Fibrome ossifiant de la face et hyperparathyroidie
chez une hemodialysee chronique
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Résumé « Summary

Les complications osseuses de I’hyperparathyroidie secon-
daire a I'insuffisance rénale chronique sont variées. Le fibrome
ossifiant est une manifestation exceptionnelle. Nous rapportons
un cas de fibrome ossifiant chez une patiente agée de 40 ans trai-
tée par hémodialyse depuis 1982 pour une néphropathie indéter-
minée. Depuis mai 1995, la malade accuse des douleurs osseuses
diffuses et intenses au niveau des deux membres inférieurs entrai-
nant une impotence fonctionnelle. Six mois aprés, apparition
d’une tuméfaction endobuccale au niveau du palais osseux aug-
mentant progressivement de volume avec des troubles de la
déglutition et de la phonation associés a une augmentation
importante du volume du massif maxillomandibulaire. En
décembre 1995, la PTH est mesurée a 1527,6 pg/ml et les phos-
phatases alcalines a 1620 Ul/I. Les Iésions osseuses, sont dissémi-
nées a tout le squelette sous forme de déminéralisation avec un
processus expansif ossifiant affectant le massif maxillomandibu-
laire. La calcémie est normale a 2,3 mmol/l et la phosphorémie
est élevée a 2,1 mmol/l. La biopsie chirurgicale de cette pseudo-
tumeur a montré un aspect de fibrome ossifiant. L'échographie
cervicale a objectivé un nodule parathyroidien inférieur gauche.
En juin 1996, une parathyroidectomie subtotale a été effectuée.
Au neuvieme jour postopératoire, la PTH est a 103 pg/ml avec
une phosphorémie et une calcémie normales. La composante
tumorale est modérément diminuée avec disparition des dou-
leurs aprés un recul de cing ans. Cette observation appelle a trois
commentaires: les atteintes osseuses associées a I’hyperparathy-
roidie secondaire prennent parfois un aspect tumoral; le fibrome
ossifiant peut étre a connaitre a c6té de la tumeur brune et le
traitement de ces tumeurs est complexe, justifiant une préven-
tion rigoureuse de I’hyperparathyroidie des dialysés.
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The bony complications in secondary hyperparathyroidism in
chronic renal failure are varied. The ossifying fiboroma is a rare
manifestation. We report a case of a 40 years old woman with
indeterminate nephropathy undergoing hemodialysis since 1982.
Since may 1995, the patient had a diffuse and intensive bone
pain of the two inferior members inducing functionnal impo-
tence with apparition of endobuccal tumefaction in the hard
palate with an important increase of the volume of the maxillo-
mandibular complex six months later associated to disturbances
of the deglutition and phonation. In december 1995, the serum
parathyroid hormone level is measured at 1527,6 pg/ml and the
serum alkaline phosphatase level at 1620 Ul/l. The bony lesions
are disseminated to all the skeleton in the form of a demineral-
ization with an ossifying expansive process affecting the maxillo-
mandibular complex. Calcemia was at 2,3 mmol/l and phospho-
remia at 2,1 mmol/l. The surgical biopsy of this pseudotumor
showed an aspect of ossifying fibroma. The cervical echography
showed a left inferior parathyroid nodular. In june 1996, a subto-
tal parathyroidectomy was done. The 9™ day after surgery, the
serum parathyroid hormone level was at 103 pg/ml with normal
calcemia and phosphoremia. Five years later, the volume of the
tumor reduced moderately. This observation induces 3 commen-
taries: the bony manifestations associated to secondary hyper-
parathyroidism have sometimes a tumoral aspect, the ossifying
fibroma may be for known as well as the the brown tumor and
the treatment of these tumors in complex justifying furthermore
a rigourous prevention of the hyperparathyroidism in hemodia-
lyzed patients.
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® Introduction

L'ostéodystrophie rénale regroupe I’ensemble des manifesta-
tions osseuses secondaires a I'insuffisance rénale chronique.
L'hyperparathyroidie (HPT) en est classiquement la complication
la plus fréquente.*

L'atteinte osseuse associée a I’hyperparathyroidie peut prendre
un aspect tumoral dont le plus fréquent est la tumeur brune.?

Le fibrome ossifiant (FO) a été associé a certaines anomalies
génétiques et endocrinopathies dont I’hyperparathyroidie pri-
maire ;** la relation étiopathogénique avec celle-ci n’étant pas
clairement établie.

L'association FO et hyperparathyroidie secondaire chez I’hémo-
dialysé a été rapportée dans une seule observation.® Nous en
rapportons un cas et nous tenterons a travers une revue de la lit-
térature d’analyser les aspects clinicoradiologiques, évolutifs et
éthiopathogéniques.

m Observation

Madame G. Hou, agée de 40 ans, d’origine marocaine de la
ville de Meknes, hémodialysée chronique, est hospitalisée le
7 mai 1996 pour hyperparathyroidie secondaire sévere associée
a une tumeur du massif maxillomandibulaire.

