations anévrismales notamment au niveau des carotides (46), de l'artére
cérébrale postérieure et de I'artere spinale antérieure (39, 7170)

e des lésions sténosantes (76, 68)

e des calcifications surtout au niveau du siphon carotidien (67, 88) responsables
d’'une symtomatologie variée.

e des leésions occlusives

e un aspect de rete mirabile comme cela a éte décrit en 1994 (7)

2. 6. 2 Troubles neurologiques divers

Il existe une grande variabilité des manifestations observées, en raison du type
de lésion, de son siége et du régime circulatoire de la zone observée (7142).
2.6. 2. 1Les crises comitiales

Elles sont observées chez le sujet jeune mais parfois aussi dans I'enfance.

C’est une crise généralisée parfois temporale (49, 66, 73).
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L'électroencéphalogramme est typique.
La crise est toujours bénigne et répond bien au traitement.

GOTO (86) mentionne le cas d'un sujet souffrant d'épilepsie, de détérioration
mentale progressive et de multiples anomalies focales localisées. L'artériographie
avait mis en évidence une obstruction compléte de la carotide interne gauche, des

irrégularités de calibre et un aspect tortueux de toutes les artéres cérébrales.

2.6. 2. 2 Les troubles de I'équilibre.

lls ont été mentionnés par MULLER en 1967 (147) chez trois adultes de 35 ans,
49 ans et 56 ans atteints de P.X.E et qui présentaient des calcifications artérielles

diffuses au niveau des vaisseaux du cou.
2. 6. 2. 3 Les pertes de connaissance

Un cas a été signalé par BIOT et DESBORDES (20) en 1968 chez une femme
de 45 ans. Elles étaient précédées de vertiges paroxystiques survenant au

changement de position de |a téte.
2. 6. 2. 4 Les migraines récidivantes

Elles sont tenaces sans caractére particulier. Elles peuvent précéder de

quelques jours une hémorragie (98).
2.6. 2. 5 Les troubles neuro-psychiques

surtout a type dépressif (34, 67) mais aussi :

e les troubles de la mémoire
o les troubles caractériels a type d'instabilité thymique

e des troubles plus sévéres comme la schizophrénie, 'hypochondrie.
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Répartition des différents sympdtmes cardio-vasculaires

sur 147 cas observés d'aprés Y. Smadja (1984)

Nombre des symptémes

% sur 147 cas

I;ouls diminués ou abolis 64 43,5
Hémo.;ragies digest].;.;;..... ................. - 252 ....................
Anglnedepmtrlne ................................................ - S SE P

Erampes mu;c e 18 122 .......
Claudication intermittente | T 10,9

Hy pe,.tensi;:artérieﬁe ......................... 16 I

Atteinte cerébro-méningée T 6,8

Insuffisance cardiaque & 47

Métrorragie '"7 4,7

Syndrome de I%‘;;naud 6 4

"Impatiences ...... 3 2

-;tteinte aortique 1 0,6

2. 7 L'atteinte pulmonaire

Elle est trés rare dans le P.X.E. bien que les poumons soient trés riches en tissu

élastique.

En 1884, BALZER (10) avait déja mis en évidence cette atteinte mais le patient

était décédé d'une tuberculose pulmonaire.

Cette atteinte pulmonaire se manifeste radiologiquement par des images

nodulaires (opacités punctiformes) avec calcification.

En 1952, WOLFF (220) citait le cas d'un patient qui présentait des opacités

punctiformes diffuses au niveau du champ pulmonaire gauche a la radiographie. Pour

lui cet aspect était d(i a des calcifications pulmonaires secondaires a une atteinte du

tissu élastique.



n
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En 1964, NEIMANN (157) rapportait le cas d'un gargon de 15 ans présentant un
syndrome anémique, une hypertension artérielle pulmonaire, un anévrisme de l'aorte
descendante et une dilatation des cavités cardiaques gauches.

La biopsie pulmonaire mettait en évidence des hémorragies inter-alvéolaires,
une atteinte du tissu élastique et posait le diagnostic d'hémosidérose pulmonaire

idiopathique. Par ailleurs la biopsie cutanée était en faveur d'un P.X.E.

