ARTICLE ORIGINAL

Carotide rete mirabile et pseudoxanthome élastique,
juste une coincidence ?

Carotid rete mirabile in pseudoxanthoma elasticum, just a coincidence ?

JUVENE E.', LAUREYS M.? et POSTELMANS L2

Service de Neuropédiatrie, HUDERF,
*Service de Radiologie et Imagerie médicale, CHU Brugmann,
3Service d’Ophtalmologie, CHU Brugmann, Université libre de Bruxelles (ULB)

RESUME

Introduction : Le pseudoxanthome élastique (PXE)
est une maladie rare du tissu conjonctif composant
la peau, les yeux et le systéme cardiovasculaire.
Cependant, peu d’études ont recherché des maladies
vasculaires intracrdaniennes ou des vaisseaux du cou
chez les patients avec PXE. Nous avons donc voulu
chercher des anomaliesvasculaires cérébrales et des
vaisseaux du cou chez des patients avec PXE et/ou
stries angioides (atteinte oculaire trés fréquemment
associée au PXE) au fond d’ceil.

Matériel et méthode : Nous avons réalisé une étude
de type série de cas, prospective et rétrospective,
chez des patients avec PXE et/ou stries angioides au
fond d’eil. Ces patients ont respectivement bénéficié
d’une nouvelle résonance magnétique (IRM) ou de la
relecture d’'une ancienne imagerie.

Résultats : Parmiles 23 patients inclus (14 prospectifs
et g rétrospectifs), nous avons identifié deux patients
présentant a la fois une carotide rete mirabile (CRM)
et un PXE.

Conclusion : L’association entre ces deux pathologies
rares, PXE et CRM, ne semble pas étre juste une
coincidence.
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ABSTRACT

Introduction : Pseudoxanthoma elasticum (PXE) is
a rare disease of the connective tissue in the skin,
the eyes and the cardiovascular system. A study to
search for abnormal cerebral vascular pathway in
patients with Pseudoxanthoma elasticum (PXE) and/
or angioid streaks (ocular lesions mostly described
in PXE) was performed.

Patients and Methods: We investigated, through
a prospective and a retrospective cases series
in patients with PXE and/or angioid streaks who
respectively performed magnetic resonance imaging
(MRI) or whose previous neurological imaging was
read a second time.

Results: We identified two patients with carotid rete
mirabile and PXE. Onein each group of 14 prospective
and 9 retrospective patients with angioid streaks.

Conclusion : The association between these two
rare diseases, PXE and CRM, is probably not just a
coincidence.
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INTRODUCTION

Le pseudoxanthome élastique (PXE) est une maladie
multisystémique héréditaire rare (1:25.000 - 1:100.000)
a transmission autosomique récessive. Il est principa-
lement lié a des atteintes du géne ABCC6 et consiste
en la minéralisation ectopique et en la fragmentation
des fibres élastiques du tissu conjonctift3. Le PXE est
caractérisé par une importante hétérogénéité clinique
et sa physiopathologie reste encore incomplétement
élucidée. Il se manifeste principalement au niveau de
la peau, des yeux et du systéme cardiovasculaire, trois
tissus qu’il peut affecter difféeremment?45, Sa carac-
téristique presque pathognomonique est la présence
de papules cutanées, isolées ou confluant en placard,
jaunatres et situées dans les zones de flexion. Leur
examen histopathologique, sur biopsie cutanée, ré-
véle des calcifications des fibres élastiques fragmen-
tées au sein du derme moyen. L’examen du fond d’ceil
des patients atteints peut montrer diverses lésions
telles que la « peau d’orange » et les stries angioides
mais aussi des lésions de type corps cristallins ou
« cométes »*4, La peau d’orange consiste en de pe-
tites irrégularités pigmentaires, d’apparence jaune,
de I'épithélium pigmentaire rétinien et localisées en
temporal de la macula. Pouvant précéder les stries an-
gioides de plusieurs années, elle ne semble pas avoir
d’effet sur la fonction ou le métabolisme des photoré-
cepteurs sus-jacents>®7, Les stries angioides sont des
ruptures d’une membrane de Bruch anormalement
calcifiée et épaissie. Elles peuvent conduire ultérieure-
ment & une néovascularisation choroidienne (NVC) et
subséquemment au développement de cicatrices ma-
culaires disciformes avec pour conséquence le déve-
loppement d’une cécité. Si elles sont majoritairement
rapportées en association avec le PXE (59-87 %), des
stries angioides peuvent également étre retrouvées
chez des patients souffrant d’autres maladies du tissu
conjonctif telles que les syndromes d’Ehlers-Danlos et
de Marfan, dans la maladie de Paget mais également
moins fréquemment chez des patients atteints d’hé-
moglobinopathies comme la drépanocytose et la tha-
lassémiez57, Autre manifestation oculaire, les lésions
de type corps cristallins ou « cométes » sont des atro-
phies choriorétiniennes focales situées en moyenne
périphérie ou au pdle postérieur, pouvant présenter un
halo d’hyperplasie pigmentaire et se prolonger d’une
atrophie localisée, dirigée vers le pdle postérieur et for-
mant une « queue de comeéte »>%7, Enfin, les manifes-
tations cardiovasculaires décrites dans le PXE sont sur-
tout des calcifications arthérosclérotiques des parois
vasculaires pouvant se compliquer d’une claudication
intermittente, de ’hypertension artérielle, des hémor-
ragies gastrointestinales et des atteintes cardiaques
telles que des atteintes des artéres coronaires avec
de l'angor et des infarctus du myocarde avant 'age de
55 ans>4, Le mécanisme des hémorragies gastro-intes-
tinales, actuellement toujours supposé, consisterait
en la rupture de la paroi de malformations artérielles
sous muqueuses calcifiées et fragilisées*3. En outre,
les accidents vasculaires cérébraux (AVC) ischémiques
sont surreprésentés parmi ces patients en dessous
de 65 ans avec un risque relatif de 3,6 (intervalle de