On reléve dans ses antécédents une insuffisance rénale chro-
nique terminale sur néphropathie de cause indéterminée en
hémodialyse périodique a raison de deux séances par semaine
depuis mars 1982; une hypertension artérielle depuis dix ans
auparavant bien traitée et une gastrite traitée trois ans auparavant.

L'histoire de la maladie commence douze mois avant son
admission par des douleurs osseuses intenses et diffuses prédo-
minant aux membres inférieurs ayant entrainé une impotence
fonctionnelle relative (la malade utilisait des béquilles). Six mois
apres, la malade a remarqué une tuméfaction endobuccale bom-
bant le palais osseux, augmentant progressivement de volume,
génant la mastication et parfois la respiration avec notion de
fausses routes.

L'examen clinique a trouvé une déformation du thorax en
cimier et des deux pieds en équin. On a noté une diminution de
la force musculaire au niveau des quatre membres. Les doigts
étaient en baguette de tambour témoins d’un pseudohippocra-
tisme digital (fig.1).

Fig. 1: Pseudohippocratisme digital.

La déformation faciale (fig. 2) a intéressé I'ensemble de la
mandibule qui était exostosante avec un bombement du palais
0SSEeUX.

Le bilan biologique a montré une calcémie normale &
2,3 mmol/l, une hyperphosphorémie & 2,1 mmol/l, des phospha-
tases alcalines élevées a 1620 Ul/l et un taux élevé de parathor-
mone intacte (PTH i) a 1527,6 pg/ml.

Les radiographies standards ont montré des lésions séveres
d’hyperparathyroidie ; une déminéralisation diffuse avec dispari-
tion des houppes phalangiennes (fig. 3), des calcifications extra-
squelettiques au niveau vasculaire et une déformation thora-
cique (fig. 4).

Le panoramique dentaire a montré une condensation hété-
rogene de la mandibule avec une opacité a contour supérieur
convexe vers le haut au niveau du plancher du sinus maxillaire
droit.

Fig. 2: Epaississement mandibulaire.

Fig. 3: Déminéralisation avec disparition des houppes phalangiennes.
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Fig. 4: Déformation thoracique.

La tomodensitométrie (fig. 5) a montré une hypertrophie
osseuse d’aspect microlacunaire de la mandibule et du maxillaire
supérieur.

Fig. 5: Tomodensitométrie craniofaciale initiale.

La densitométrie osseuse par la technique d’absorptiométrie
biphotonique a révélé une densité minérale osseuse effondrée
au niveau de tout le corps. Le T-score était a - 4,45 concluant a
une ostéopénie tres sévere.

L'échographie cervicale a montré un nodule parathyroidien
inférieur gauche mesurant 33 x 20 mm.

Une biopsie chirurgicale de la masse maxillaire a montré une
prolifération fibroblastique regroupée en petits faisceaux entre-
croisés qui adoptent par place un aspect de tourbillon. Au sein
de cette prolifération existent des travées osseuses lamellaires
bordées par un liseré ostéoblastique avec une discréte activité
ostéoclastique.

Le traitement avait consisté en une parathyroidectomie sub-
totale réalisée le 11 juin 1996. Aucun geste chirurgical n’a pu
étre réalisé sur la tumeur maxillomandibulaire, car il s’avérait trés
mutilant vu I’étendue des Iésions. L'évolution a été marquée, a J9
postopératoire par une chute du taux de PTH & 103 pg/ml; a
trois ans par une absence des douleurs osseuses, une bonne
marche avec les béquilles et une amélioration de la densité
osseuse et a cing ans par une trés bonne marche avec les
béquilles et une réduction modérée du volume de la masse
tumorale endobuccale et a la tomodensitométrie de contrdle
(fig. 6) une diminution modérée de I'hypertrophie de la mandi-
bule et de la masse maxillaire.

(5]

Fig. 6: Tomodensitométrie craniofaciale de controle.
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® Commentaires

Le FO ou ostéome fibreux est une affection bénigne, rare,
d’évolution insidieuse et polymorphe dans ses aspects.® Il repré-
sente avec la dysplasie fibreuse (DF) 2,5% des tumeurs osseuses
et 7% des tumeurs bénignes.” Chez I’némodialysé un seul cas de
FO a été rapporté dans la littérature.®