NEIMANN et RAUBER (7178) ont alors rattaché I'hémosidérose pulmonaire
idiopathique au P.X.E.

En 1972, MANTORA (134) a son tour, décrivait la présence d'opacités
pulmonaires chez un patient atteint du P.X.E.

Selon lui ces opacités étaient dles :

- a de petites hémorragies responsables d'un dépdt d'hémosidérine
- ou a des calcifications des fibres élastiques des petits vaisseaux (104).

L'atteinte toucherait donc des petits vaisseaux pulmonaires et les cloisons

alvéolaires. Les fibres élastiques seraient fragmentées, calcifiées, surchargées en fer.

En 1986, PUVANESWARY (176) renforgait les hypotheses précédentes grace a
des biopsies pulmonaires réalisées chez un patient présentant des opacités

nodulaires bilatérales a la radiographie pulmonaire.

Celles-ci confirmaient la présence de dépdts de calcium siégeant surtout au
niveau du septum inter-alvéolaire mais aussi au niveau des parois des artéres, des

artérioles et des veinules.



CHAPITRE V

FORMES CLINIQUES
DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS
ASSOCIATION AVEC LE P.X.E.

1 Les différentes formes cliniques

sont fonction des manifestations cliniques.

1.1 Les formes monosymptomatiques

Elles sont trés difficiles a diagnostiquer (5) :

¢+ Les formes oculaires pures

¢+ Les formes vasculaires et viscérales pures

sont trés discutées mais en théorie possible

+ Le pseudoxanthome élastique pur (62)

On retrouve uniquement des manifestations cutanées
- soit une atteinte cutanée pure
- 80it une atteinte muqueuse pure

- soit cutanéo-muqueuse

1. 2 Le syndrome de GRONBLAD- STRANDBERG
Il représente 60 a 90% des cas (91, 89, 197).

C'est la forme clinique la plus fréquente.
Il comprend les manifestations cutanées et oculaires (stries angioides).

1. 3 La forme cutanéo-vasculaire

C'est une forme clinique tres rare, qui représente 0,5% des cas. Elle associe le

pseudoxanthome élastique aux manifestations cardio-vasculaires.
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1. 4 La forme oculo-vasculaire

Elle associe les manifestations oculaires (stries angioides) a l'atteinte cardio-

vasculaire.
Elle se constate dans environ 20% des cas.

1. 5 L'élastorrhexie systématisée de TOURAINE

Elle est peu fréquente, représente 15 a 20% des cas (207).
Elle représente la forme compléte de l'affection, regroupant :

- les manifestations cutanees
- les manifestations oculaires

- et les manifestations cardio-vasculaires

Répartition des atteintes artérielles, cutanées et oculaires en poucentage.

(d’'aprés ANDRE J.M, 1973 (5))

ATTEINTE ARTERIELLE 25%
AT i
T G —
TRIPLE ATTEINTE 15%

2 Diagnostic différentiel

2. 1 L'élastose sénile

encore appelée Elastose Solaire ou Elastose Actnique (17, 58, 77).

C’est une affection dégénérative. Les |ésions cutanées sont semblables a celles

du P.X.E. mais touchent le derme superficiel et sont surtout présentent au niveau des

zones exposées a la lumiére.

2. 2 L'élastome diffus de DUBREUILH

Les fibres élastiques sont altérées, gonflées, recouvertes par un épiderme
aminci et pigmente.

Il est caractéristique de la dégénérescence colloide sénile de la peau (57).
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2. 3 L'élastoidose cutanée nodulaire a kystes et comédons

Elle se rencontre chez certains sujets présentant une élatose solaire importante (7122).

Elle est caractérisée par des nodules et des comédons au niveau temporal,

rétro-auriculaire, au niveau de la nuque, et surtout en région péri-orbitaire.

Elle correspond donc a l'association d'une élastose du derme superficiel et

d'une transformation kystique des follicules pileux.

2. 4 L'élastome perforant serpigineux

encore appelé Kératose Folliculaire Serpigineuse de LUTZ-MEISCHER (36,
159).
Il est caractérisé par des papules centrées sur un bouchon kératosique,

disposées en lignes serpigineuses sur les faces latérales et postérieure du cou.

Les fibres élastiques envahissent les papilles dermiques.