confiance a 95 % 3,3 - 4,0)*. Par ailleurs, quelques
études ont suggéré la possibilité d’une association
entre certaines atteintes héréditaires dont le PXE et
des malformations intracraniennes telles que des ané-
vrismes®°, Cependant, si le suivi actuellement propo-
sé chez les patients avec PXE comprend des examens
dermatologique, ophtalmologique et cardiovasculaire
réguliers, il ne propose aucune investigation de la vas-
cularisation cérébrale et des vaisseaux du cou™.

La carotide rete mirabile (CRM), physiologique chez
certains mammiféres ayant un polygone de Willis in-
complet, est une anomalie cérébrovasculaire rare chez
’homme. Elle est caractérisée par une collatéralisa-
tion entre la partie caverneuse de la carotide interne
et la carotide externes, Cette anomalie, habituelle-
ment d’origine embryonnaire, peut étre accompagnée
d’une hypoplasie jusqu’a une aplasie compléte de la
carotide interne (a ne pas confondre avec une agé-
nésie par manque de son précurseur). Plus fréquente
chez les patients asiatiques, la CRM peut étre tout a
fait asymptomatique, tout comme s’exprimer via une
symptomatologie variée allant jusqu’a ’hémorragie in-
tracérébrales.

Dans cette étude, nous nous sommes proposés d’ana-
lyser prospectivement et rétrospectivement une co-
horte de patients avec PXE et/ou stries angioides (at-
teinte oculaire trés fréquemment associée au PXE) au
fond d’ceil a la recherche d’anomalies cérébrovascu-
laires comme la CRM.

MATERIEL ET METHODE

Les bases de données de patients examinés dans les
Départements d’Ophtalmologie, de Dermatologie et
de Génétique des CHU Brugmann, CHU Saint-Pierre et
de I’Hopital Erasme (Université libre de Bruxelles) ont
été passées en revue depuis la date de leur création
jusqu’en mai 2014.

Les critéres d’inclusion dans I’étude étaient :

= un diagnostic de PXE basé sur la présence d’une
atteinte cutanée prouvée par histopathologie sur
biopsie cutanée, avec ou sans mutation génétique
prouvée et d’une atteinte rétinienne compatible
(« peau d’orange », stries angioides, ...) ou

= la présence de stries angioides au fond d’ceil, en de-
hors d’un diagnostic confirmé de PXE, établie clini-
quement et sur base de 'imagerie rétinienne par un
spécialiste de la rétine.

Les patients répondant aux critéres d’inclusion étaient
divisés en deux cohortes. Le groupe prospectif incluait
les patients ayant accepté de passer les différents
examens proposés (cf. infra). Le groupe rétrospectif
incluait les patients ayant précédemment bénéficié
d’une imagerie des vaisseaux cérébraux et du cou
disponible a la révision (imagerie par résonance ma-
gnétique, IRM ou Computed Tomography Scanner,
CT-Scanner) mais étant perdus de vue ou ayant refu-
sé de passer de nouveaux examens tout en acceptant
’analyse de leurs précédentes données.

