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RESUME

Nous avons analysé I’histoire clinique d’une
patiente de 48 ans hospitalisée suite a une crise
d’épilepsie.

L’examen tomodensitométrique réalisé a permis
de mettre en évidence une hyperostose frontale
interne. L’hyperostose frontale interne est une
pathologie fréquente caractérisée par un
épaississement progressif de la table interne de
I’'os frontal. L’étiologie est inconnue ; I’hypothese
la plus probable est une altération du rapport
androgéne-cestrogéne.

Outre son épilepsie présente depuis une
quarantaine d’année, cette patiente souffre d’une
polykystose rénale familiale et d’un syndrome de
CREST.

Dans cette analyse, nous avons appliqué le
principe de parcimonie et avons analysé le réle
des hormones sexuelles dans ces diverses
pathologies.
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ABSTRACT

We have analysed the clinical history of a
48-year old female patient who has been admitted
to hospital after an epileptic fit.

The tomodensitometry examination has shown a
hyperostosis frontalis interna. This condition is
frequent and is characterized by a progressive
thickening of the frontal bone internal table.
The aetiology is unknown ; the most probable
hypothesis is a deterioration of the androgen-
estrogen ratio.

This woman suffers from epileptic fits for 40 years
now but also from hereditary polycystic kidney
disease and CREST syndrome.

In this analysis, we have applied the principle of
parcimony and we have examined the role played
by the sexual hormones in these pathologies.
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Une patiente de 48 ans est admise dans le
Service de Médecine interne pour plaie contuse a la
téte occasionnée par une chute suite a une crise
d’épilepsie.

Cette patiente souffre de crises d’épilepsie grand
mal depuis I'age de 7 ans. Le traitement actuel consiste
en une trithérapie composée de prégabaline, de
clobazam et de topiramate. Un neurostimulateur vague
a été implanté en 2005.

La patiente souffre également d’'une insuffisance
rénale stade 3 sur polykystose rénale familiale et d’'un
syndrome de CREST diagnostiqué en 2010.

Dans le cadre de son bilan, un examen
tomodensitométrique est réalisé en acquisition
hélicoidale afin d’exclure d’éventuelles fractures. Celui-
ci permet de mettre en évidence une hyperostose
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frontale interne accompagnée de macrocalcifications
de la faux du cerveau, déja soupgonnée en 2001
(figure).

Figure : Examen tomodensitométrique du crane en fenétre
osseuse : mise en évidence d’une hyperostose frontale
interne sévere étendue a I'os pariétal.




Nous avons analysé I'histoire clinique de cette
patiente en appliquant le principe de parcimonie’.

Lhyperostosis frontalis interna (HFI) fut décrite
pour la premiére fois par Morgagni en 1751. Il s’agit
d’'une anomalie de la table interne de l'os frontal,
caractérisée par un épaississement progressif de I'os
par des exostoses lisses, recouvertes par la dure-mére,
faisant protrusion dans la cavité cranienne?. La table
externe n’est pas affectée par cette pathologie®.
Lépaississement est généralement limité a I'os frontal
mais, dans les cas séveres, il peut s’étendre au
plancher orbital supérieur ou a I'os pariétal*. Dans la
littérature, on ne définit pas d’augmentation minimale
de I'épaisseur de la table interne a partir de laquelle il
est possible de poser le diagnostic d’HFI.

LHFI est classifiée selon sa sévérité (forme et

taille) en quatre types :

- Type A : élévations osseuses isolées de la surface
endocrénienne de diameétre inférieur a 10 mm.

- Type B (HFI mineure) : excroissances osseuses
occupant moins de 25 % de la surface de I'os frontal.

- Type C (HFI modérée) : excroissances osseuses
plus importantes occupant jusqu’a 50 % de la
surface de I'os frontal.

- Type D (HFI sévére) : excroissances osseuses
impliquant plus de 50 % de la surface de I'os frontal®.

Lors d’HFI sévére, on peut observer une
compression des deux lobes frontaux due a
I’épaississement symétrique de I'os frontal. Cela
ressemble au "
habituellement
pneumocéphalie®.

signe du Mont Fuji ", signe
observé dans les cas de

La prévalence de la maladie augmente avec I'age
et est plus fréquente chez la femme ; elle passe de
moins de 10 % chez les femmes de moins de 30 ans,
a presque 60 % chez les femmes agées de plus de
60 ans donc aprés la ménopause’.

Actuellement, I'étiologie exacte est toujours
inconnue. Les études les plus récentes l'associent a
une altération du rapport androgéne-cestrogéne et
excluent une éventuelle prédisposition génétique?.
Lobésité et I'alimentation ont été évoquées®.

Les hommes atteints d’hypogonadisme® ou d’'un
cancer de la prostate traité par suppression
androgénique ont un risque plus important de
développer la pathologie. Le risque sera d’autant plus
élevé que la durée du traitement sera longue®.

Los frontal fait I'objet d'importantes stimulations
hormonales. En effet, 'HFI débute toujours dans le
premier tiers de la partie verticale de I'os frontal qui
correspond au centre d’ossification primaire de I'os. Les
cestrogenes peuvent réactiver ce centre d’ossification
primaire et ainsi causer le développement des
exostoses®.