2. 5 Maladie de KYRLE
Elle se caractérise par des papules surmontées d'une épaisse squame

centrale (122).

2. 6 Le naevus élastique pré-mammaire de LEWANDOWSKY

Les amas orcéinophiles ont une disposition péri-pilo-sébacée.

2.7 La papulose blanche du cou

Elle se définit cliniquement par des papules en nappes jaunatres bien
séparées les unes des autres et anatomo-pathologiquement par la disparition
compléete du réseau élastique du derme papillaire associée a un épaississement des

faisceaux collagenes du derme superficiel et moyen (7166).

2. 8 Les Dysplasies héréditaires du tissu conjonctif

2. 8. 1 L'élastome juvénile de WEIDMANN

ou encore appelé naevus élastique (57, 123)

Il se caractérise par des nodules et des plaques dermiques de petites tailles,

jaunatres, réparties surtout sur le tronc.
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Les fibres élastiques sont augmentées en nombre au niveau du derme moyen
et profond, mais elles ne s'enchevétrent pas en masses irrégulieres et ne se chargent

pas en calcium. Elles ne présentent pas de signe de dégénérescence.

2. 8. 2 Le cutis laxa
ou encore appelé dermatomégalie ou chalazodermie ou dermatolysie (78).
Il se caractérise par de larges plis flasques et mous tombant en tablier, en
besace, au niveau des joues, des paupiéres, des membres, donnant un aspect de

sénescence précoce.

Il existe des formes localisées qui font souvent parties de la maladie de VON
RECKLINGHAUSEN.

Il peut y avoir une atteinte du tissu élastique alvéolo-pulmonaire ou aortique
responsable de graves complications. Cette affection est due a un trouble de

transport du cuivre.

L'atteinte prédomine au niveau du tissu élastique : les fibres élastiques

subissent une dégénérescence granuleuse.

2. 8. 3 Le syndrome de BUSCHKE-OLLENDORF

Il se caractérise par :

- des |ésions cutanées papuleuses
- une osteopoecilie
(A la radiographie, on voit des foyers d'ostéocondensation surtout au niveau de

I'épiphyse des os longs.)

L'atteinte prédomine au niveau des fibres élastiques, elles sont épaissies mais

elles n'ont pas de cassure, au contraire elles sont anastomosées en "bois de cerf".

2. 8. 4 Le syndrome d'EHLERS-DANLOS

ou appelé cutis hyperelastica (123)

Il se définit principalement par :

e une hyperélasticité de la peau
¢ une hyperlaxité articulaire

¢ une fragilité vasculaire

Il existe aussi fréequemment des lésions cutanées :
o pseudo-tumeurs molluscoides

e cicatrices atrophiques
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e |ésions pseudo-xanthomateuses

e calcifications hypodermiques

L'atteinte prédomine au niveau du collagéne : il y a une hypoplasie du collagéne

mais il y a aussi une altération des fibres élastiques.

2. 8. 5 Le syndrome de MARFAN

Il se caractérise par :

¢ des anomalies squelettiques : morphotype longiligne avec arachnodactylie

o des anomalies oculaires : myopie, ectopie du cristallin

e des lésions cardio-vasculaires : insuffisance aortique, anévrisme de l'aorte,

prolapsus de la valve mitrale (30).
e des anomalies cutanées : vergetures, hyperélasticité
L'histologie montre des plages de médianécrose kystique puis il y a rupture des

fibres élastiques qui est responsable d'anévrismes.

2. 8. 6 Le syndrome de MENKES

Il est d1 a un trouble de transport du cuivre.

Il se différencie par:

e des altérations du systéme nerveux central

o des lésions artérielles

e des troubles de la kératinisation et de la pigmentation (les patients ont les

cheveux roux, emmélés et fragiles).

2. 8.7 Le syndrome de WERNER

appelé progéria de I'adulte (18), il se caractérise par

e des lésions cutanées (atrophie cutanée, fonte du tissu sous-cutané et
musculaire, ulcérations).
e des lésions oculaires (cataracte bilatérale).

¢ une atteinte vasculaire avec athérome précoce

3 Les associations avec le P.X.E.

Elles sont trés nombreuses dans la littérature, mais la grande majorité est

certainement fortuite et sans relation.
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Les associations les plus fréquentes sont :

3. 1 L'élastome perforant serpigineux

Sa fréquence est d'environ 4% dans le P.X.E.