La partie prospective de I’étude a recu I'approbation
des Comités d’Ethique médicaux des trois hdpitaux
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concernés et la rétrospective a été notifiée a la Com-
mission belge pour la protection de la vie privée. Les
données ont été complétement anonymisées avant
['analyse.

Les informations collectées chez tous les patients
étaient : age, sexe, diagnostic avéré de PXE, biopsie
cutanée, mutation génétique prouvée, age du diagnos-
tic du PXE ou des stries angioides, caractéristiques de
[’atteinte oculaire, caractéristiques de l'atteinte cutanée,
ancienne imagerie vasculaire cérébrale et des vaisseaux
du cou (IRM ou CT-Scanner), atteinte neurologique céré-
brale, maladie cardiovasculaire, facteur de risque car-
diovasculaire, hémorragie gastro-intestinale, événement
thrombotique, stries angioides liées a une étiologie autre
qu’un PXE, maladies cardiovasculaires ou cérébrovascu-
laires chez un ou plusieurs membres de la famille au pre-
mier degré avant ’age de 65 ans.

Dans la cohorte prospective, les patients bénéficiaient
d’un examen ophtalmologique (avec acuité visuelle)
ainsi que de photographies infrarouges, par autofluores-
cence et couleurs du fond d’ceil. Une angio-IRM cérébrale
et desvaisseaux du cou était également réalisée, sansin-
jection de contraste, sur une machine 3 Tesla (Ingenia®,
Philips, Amsterdam, Pays-Bas). Les séquences IRM
choisies étaient une séquence pondérée T2 en coupe
axiale et des séquences angiographiques telles que :
une Phase Contrast Angiography (PCA) en coupe axiale,
une Gradient Echo Selective Water Saturation Sequence
(WATS) et une Time-Of-Flight Angiography (TOF). En cas
de mise en évidence d’un cas fortement suspect d’ano-
malie vasculaire cérébrale ou des vaisseaux du cou, une
seconde IRM était réalisée avec une séquence 3D pondé-
rée T1, une séquence pondérée T2 en coupe axiale, une
séquence 3D avec Fluid-Attenuated Inversion Recovery
Sequence (FLAIR), une séquence pondérée T2 en coupe
coronale, une séquence Fast-Field Echo Sequence (FFE)
en coupe axiale, une séquence 3D avec PCA et une sé-
quence 3D pondérée T1 aprés injection de contraste par
gadolinium (angio-IRM, MRA). Ces séquences étaient
analysées par un neuroradiologue vasculaire expérimen-
té.

L’analyse statistique des données des cohortes de pa-
tients, et notamment la possible association entre la
CRM et les différents groupes de patients étudiés, indé-
pendamment des autres paramétres, a été réalisée via
un tableau de contingence associé a un Test exact de
Fisher (non paramétrique en raison du nombre de pa-
tients) a I'aide de JASP Version 0.12. Une valeur de p ¢
0,05 était considérée comme significative.

RESULTATS

Quatorze patients ont pu étre inclus dans notre groupe
prospectif et 9 patients du groupe rétrospectif avaient
des données interprétables. Ces 23 patients avaient
tous des stries angioides au fond d’ceil et pouvaient étre
répartis en 4 groupes. Un premier groupe comprenait
2 patients prospectifs et 1 rétrospectif ayant des stries
angioides dans le cadre d’un PXE confirmé par histopa-
thologie cutanée et par analyse génétique. Un deuxiéme
groupe comprenait 8 patients prospectifs et 3 rétros-
pectifs ayant des stries angioides dans le cadre d’un

PXE confirmé par histopathologie cutanée. Un troisiéme
groupe comprenait 3 patients prospectifs et 4 rétrospec-
tifs ayant des stries angioides dont I’étiologie n’avait pas
été identifiée et malheureusement non investiguée pour
la plupart, cependant sans notion d’atteinte cutanée
associée. Enfin, un quatriéme et dernier groupe compre-
nait 1 patient rétrospectif avec stries angioides dans le
cadre d’un syndrome d’Ehlers-Danlos confirmé par his-
topathologie cutanée et 1 patient prospectif avec stries
angioides découvertes dans le cadre d’une atteinte cuta-
née de type « Sclérodermie-like » confirmée par histopa-
thologie cutanée (voir schéma). Les caractéristiques dé-
mographiques et cliniques des patients sont explicitées
dans le tableau 1. Il estimportant de noter que 2 patients
du groupe prospectif (14,29 %) et 1 patient du groupe
rétrospectif (11,11 %) ont souffert d’un AVC avant l’age de
65 ans, tandis qu’aucun de ces 23 patients n’a souffert

| Schéma [

Groupe de patients.