Au plan éthiopathogénique, le FO est considéré comme de
cause inconnue et les différentes hypotheses liées a une agres-
sion locale telle qu’une infection ou un traumatisme ou liées a
une perturbation hormonale ou auto-immune n’ont pu étre
prouvées. Elles semblent plutdt responsables de poussées évolu-
tives.” Uhypothése la plus vraisemblable reste une origine congé-
nitale.” Le FO est proche a la fois radiologiquement et histologi-
quement de la DF monostotique, raison pour laquelle certains
auteurs regroupent les deux entités sous le terme de DF cranio-
faciale.® On peut en rapprocher les mécanismes physiopatholo-
giques notamment dans le syndrome de Mc Cune Albright” qui
associe un syndrome endocrinien fait d’hyperthyroidie, d’hyper-
parathyroidie, d’acromégalie, de syndrome de Cushing et d’hy-
perprolactinémie & un développement sexuel précoce et une
dysplasie fibreuse.® Dans ce syndrome, on a pu identifier un défi-
cit en GTPase au sein des protéines GS membranaires qui aurait
pour conséquence une surstimulation cellulaire, particulierement
les ostéoblastes et les monocytes.®*° 'anomalie peut trouver son
origine dans une mutation tardive congénitale du gene qui la
code, le GNAS1 situé sur le chromosome 20 (20g12-20g13.2)."*
Le FO a été essentiellement associé a I’hyperparathyroidie primi-
tive faisant partie de syndromes cliniques particuliers avec des
atteintes plut6t familiales.®*? Le syndrome «hyperparathyroi-
dism-Jaw tumor» (HPT-JT) a été bien étudié. Il associe une HPT a
des tumeurs fibro-osseuses du maxillaire.> Ce type de tumeur
continue a progresser malgré la correction de I’HPT*2*3 alors que
les tumeurs brunes secondaires a I'HPT peuvent diminuer ou par-
fois régresser aprés correction de I'HPT.*? Ce syndrome est de
transmission autosomique dominante et semble résulter d’une
mutation d’un géne tumoral endocrinien désigné HRPT2 qui
siege au niveau du bras long du chromosome 1, 1921-g31 ou
1925-q31.13%

L'association FO et HPT secondaire est exceptionnelle, un seul
cas ayant été rapporté dans la littérature.® L'aspect tumoral est
resté inchangé huit mois aprés correction de I'HPT, temps insuffi-
sant pour juger de I'effet bénéfique de la parathyroidectomie
(PTX) sur I'évolution du FO.®> Chez notre patiente, la réduction
modérée de la masse tumorale, cinq ans aprés PTX subtotale
peut-elle nous suggérer que I'association FO et HPT secondaire
est la conséquence directe des anomalies métaboliques causées
par I’hyperparathyroidisme ? Il faudrait un recul plus important
pour vérifier cette hypothese.

Au plan clinique, le FO peut se voir a tout age et se localiser
aussi bien au niveau des os longs qu’au niveau des os de la face. |l
se manifeste au niveau de la face par une tuméfaction indolore,
lentement extensive.™ Il se traduit par un syndrome dysmorphique
et des troubles sensoriels en fonction de la localisation.®

Les radiographies standard peuvent montrer trois aspects
selon 'importance de la densité osseuse ;**¢ les formes kystiques
(21%) en «bulle de savon» ou en «nid d’abeille»; les formes
sclérotiques (23%b) avec un os trés condensé sur la base du crane
et les formes pagétoides (56%) de densité intermédiaire alter-
nant des zones condensées et des zones en verre dépoli comme
c’était le cas chez notre patiente.

La tomodensitométrie confirme que la lésion est purement
osseuse et montre des hyperdensités hétérogenes ne prenant
pas le contraste. Elle précise les rapports du FO avec les struc-
tures intra ou extracraniennes notamment en préopératoire.’”
Elle ne présente aucun intérét en postopératoire, la reconstruc-
tion osseuse rendant les images ininterprétables.*”*®

Histologiquement, le FO élabore des travées osseuses lamel-
laires parfois anastomosées a contours sinueux mais non déchi-
quetés. Celles-ci sont bordées de place en place par des rangées
d’ostéoblastes et peuplées d’ostéocytes, au sein d’une fibrose
importante.*”°

Cette tumeur est a distinguer surtout de la dysplasie fibreuse
monostotique.® L'atteinte osseuse est isolée ou associée a des
manifestations cutanées ou endocriniennes. Elle peut, d’ailleurs,
compliquer une HPT? avec des tableaux clinicoradiologiques
trés similaires. Chez notre patiente, ce n’est qu’a I’étude histolo-
gique que le diagnostic a été posé. Parfois il faut recourir a la
microscopie électronique, a I’histoenzymologie et/ou a la mor-
phométrie du collagéne pour poser le diagnostic.**%

Le traitement chirurgical mutilant, peut étre de mise s’il vise a
réduire un préjudice esthétique ou fonctionnel sans assurer une
exérése tumorale compléte.”'” La radiothérapie doit é&tre pros-
crite car elle introduit le risque de dégénérescence maligne.®*®

Le traitement de I’hyperparathyroidie doit toujours étre indi-
gué en sachant que I'impact sur I’évolution du FO reste aléatoire.

m Conclusion

Les Iésions osseuses compliquant I’hyperparathyroidie secon-
daire peuvent prendre un aspect tumoral.

Le FO peut en étre une, a connaitre a coté de la tumeur
brune.

Le traitement de ces tumeurs est complexe justifiant une pré-
vention rigoureuse et précoce de I'ostéodystrophie rénale.
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