3. 2 Le syndrome de MARFAN (97)

3. 3 Le syndrome d'EHLERS-DANLOS (53, 164)

3.4 La maladie de PAGET (42, 117, 137, 145, 187, 221)
Certains auteurs ((SZYMANSKI, KEITH cités par DANIEL (57)) ont méme pensé

que ces deux maladies correspondaient en réalité & une seule maladie, du fait de

I'existence chez les patients atteints de la maladie de PAGET, de stries angioides
dans 9% des cas et d'une existence de l'altération de la paroi des petits vaisseaux et

de l'atteinte de la substance orcéinophile.

Mais pour Mc KUSICK, ces deux maladies sont différentes car elles surviennent
a des ages différents.

e Elles ont un mode de transmission différent (transmission dominante pour la

maladie de PAGET)

e Les os ont un aspect normal dans le P.X.E.

3. 5 Les autres associations

D'autres associations plus rares ont été citées dans la littérature :

® Affections dermatologiques

Acanthosis nigricans

Psoriasis (8)

Maladie de Kyrle

L'élastose solaire

Le cutis laxa

Le syndrome de BUSCHKE- OLLENDORF
Lupus érythémateux disséminé (75)

e Affections endocriniennes et métaboliques

Maladie de BASEDOW (118)
Thyroidite de HASHIMOTO (195)
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Diabete sucré (80)
Dyslipidémies (114, 132)
Tumeurs Hypophysaires (14)
Hypervitaminose D
Hyperphosphorémie (143)

e Affections ostéo-articulaires

Maladie de STILL (82)

Spondylarthrite ankylosante (7148)
Ostéopétrose ’ALBERS-SCHONBERG (32)
Maladie de LOBSTEIN (5)

Syndrome de BARRE-LIEQU (20)

e Affections cardio-vasculaires

Cardiopathies congénitales (coarctation de I'aorte, communications inter-
auriculaire et inter-ventriculaire, tétralogie de FALLOT, persistance du canal artériel)
Syndrome de RAYNAUD

Prolapsus de la valve mitrale.

® Affections génétiques

Trisomie 14 (146)
Deficit en glucose 6 phosphate deshydrogénase (111)

e Affections diverses

Tuberculose pulmonaire (217)
Polypose colique (157)
Calcinose tumorale (108, 149)

Schizophrénie

Il est vraissemblable que la plupart des associations citées ci-dessus sont sans

relation avec le pseudoxanthome élastique.



CHAPITRE VI

DISCUSSION

Au terme de cette revue générale sur le P.X.E, il est nécessaire de faire le point

en ce qui concerne le cas de Mme X.... citée dans notre observation.

Cliniquement Mme X... présente :
Sur le plan cutané : des papules jaunatres au niveau des faces latérales du cou,

dont on ne connait pas la date d'apparition et qui ont tendance a s'étendre
rapidement.
Ces dernieres aprés deux avis dermatologiques, pourraient étre compatible

avec le P.X.E.

Sur le plan oculaire : I'état de la patiente s'est aggravé en un an avec apparition

lors de la derniére consultation :

e d'une héméralopie (affaiblissement considérable de la vision dés que la
lumiére diminue)

e d'un rétrécissement du champ visuel

o d'ostéoclastes en périphérie du fond d’oeil

e de drusen papillaires au fond d'oeil et a I'angiographie dont I'aspect n’est pas

incompatible avec des stries angioides débutantes.

L'association des trois premiers signes permet de porter le diagnostic de rétinite
pigmentaire. Celle-ci peut étre purement oculaire ou associée a des atteintes

systémiques faisant alors partie de nombreux syndromes.

D'apreés I'ophtalmologue, le Docteur PASQUIER un deuxiéme diagnostic celui
de P.X.E. peut étre évoqué devant les anomalies de la peau du cou.

Enfin selon Iui, les drusen papillaires s'associent aux deux pathologies

precedentes.
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Sur le plan cardio-vasculaire : elle présente :

un souffle cardiaque connu depuis I'enfance

une hypertension artérielle survenue a un age précoce (20 ans).