4 N
Stries . )
- Diagnostic Cohortes
angioides
2 Prospectifs
3 PXE
(histopathologie

cutanée + génétique)
1 Rétrospectif

8 Prospectifs

11 PXE
(histopathologie |
cutanée)

3 Rétrospectifs

23 patients

3 prospectifs

7 Sans diagnostic
établi

4 Rétrospectifs

1 Retrospectif
1 Ehlers-Danlos

1 "Sclérodermie-
like"
1 Prospectif

- J

PXE = Pseudoxanthome élastique ; Diagnostic des stries angioides :
Stries angioides sur PXE confirmé par histopathologie cutanée
avec/sans mutation génétique identifiée, Absence d’étiologie
diagnostique identifiée aux stries angioides, Stries angioides sur
Syndrome d’Ehlers-Danlos, Stries angioides dans le cadre d’une
atteinte de type « sclérodermie-like ».
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Caractéristiques démographiques et cliniques.

Caractéristiques

Cas Prospectifs
n=14

Cas Rétrospectifs
n=9

Age, moyenne (SD)

Infarctus du myocarde < 65 ans, n (%)

51,79 (17,07)

1(7,14)

62,67 (14,31)

SD : déviation Standard ; PXE : pseudoxanthome élastique ; AVC : accident vasculaire cérébral

* Diagnostic par biopsie cutanée avec ou sans confirmation d’une mutation génétique ;
+ Age du patient au moment de la pose du diagnostic de PXE et/ou de stries angioides ;

4 Atteinte neurovasculaire et cardiovasculaire d’un ou plusieurs membres de la famille au premier degré.
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de rupture d’un anévrisme intracranien.

Par ailleurs, au cours de cette étude nous avons re-
marqué que I’analyse angiographique par la technique
d’IRM (angio-IRM) était grevée de multiples artéfacts,
surtout pour ce qui est de ’examen des siphons caroti-
diens o le flux est plus turbulent. Cet élément a parfois
amené a des difficultés d’interprétation des examens,
méme aprés injection de gadolinium.

Dans le groupe prospectif, nous avons pu identifier
une patiente de 67 ans atteinte d’un PXE, confirmé par
histopathologie cutanée, et d’'une CRM bilatéralement
(figure 1). Son angio-IRM a pu mettre en évidence une
restriction trés importante du flux sanguin passant par
les siphons carotidiens bilatéralement. Elle a montré
également que l'artére vertébrale gauche et les deux
artéres cérébrales postérieures étaient d’aspect gréle
et irrégulier. Enfin, elle a révélé une ectasie de l'artére
vertébrale droite et de I'artére spinale antérieure. Cette
patiente avait été diagnostiquée d’un PXE, confirmé a la
biopsie cutanée, durant une hospitalisation pour asthé-
nie et claudication intermittente, 42 années auparavant.
Jusqu’a présent, aucun variant génétique n’a pu étre mis
a jour chez cette patiente. Quarante ans plus tot, I'exa-
men de son fond d’ceil a révélé des stries angioides aux
deux yeux, qui se sont compliquées d’une néovascula-
risation choroidienne (NVC) bilatérale, d’une dystrophie
et d’une atrophie maculaire (figure 2). Outre les mani-
festations ophtalmologiques et dermatologiques de la
maladie, la patiente est traitée pour une hypertension
artérielle. Elle présente un angor stable depuis 24 ans,
associé a de multiples sténoses des artéres coronaires
(principalement gauche) découvertes 26 années aupa-
ravant. Elle présente une vascularisation périphérique
anormale avec, pour conséquence, une claudication in-
termittente. Dans ce contexte et en raison de sténoses
sur les principales artéres des membres inférieurs, elle
a bénéficié de multiples chirurgies. La patiente n’a ja-
mais présenté de signes ou symptomes d’une éven-
tuelle atteinte cérébrovasculaire, si ce n’est un souffle a

Angiographie parimagerie par résonance magnétique d’une
patiente de 67 ans, souffrant d’un pseudoxanthome élastique,
montrant une ectasie de 'artére vertébrale droite (fleches), une
ectasie de l'artére spinale antérieure (tétes de fleche) et une sténose
des carotides bilatéralement (étoile).