L'HFI peut apparaitre de maniére isolée ou dans

le contexte du syndrome de Morgagni ou elle est
associéee a du virilisme et & une obésité chez la femme
et du syndrome de Stewart-Morel ou elle est associée
a de l'obésité et des troubles neuropsychiatriques?.
Habituellement, 'HFI est asymptomatique mais elle
peut également étre associée a une atrophie cérébrale
ou a des manifestations neuropsychiatriques, de
I'épilepsie, des démences ou des céphalées®.

Dans la littérature, on ne décrit pas de critéres
cliniques, les différents cas étant identifiés soit dans le
cadre d’'un bilan par imagerie médicale soit lors
d’analyses autopsiques.

Le diagnostic différentiel doit étre réalisé avec
d’autres pathologies donnant une hypertrophie des os
craniens dont la maladie de Paget, 'acromégalie ou
encore le leontiasis ossea. La maladie de Paget touche
généralement les os de la base du crane et concerne
le diploé et la table externe de I'os. Lacromégalie
provoque un épaississement de l'os cortical ; elle
concerne également le diploé et la table externe de
'os. Le leontiasis ossea est une hypertrophie des os
craniens donnant au visage I'aspect d’'une téte de lion™.
Ces trois affections s’accompagnent d’aspects cliniques
particuliers.

Il existe une relation étroite entre les hormones
sexuelles et I'épilepsie. Lépilepsie généralisée
idiopathique influe sur I'axe hypothalamo-hypophyso-
gonadique. Elle provoque une altération de la libération
de LH et de FSH, ce qui modifie le taux d’hormone
gonadique. Il en résulte une diminution du taux
d’cestrogéne ainsi qu’un hyperandrogénisme’!.

Les antiépileptiques ont également un effet sur
le taux d’hormones sexuelles. Certaines drogues
antiépileptiques induisent le cytochrome P450
(CYP450) au niveau hépatique, ce qui augmente le
métabolisme des cestrogénes et par conséquent
diminue leur concentration plasmatique. Le topiramate
fait partie de ces inducteurs'.

La patiente présente une insuffisance rénale
chronique de stade 3 sur une polykystose rénale
familiale. Le débit de filtration glomérulaire est estimé
a 43,7 ml/min/1,73 m? selon la formule MDRD
(Modification of the Diet in renal Diseases) simplifiée.
Cette équation tient compte de I'dge, du sexe, de la
créatinine plasmatique et de la race : DFG = 175 x
[créatininémie] - 1,154 x [&ge] - 0,203 x [0,742 si
femme] x k ou la créatininémie est de 1,3 mg/dl, 'age
est de 48 ans et ou k vaut 1,21 si le sujet est afro-
ameéricain (ce qui n’est pas le cas pour cette patiente).

Concernant la polykystose rénale familiale, une
étude menée sur le rat a montré une relation entre le
taux de testostérone et le nombre et l'activité des
récepteurs androgéniques. Des taux de testostérone
élevés provoquent une prolifération des cellules
épithéliales kystiques et donc une accélération de
I’expansion des Kkystes rénaux. Des taux de
testostérone bas, comme observé chez la femelle et le
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sujet castré, provoquent un ralentissement de
I'expansion kystique'.

Le syndrome de CREST fait partie des
sclérodermies systémiques qui associent une atteinte
limitée de la peau (épaississement et durcissement) et
une atteinte d’organes internes. CREST étant un
acronyme pour calcinose dermique, phénoméne de
Raynaud, hypopéristaltisme de [I'cesophage
(esophageal dysmotility), sclérodactylie et
télangiectasies™. La sclérodermie systémique est une
maladie auto-immune dont la physiopathologie est
encore mal comprise. Elle est plus fréquente chez la
femme que chez ’lhomme avec un sex ratio qui varie
de maniere importante selon les études'® 8. Ici encore,
les hormones sexuelles semblent avoir un réle
important dans la pathogenése : elles modulent la
réponse immune et la réaction inflammatoire qui
interviennent dans le processus fibreux de la
sclérodermie'. Les ocestrogénes augmentent la
prolifération des fibroblastes ainsi que la synthése
d’éléments de la matrice extracellulaire comme la
fibronectine, la laminine et le collagéne de type I'718.
Lutilisation de tamoxiféne, antagoniste des récepteurs
cestrogéniques, permet de diminuer la prolifération des
fibroblastes et la synthése des différents éléments de
la matrice, ce qui montre 'importance des cestrogénes
dans la pathogenése de la sclérodermie’®.

Des dosages hormonaux ont été effectués chez
la patiente. Au moment ou nous les avons reéalisés,
ceux-ci montraient une situation post-ménopausique,
ce qui ne nous permet pas de déterminer d’éventuels
déséquilibres présents auparavant. Nous avons
également dosé la PTH pour évaluer I'impact de
linsuffisance rénale sur le tfurnover osseux via une
éventuelle hyperparathyroidie secondaire'? : celle-ci
s’est avérée normale (11 pg/ml).

En conclusion, I’hyperostose frontale interne,
I’épilepsie, la polykystose rénale familiale et le
syndrome de CREST pourraient étre liés entre eux via
les concentrations plasmatiques d’hormones sexuelles.
Néanmoins, I'étiologie exacte de I'HFI reste inconnue.
Lhypothese actuellement retenue dans la littérature
I'attribue a une altération du rapport androgéne-
cestrogene. La réalisation d’'une étude cas-contrble
permettrait de confirmer I'influence du taux plasmatique
et de l'activité des hormones sexuelles sur le
développement de I'HFI.
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