¢

O

¢ un souffle abdominal

¢ une sténose du tronc coeliaque et de I'artére mésentérique supérieure
O

une discréte sténose a l'origine de l'artére sous-claviére gauche, qui a été

visualisée par I'artériographie

<

une minime insuffisance aortique

0 un septum inter-auriculaire d’'aspect anévrismal mis en évidence par
I'echographie trans-oesophagienne

¢ une ageneésie partielle du péricarde gauche qui a été révélée par I'imagerie
par résonance magnétique cardiaque.

0 la possibilité d’'une lésion haute au niveau de I'axe carotidien droit et d’'une

atteinte de I'artére ophtalmique gauche , suite & I'échodoppler des vaisseaux

du cou.

Donc sur le plan vasculaire, il semble exister des Iésions au niveau cervical :
mais malheureusement depuis janvier 1997 nous n’avons plus eu de contact avec
cette patiente (elle ne donne pas suite & nos courriers) et par conséquent un
nouveau doppler des vaisseaux du cou qui aurait confirmé ou infirmé les hypothéses

sur ces éventuelles lésions, n'a pu étre réalisé.

Au niveau neurologique, I'apparition des céphalées, des troubles de I'équilibre,

des troubles caractériels & type de dépression peuvent étre également présents dans

le P.X.E. mais ce ne sont pas de signes spécifiques.

A signaler aussi 'apparition d’'un hématome de la paroi du flanc gauche survenu

aprés un effort violent : en effet Mme X... avait couru pour secourir une personne.

Certes la patiente était sous anti-vitamines K mais on peut s’interroger sur une
certaine fragilité vasculaire ce qui est compatible avec le P.X.E. ol les hémorragies

sont fréquentes.

Sur le plan biologique : elle présente une insuffisance rénale débutante, une

hypercholestérolémie, une hyperuricémie, une vitesse de sédimentation légérement

augmentée et une anémie signalée derniérement par son médecin traitant.
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Par contre du point de vue anatomo-pathologique, la 1&re biopsie réalisée au

mois de janvier 1996 concluait & un aspect histopathologique compatible avec le

P.X.E. mais en microscopie on ne retrouvait pas de calcifications des fibres

élastiques.

La deuxieme biopsie cutanée réalisée un an plus tard au mois de janvier 1997
montrait un aspect de dystrophie élastique. L'anatomo-pathologiste le Professeur
LABROUSSE, lui aussi ne signalait pas de calcification et par conséquent ne pouvait

pas conclure & un aspect histologique caractéristique du P.X.E.

L'aspect histologique d'un segment de I'artére mésentérique supérieure était Iui
aussi compatible avec un P.X.E. mais la encore ni I'examen microscopique, ni la

coloration de VON KOSSA n’ont pu mettre en évidence des calcifications.

Actuellement histopathologiquement, il est impossible d’affirmer avec certitude
qu’il s’agit d’'un P.X.E., or nous savons que le diagnostic anatomo-pathologique a une

valeur fondamentale.

Par ailleurs, on peut signaler que le compte-rendu opératoire rapportait qu'au
niveau du tronc coeliaque et surtout au niveau de I'artére mésentérique supérieure, il
existait un important tissu fibreux, mais les parois de ces derniers avaient un aspect

strictement normal.

En résume il existe des Iésions cutanées et des Iésions oculaires compatibles
avec le P.X.E., associées a une atteinte vasculaire et a8 des anomalies cardiaques,
pas obligatoirement toutes en rapport avec cette affection. D’aprés I'histologie, nous

pouvons affirmer avec certitude qu'il s’agit d’une dystrophie élastique.

Maintenant a partir des diagnostics différentiels évoqués précédemment, nous
pouvons chercher si cliniquement et anatomo-pathologiquement I'un d’eux

ressemblerait a notre observation.

En ce qui concerne I'Elastose Solaire (58, 77), en microscopie électronique

I'aspect est semblable a celui observé au niveau des biopsies cutanées de Mme X...