Photographie en autofluorescence du fond de 'ceil droit d’une

patiente de 67 ans, souffrant d’un pseudoxanthome élastique,

montrant la présence de stries angioides (tétes de fleche) et de
cicatrices atrophiques (fleches).

’examen des carotides. Elle présente, comme facteurs
de risque cardiovasculaire, une légére hypercholestéro-
[émie et une obésité. Il n’y a pas de notion de troubles
de la coagulation ou de diabéte. Elle ne fume, ni ne boit.
Par ailleurs, elle a présenté un épisode de thyroidite
dans le passé.

Dans le groupe rétrospectif, nous avons également pu
identifier une patiente de 43 ans, souffrant d’un PXE,
confirmé par histopathologie cutanée et par analyse
génétique, ainsi que d’une sténose de ses carotides
bilatéralement et d’une CRM gauche. En effet, trois ans
avant notre travail, elle a bénéficié d’une angio-IRM
dans le cadre d’un épisode de scotome transitoire, si-
milaire a une aura migraineuse non suivie de céphalée,
sans autre signe neurologique. Cet examen montrait un
aspect irrégulier et gréle des deux siphons carotidiens
faisant tout d’abord suspecter une vasculite. Le contrdle
par angiographie conventionnelle a mis en évidence
une subocclusion de lartére carotide interne droite,
dont les segments intrapétreux et intracaverneux pré-
sentaient un aspect irrégulier. Les segments C4 et C5 de
artére carotide interne gauche étaient complétement
occlus avec développement d’une circulation collatérale
qui laissait suspecter en premiére hypothése des vasa
vasorum avant d’étre reconnue comme une CRM (figure
3). Cette découverte ne semble pas liée aux symptémes
présentés ; il s’agit plus probablement d’'une découverte
fortuite. La patiente était fumeuse au moment de l’inci-
dent, sans avoir d’autre facteur de risque cardiovascu-
laire. Elle avait une échographie cardiaque normale et
aucun signe de maladie vasculaire périphérique. Dans
son histoire clinique, on note uniquement un épisode
de thyroidite. Son diagnostic de PXE a été établi aprés un
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examen ophtalmologique pour une hémorragie sous-ré-
tinienne modérée due a un trauma mineur, 14 ans avant
la découverte de sa CRM (figure 4). Al’époque, ’examen
du fond d’ceil révélait la présence des stries angioides,
d’une « peau d’orange », de lésions de type « cométes »,
d’une dystrophie et d’une atrophie maculaire bilatérale.
Quelques années plus tard, la patiente a développé
une NVC unilatérale. L’analyse histopathologique d’une
biopsie cutanée de son cou confirmait alors le diagnos-
tic de PXE. Son analyse génétique a finalement mis en
évidence un variant pathologique dans le géne ABCC6,
6 ans aprés son diagnostic clinique de PXE.

Angiographie cérébrale d’une patiente de 43 ans, souffrant d’un
pseudoxanthome élastique, montrant 'occlusion des segments C4
et Cs de la carotide interne et le développement d’une circulation
collatérale (fleche) (carotide rete mirabile).

Photographie anérythre du fond de l'ceil gauche d’une patiente

de 43 ans, souffrant d’un pseudoxanthome élastique, montrant la
présence de stries angioides (tétes de fléche) et d’hémorragies sous
rétiniennes (fléches) dues a un trauma mineur.

Une CRM asymptomatique a donc été diagnostiquée
chez 2 patientes, une prospectivement et ’'autre rétros-
pectivement. Toutes deux souffraient de stries angioides
dans le cadre d’un PXE confirmé par histopathologie cu-
tanée et pour 'une d’elle par analyse génétique égale-
ment. L’absence de prévalence connue de la CRM dans
la population générale, en raison de sa rareté, ne permet
pas de vérifier une association statistiquement significa-
tive entre CRM et PXE ou stries angioides (dans ou en
dehors du cadre d’un PXE) par rapport a la population
générale. Par contre, la comparaison de nos groupes de
patients, tous porteurs de stries angioides, entre eux, a
pu étre réalisée. Toutefois, elle n’a pas permis d’établir
une association statistiquement significative entre la
CRM et I’étiologie des stries angioides des patients, que
ce soit pour les patients avec PXE confirmé par histolo-
pathologie cutanée et par analyse génétique (p = 0,249)
ou pour les patients avec PXE confirmés au minimum par
histolopathologie cutanée (p = 1,000) (tableau 2).

DISCUSSION

Au cours d’une revue systématique de la littérature, nous
avons trouvé une étude de cohorte prospective, deux
études transversales et une étude rétrospective cas-té-
moin pertinentes sur les atteintes vasculaires cérébrales
et des vaisseaux du cou chez les patients avec PXES 4,
Aucune de ces études n’a proposé de réaliser d’imagerie
prospective, négligeant donc les patients ayant des mal-
formations vasculaires intracérébrales ou des vaisseaux
du cou peu ou pas symptomatiques, comme peuvent
I’étre les CRM par exemple. Néanmoins, toutes ont col-
lecté les antécédents neurovasculaires, ainsi que les
éventuels signes et symptdmes qui y sont associés. Ces
articles rapportent tous une prévalence plus importante
d’AVC chez les patients avec PXE que dans la population
normales™, Par contre, seule 'étude transversale sur
178 patients hollandais avec PXE rapportait 1,1 % d’agé-
nésie carotidienne et aucune CRM®, L’étude rétrospec-
tive a quant a elle démontré une prévalence d’hypoplasie
de la carotide interne plus importante chez les patients
PXE avec 8,6 % contre 0,2 % chez les patients non-PXE™,

Dans la littérature nous avons également pu trouver 17
articles reprenant au total 21 cas de CRM sans antécé-
dent de PXE*>"% et 32 articles relatant des troubles cé-
rébrovasculaires chez des patients avec un PXE. Parmi
ces 32 derniers articles, 6 faisaient état d’une associa-
tion entre un PXE et une CRM, 4 entre un PXE et d’autres
anomalies vasculaires cérébrales ou des vaisseaux du
cou telles que celles qui nous intéressent. Ces derniéres
atteintes étaient décrites comme la sténose des deux
artéres vertébrales chez un patient, des anévrismes ca-
rotidiens bilatéraux chez un autre, une occlusion caro-
tidienne bilatérale chez un troisiéme, ainsi que la doli-
choectasie de lartére basilaire gauche et des artéres
vertébrales bilatéralement chez un dernier>>, A notre
connaissance, il n’existe pas dans la littérature actuelle
d’article s’intéressant aux stries angioides dans le cadre
ou pas d’un PXE (en dehors des études sur le PXE lui-
méme) et leur association éventuelle avec des anoma-
lies vasculaires cérébrales ou des vaisseaux du cou.
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Tableau 2

Tableau de contingence.

Stries angioides sur PXE confirmé*

... Carotide Rete Mirabile | S R
S AU I 9
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, LS I S N
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, Total o9

PXE : Pseudoxanthome élastique ;

*Confirmé par histopathologie cutanée avec ou sans mutation génétique identifiée.

Log Odds Ratio
Intervalles de confiance a 95 %
Log Odds Ratio Supérieur Inférieur p
Oddsratio | 1335 |oase 4486 |
Test exact de Fisher 0 0 0.502

Au cours de notre étude, nous avons examiné 23 pa-
tients atteints de stries angioides au fond d’ceil dont
14 avaient un diagnostic de PXE (confirmé par histo-
pathologie cutanée avec ou sans mutation génétique
identifiée) et deux (8,7 %) étaient atteints d’un PXE et
d’une CRM. L’avantage principal de notre travail, par
rapport a d’autres études, était sa branche prospec-
tive qui permettait d’évaluer, via une imagerie visant
la vascularisation cérébrale et les vaisseaux du cou,
des patients jusque-la peu ou pas symptomatiques.
Cependant, aucune association statistiquement si-
gnificative n’a pu étre mise en évidence entre CRM et
stries angioides dans le cadre d’un PXE en comparant
nos groupes de patients avec stries angioides dans
le cadre d’un PXE et ceux sans étiologie identifiée ou
étiologie autre qu’un PXE (Syndrome d’Ehlers-Danlos
ou atteinte de type « Sclérodermie-like »). En raison
d’une prévalence inconnue de la CRM dans la popula-
tion générale, aucune analyse d’association entre CRM
et stries angioides (dans ou en dehors du cadre d’un
PXE) n’a pu étre évaluée par rapport a la population
générale. Nous ne pouvons donc pas expliquer le haut
pourcentage de patients porteurs de stries angioides
dans le cadre d’un PXE et également porteurs d’une
CRM dans notre travail (8,7 %) en comparaison avec la
littératures1416,