Cette dégénérescence du tissu élastique s'observe au niveau des zones
exposees & la lumiére or dans le cas de notre patiente le méme aspect a été retrouvé

au niveau de la biopsie de I'artére mésentérique supérieure.
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On ne peut donc pas écarter, suite aux biopsies cutanées faites au niveau des
faces latérales du cou, que Mme X... présente une Elastose Solaire d’autant que cette
région fait partie des zones exposées a la lumiére mais cela n’explique pas les Iésions

vasculaires.

Comme nous retrouvons le méme aspect histologique au niveau vasculaire et
au niveau cutané, nous pouvons éliminer toutes les pathologies dermatologiques

concernant 'atteinte du tissu élastique cutané sans atteinte systémique.

En ce qui concerne les dysplasies du tissu conjonctif nous pouvons également

supprimer :

Le Cutis Laxa (723), car il donne un aspect clinique trés particulier de la peau
(qui est trés extensible avec de grands plis flasques, ....) ce qui ne se retrouvait pas

chez notre patiente.
De plus histologiquement, il y a une dégénérescence granuleuse des fibres

elastiques.

Le syndrome de BUSCHKE-OLLENDORF (718) ou les lésions papuleuses
prédominent au niveau de I'abdomen, des fesses et a la racine des cuisses.
En microscopie électronique, les fibres élastiques n'ont pas de cassures mais

au contraire elles sont anastomosées en «bois de cerf »

Le syndrome de MARFAN : Mme X... ne présente pas du tout le morphotype

caractéristique de cette affection.

Le syndrome de MENKES, est une maladie récessive liée a I'’X, qui touche les

nourissons de sexe masculin.

Le syndrome de WERNER caractérisé par une atrophie de la peau, une fonte
du tissu sous-cutané et musculaire donnant un aspect de « membre de cadavre », de
« téte d'oiseau », associé a un état sclérodermiforme, des ulcérations des jambes,
une artériopathie précoce, une raucité de la voix et une cataracte bilatérale survenant

aprés 20 ans.

Cliniquement il n’existe aucune similitude avec Mme X...
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Pour le syndrome d’EHLERS-DANLOS (723), dans sa forme caracteristique, il

n'y a pas de similitude avec notre observation.

Mais il existe differentes formes cliniques dont deux types peuvent attirer notre
attention.
La liste des différents types connus n’est pas close et donc de nouvelles formes

pourraient s'y ajouter (18).

Le type Il « mitis » est caractérisé par des signes cliniques trés atténués ot il

persiste seulement une hyperlaxité limitée aux mains et aux pieds.

En ultra-stucture il y a une augmentation du diamétre des fibrilles.

Le type V récessif lié & I'X, ou I'on retrouve des signes cliniques évoquant le

type Il
En ultra-structure les fibrilles de collagéne sont de diamétre variable.

Sur le plan biochimique, un déficit en lysyl-oxydase (enzyme intervenant dans

lassemblage des molécules de collagéne) a été mis en évidence.

D'une maniere générale, rhistologie du syndrome d’EHLERS-DANLOS est
caractérisée par une raréfaction des fibres de collagéne mais parfois elles
apparaissent pratiquement normales. Les fibres élastiques du derme réticulaire sont

epaissies, ce qui est le cas dans notre observation.

Dans certains cas ou les formes cliniques sont discrétes, la biopsie cutanée

peut étre sub-normale.

Toutefois en ce qui concerne le P.X.E. nous savons qu'’il s’agit d’'une maladie

trés hétérogene : il existe différentes formes selon la clinique et selon la transmission.

Devant tous les signes cliniques que présente Mme X... compatible avec le
P.X.E. on peut se demander s'il ne pourrait pas s'agir d’'une forme atténuée de cette
affection (47).

Dans tous les cas cette patiente doit étre suivie attentivement par des

spécialistes. L'évolution nous permettra peut étre d’affirmer le diagnostic.



CHAPITRE VII

SURVEILLANCE ET TRAITEMENT
DU
PSEUDOXANTHOME ELASTIQUE

La prise en charge des patients et leur surveillance est toujours de mise.

Les explorations indispensables a pratiquer sont (29) :

¢

¢

¢

¢

numeération formule sanguine a la recherche d’une anémie

calcémie, phosphorémie pour mettre en évidence une hypercalcémie ou

hyperphosphorémie

profil lipidique, electrophorése des lipoprotéines pour surveiller I'apparition

d’une hypercholestérolémie.

examen ophtalmologique bi-annuel avec fond d’oeil, verre a 3 miroirs, test de

la_grille d’Amsler et angiographie a la fluorescéine une fois par an a la

recherche de stries angioides.

prise de tension artérielle

radiographie des membres inférieurs a la recherche de calcifications.