Les limitations de notre étude telles que son design de
type série de cas prospectifs et rétrospectifs, la par-
tie rétrospective de la collecte des données, le petit
nombre de patients étudiés lié a la rareté de la patho-
logie étudiée et pour un certain nombre de patients

avec stries angioides, le manque d’étiologie diagnos-
tique de ces derniéres, pouvant biaiser les analyses
statistiques, ne sont pas a négliger dans l’analyse de
nos résultats.

Suite a ce travail et a la revue de la littérature quiy a
été associée, nous ne pouvons confirmer une associa-
tion entre PXE et CRM. Cependant, le doute persiste...
D’autres équipes, ayant abouti aux mémes conclu-
sions, ont proposé différentes hypothéses pour expli-
quer cette concordance. Que ce soit une adaptation
induite par les anomalies de I’élastine composant les
parois des vaisseaux au cours des derniers stades de
la croissance feetale ou encore un signal anormal impli-
quant le géne ABCC6, ici muté, durant la construction
embryologique et donc précoce, des vaisseaux. Aucun
de ces processus n’a encore pu étre validé,

Afin de confirmer une association entre PXE et CRM
et déterminer si un dépistage systématique doit étre
effectué, une nouvelle étude prospective devrait étre
conduite sur les patients avec PXE. Dans le but d’éviter
les artéfacts liés a la technique d’imagerie vasculaire
gue nous avons pu connaitre avec I’angio-IRM au cours
de notre projet, nous recommandons ['utilisation de
’angiographie par CT-scanner dans ce contexte pré-
cis. En effet, cette derniére technique est plus proba-
blement apte a sélectionner spécifiquement les cas
anormaux. Par conséquent, elle permettrait une meil-
leure sélection des patients qui bénéficieraient en-
suite d’une angiographie par soustraction numérique
conventionnelle (le gold standard).
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CONCLUSION

En conclusion, le PXE, qui reste avant tout un diagnostic clinique, doit étre évoqué devant ’association d’at-
teintes cutanées (« pseudoxanthomes cutanés »), ophtalmologiques (« Peau d’orange », stries angioides, |ésions
de type « cométe ») et/ou cardiovasculaires (sténoses artérielles périphériques, angor, infarctus du myocarde
avant 65 ans). Il doit ensuite étre confirmé en histopathologie cutanée avec, si possible, une analyse génétique
en sus?. Dés confirmation, il conviendra alors d’entamer des suivis réguliers dermatologique, ophtalmologique
(avec acuité visuelle, fond d’ceil et imageries rétiniennes, notamment a la recherche de complications telles que
la néovascularisation choroidienne) et cardiologique*2. Ce dernier comprendra le suivi de la tension artérielle,
des pouls artériels périphériques et des symptdmes liés a une sténose artérielle périphérique ou a une sténose
coronaire, la recherche de souffles cardiaques et carotidiens ainsi que le traitement des facteurs de risques car-
diovasculaire habituels, en plus de la limitation des facteurs pouvant favoriser une « calcification »3. En dehors
de ces recommandations, les patients bénéficieront souvent, dans la pratique quotidienne, d’une échocardio-
graphie. Par ailleurs, les médecins prenant en charge les patients avec PXE doivent étre au fait du risque majoré
d’atteinte cérébrovasculaire, et plus particulierement I’AVC, et suivre les patients avec une vigilance accrue™.

L’association entre le PXE et les anomalies vasculaires cérébrales et des vaisseaux du cou (dont la CRM) ne
semble pas étre une simple coincidence?*. Elle mérite une investigation approfondie afin de déterminer la né-
cessité d’inclure un dépistage neurovasculaire dans le suivi des patients avec PXE. L’angio-IRM cérébrale et des
vaisseaux du cou aurait dans ce contexte le bénéfice de limiter l’irradiation du patient, tout en ayant une bonne
sensibilité permettant de réaliser un premier « tri », pouvant étre complété par un angioscanner plus spécifique
dans les cas suspects.

Conflits d’intérét : néant.
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