I'électrocardiogramme pour dépister des troubles du rythme et de la

conduction.

I'échographie cardiaque afin de découvrir des complications tel le prolapsus

de la valve mitrale.

la radiographie pulmonaire pour évaluer la silhouette cardiaque.

le doppler des membres inférieurs et supérieurs a la recherche de sténoses.

Les lésions cutanées sont le plus souvent asymptomatiques, mais quand elles

sont trés étendues elles peuvent poser des problémes esthétiques surtout chez la

femme.

Si elle est souhaitée la chirurgie plastique (213) est possible et donne une

excellente amelioration surtout au niveau du cou et de I'aine (107).

Les résultats obtenus persistent au moins 5 ans. Il n’y a pas de complications ni

de contre-indications a 'anesthésie.
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La surveillance ophtalmologique doit étre bi-annuelle, de fagon & traiter
précocement pour retarder ou éviter la perte de la vision centrale. L’acuité visuelle, le
fond d'oeil avec examen au verre & 3 miroirs, le test d’Amsler seront complétés par

une angiographie a la fluorescéine en cas de néovascularisation et d’exsudats.

Au stade de néovascularisation, on peut prévenir les hémorragies rétiniennes
grace a la photocoagulation par le laser (65). Les hémorragies en dehors de la
macula sont traitées avec succeés mais la néovascularisation rechute souvent aprés 4

ans.
Les sites traités au laser cicatrisent moyennant une gliose et scotome.

Quand 'hémorragie est survenue au niveau de la macula, le laser est contre
indiqué. Il est donc important de pratiquer une surveillance réguliére afin d’intervenir

au bon moment, avant I'hémorragie.

L'eviction de tous les sports violents (boxe, rugby, football, hockey, descente de
ski, haltérophilie) pouvant étre a l'origine de traumatismes (oculaires (124) et
vasculaires) est recommandée. Par contre les sports d’endurance comme la natation,

la marche, la bicyclette sont bénéfiques.

Un suivi cardio-vasculaire est indispensable comprenant la prise réguliére de la

tension artérielle (29).

L'hypertension artérielle doit étre contrélée le mieux possible en raison des

risques d’hémorragies.

Les thiazidiques doivent en principe étre évités car ils peuvent induire des
hypercalcémies. Le furosémide est préférable car il augmente I'excrétion urinaire de

calcium.

La correction des facteurs de risques de [Iathérosclérose (surpoids,

hypercholestérolémie,hyperglycéridémie, tabac) est impérative.

Il a également été proposé par NELDNER (752) de limiter les apports
alimentaires en calcium et en phosphore, dans I'espoir théorique de diminuer la
minéralisation des fibres élastiques. La diéte calcique durant I'enfance et
I'adolescence comprend un apport d’environ 800 mg par jour et semble ralentir le
developpement des lésions et méme favoriser la régression de [Iatteinte
cutanée (136).
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Certains auteurs ( GOTO (86), AYRES et MIHAN (9)) ont essayé un traitement
par vitamine E et obtenus des résultats satisfaisants sur les lésions cutanées et
oculaires (17, 92).

Actuellement le traitement étiologique reste a trouver, le seul traitement est

symptomatique.

En cas d’hémorragie digestive le patient doit &tre hospitalisé, les traitements par
cimétidine et anti-acides sont parfois insuffisants et la seule solution reste
lintervention chirurgicale. La gastrectomie totale doit &tre évitée dans la mesure du

possible.

L'évolution habituellement lente et la bonne tolérance clinique des lIésions
artérielles incitent a un traitement médical. Les vasodilatateurs périphériques et les

anti-agrégants plaquettaires peuvent étre utilisés, mais leur intérét est trés discuté.

Par contre l'indication d'un traitement anti-coagulant oral ou anti-inflammatoires

non stéroidiens doit étre longuement réfléchie en raison des risques hémorragiques.

L'avenement des techniques récentes telles que I'échocardiographie, la
tomodensitométrie, la résonance magnétique nucléaire est a l'origine d'un meilleur

dépistage des manifestations cardio-vasculaires (119)

L’échocardiographie (167) et le doppler sont actuellement indispensables dans
le bilan cardio-vasculaire, ils permettent un diagnostic précoce, un suivi non invasif et

participent aux décisions thérapeutiques, essentiellement chirurgicales.

Le progres des techniques chirurgicales ont permis d’augmenter I'espérance de
vie des malades (15, 37). Les sténoses artérielles sont susceptibles de bénéficier d'un

pontage comme dans le cas de notre patiente Mme X....

En revanche la fragilité de la paroi artérielle incite & une grande prudence vis a
vis d'un geste d’angioplastie.

Enfin, le conseil génétique n'est pas facile dans cette affection dont la
transmission génétique se fait sur un mode variable. Par conséquent quand un cas
est diagnostiqué, il est nécessaire de réaliser une étude familiale exhaustive, a la fois
pour le conseil génétique, les risques oculaires et vasculaires et surtout en prévision

de grossesse.



CONCLUSION

Les dysplasies héréditaires du tissu conjonctif :

® Syndrome de MARFAN

e Syndrome d’EHLERS-DANLOS
e Cutis Laxa

¢ PX.E

e Osteogenesis imperfecta ...

comportent d’importantes manifestations cardio-vasculaires.

Ces maladies considérées comme rares sont souvent méconnues du fait de

formes frustres ou réduites parfois aux seules atteintes cardio-vasculaires.

En présence d'une artériopathie oblitérante des membres, d’'une maladie
coronarienne, d'une hypertension artérielle, d'un accident vasculaire cérébral
survenant chez un sujet jeune, il faut penser a I'Elastorrhexie et rechercher des
Iésions cutanées (avec biopsie en cas de doute), des calcifications artérielles, des
stries angioides au fond d’oeil, la notion d'hémorragies digestives ou utérines dans les

antécedents (67).

L'examen histologique d'une piece opératoire (biopsie artérielle a I'occasion

d’'un pontage par exemple) s’avére d’une haute valeur.

Les progres de la chirurgie ont permis d’améliorer le pronostic des patients en

permettant essentiellement un traitement symptomatique (13).
Il faut 'envisager dans certains cas de fagon prophylactique.
Mais le risque opératoire est plus important du fait de la fragilité des tissus.

Enfin, si dans notre observation, I'évolution confirme le diagnostic de P.X.E., le

symptdéme d'appel : I'angor abdominal fera son originalité.
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REIGNIEZ (Christel). — Manifestations cardio-vasculaires du Pseudoxan-
thome élastique. — 88 f.; ill.; tabl.; 30 cm (Thése : Méd.; Limoges ;
1997).

RESUME :

A propos du cas d'une patiente souffrant d'angor abdominal et présen-
tant des lésions cutanées et oculaires, le diagnostic de Pseudoxanthome
élastique a été posé.

Cette observation nous a permis de faire le point sur les manifestations
cardio-vasculaires de cette maladie rare, héréditaire du tissu conjonctif
qui se traduit par une dégénérescence et une calcification du tissu
élastique.

Cliniqguement, elle s’exprime par I'association plus ou moins compléte
de papules jaunatres au niveau des plis de flexion, de stries angioides au
fond d'ceil et de manifestations cardio-vasculaires. Celles-ci sont fré-
quentes, variées, souvent asymptomatiques, parfois isolées, rendant le
diagnostic difficile. %

Elles surviennent chez le sujet jeune, voire I'enfant, sont révélées soit
par des lésions occlusives responsables d'angine de poitrine, d'infarctus
du myocarde, d'artériopathie des membres, d'accidents vasculaires
cérébraux, d’hypertension artérielle, soit par des Iésions anévrismales
entrainant des hémorragies surtout digestives ou cérébro-méningées.

L'atteinte cardio-vasculaire conditionne le pronostic vital ; sa surveil;
lance par échographie cardiaque et doppler artériel est indispensable.

MOTS-CLES :

Pseudoxanthome élastique.
Angor abdominal.

Manifestations cardio-vasculaires.
Tissu élastique.

Stries angioides.
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