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La dysplasie fibreuse est une pathologie non exceptionnelle au niveau
maxillaire, si bien qu'un chirurgien-dentistepeut y être confrontéau cours de
son exercice.Cette affection est souventasymptomatique,son évolution est la
plupart du temps favorable ; la dégénérescencesarcomateusereste possible
même si elle est exceptionnelle, les complications neurologiques avec
compressiondu nerfophtalmiquepouvantentraînerla cécité imposentprécision
et précocitédu diagnostic.
Dansun premierchapitre,nousprésenteronsles caractéristiquesgénéralesde la
dysplasiefibreuse,son étiologie,sa localisation.
Un deuxième chapitre détaillera le diagnostic clinique et différentiel de la
maladieainsi que sonévolutionet sontraitement.
Enfin, le dernierchapitreseraconsacréà la présentationde cascliniques de la
littérature et du départementd'odontologiedu CHR de Metz-Thionville, ceci
afin d'illustrernotrepropos.
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1.DEFINITION ET GENERALITES (28)

1.1. Définition

La dysplasie fibr euse est une ostéopathie à caractère polymorphe dans ses
expressions cliniques comme dans son évolution (29). Elle se caractérise par la
présencede lésions fibro -osseuses(53). Ces lésions ont toutes en commun le
remplacement d'un ti ssu osseux normal par un tissu composé de fibres de
collagè ne et de fibroblastes, contenant une quantité variable de substance
minéralisée(1).

En 1891, Von Recklinghausen présentatrois groupes de maladies osseusesdont
un comprenai t des cas dedysplasie fibreuse polyostotique.
En 1937, Albr ight rapporta des cas de dysplasie fibreuse avec des lésions
osseuses àlocali sations multipl es,une pigmentationde la peau et une préférence
pour le sexe féminin.
En 1938, Li chtenstein décrivit huit cas de lésions ostéofibreuses sans
manifestations extrasquelettiqueset il dénomma cette pathologie dysplasie
fibreusepolyostotique.
En 1942, Lichtenstein et Jaffe ont reconnu la dysplasie fibr euse comme une
pathologie à part entière et ont mis en évidence la forme monostotique de la
maladie. C'est suite à ces travaux que la dysplasie fibreuse est souvent
dénomméemaladiede Jaffe Lichtenstein.
Pritchard passa en revue 256 cas de dysplasie fib reuse publiés entre 1929 et
1949 et notaune distributionégale entre lessexes.
Depui s, l 'étude de nombreux cas a permis de redéfinir des critères cliniques,
radiologiques et histologiqu esprécis.(66)

La plupart des auteurs considèrent que cette maladie correspond à une
prolifération hamartomateusede tissu fib reux au sein de la médullaire osseuse
avec une métaplasieosseuse secondaire produisant un os néoformé faiblement
calcifié. (27)

1.2. Lesdifférents types dedysplasiefibreuse

La dysplasie fi breusepeut affecter unseul os : dysplasie fibreusemonostotique
ou plusieurs os : dysplasie fibreuse polyostotique, et peut être assoc iée à des
endocrinopathies. (1)
La dysplasie fibr euse dans sa forme polyostotique peut se rencontrer dans le
syndrome de McCune-Albri ght, une maladie rare qui atout d'abordété décrite
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comme l'associationd'une puberté précoce, de tâches café au lait et d'une
dysplasiefibreuse.(1 )
Aujourd'hui ce syndrome correspondà l 'association:

• D'une dysplasiefibreuse ;
• De troubles endocriniens;
• De taches café au lait dont les bords sont irréguliers. Cestachessont

souvent étendueset prédominent habituellement en regard des atteintes
osseuses. Elles ne sont plus considéréescomme indispensablespour
l 'intégrationdans le syndrome. (27)

Lestroublesendocriniensrencontréssont :
• La puberté précoce,anomalie la plus fréquente,rencontréedans 65 % des

formes polyostotiques ;
• L 'hyperthyroïdi e(30 %) ;
• L 'acromégalie;
• L 'hyperprolactinémie;
• Le syndrome de Cushing ;
• L 'hyperparathyroïdie. (27)

Le syndrome représente 3 %desatteintespar la dysplasie fibreuse.(53)

Une autre forme polyostotique, dite dysplasi e fibreuse craniofaciale est
caractériséepar l 'absencede lésionsen dehorsdesos ducrâneet de la face.Elle
représente10 % de la formepolyostotique.(53)

1.3. Classification

Il existe différentes classifications parmi lesquelleson retrouve la dysplasi e
fibreusedesmaxillaires, cequi souligne la difficult é de classer cette pathologie
au sein desautres lésionsdu maxillaire.

1.2.1.Classification de Waldron (1993)(76)

Waldron adifférenciétrois typesde lésionsfibro-osseuses en tenantcompte des
caractéristiquescliniques,radiologiques et histologiques.
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1. Dysplasie fibr euse.

II. Lésionsdysplasiques survenant dansla région dentai re.
Elles ont pour origine présuméele desmodonte. Elles
sont divisées en trois groupes en fonction de leurs
caractéristiques radiolo giques:

Dysplasie cémento-osseuse périapicale.
Dysplasie cémento-osseuse focale.
Dysplasiecémento -osseuseflorid e.

III. N éoplasmesfibro-osseux.
Fibrome cémentifiant, fibrome ossifiant ou
fibrome cémento-ossifiant.

Figure 1- Classification desIésionsflbro-osseuses.(76)

L'inconvénientde cette classificationest qu'elle ne permetde situer la dysplasie
fibreuseque parmi leslésionsfibro-osseuses.

1.2.2.Classificationde Slootweg(1996) (72)

Cette classification s'inspire de celle de Waldron.

1- Dysplasiefibreuse
Polyostotique
Monostotique

2- Fibromeossifiant
Conventionnel
Psammomateux
Juvénile

3- Dysplasiecémentaire périapiale
Focale
Floride

Figure 2-Cfllssificlltioll des lésions flbro-osseuses
maxilo-faciules (modifiée).(72)
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1.2.3. Lesclassificationsde l'OMS (54)

• Classification internationaledesmaladies réviséeen 2003 :
La dysplasie fibreuse des maxillaires est répertoriéedans lechapitre XI, qui
regroupeles maladiesde l 'appareil digestif, et dans lasectionKOO-K I4 intitulée
maladiesde la cavité buccale,des glandessalivaires et desmaxillaires.
Toutes les affectionsde la cavité buccaleou ayantdes répercussionssur celle-ci
sont répertoriées.
La dysplasie fibreusemonostotique fait partie de la section K I O-8 : les autres
maladiesdesmâchoires.

Diseasesof the digestive system (KOO-K93)

KOO-K14 Diseases of oral cavity , salivary g lands and j aws

K20 -K 31 Diseases of oesophagu s, st omach and duodenum

K3S-K 38 Diseases of appendix

K40-K46 Hern ia

KSO-K S2 Nonin fective ente ritis and coli ti s

KSS-K 63 Oth er di seases of in testi nes

K6S-K 67 Diseases of peritoneum

K70 -K 77 Diseases of liver

K80 - K87 Disorders of ga llb ladder, biliary tract and pancreas

K90 - K93 Ot her di seases of the digestive syste m

Figure 3-ClassifiC(ltioll del 'OMS c1U1pXI. (54)

} of jaw

Kl0 .8 Other specified d iseases of jaws

Cherubism

Exostosis
Fibrous dysplasia

Unil ateral condy lar:
. hy perplasia
. hy popl asia

Figure 4- Classlflcationde l'OMS. Maladiesspécifiquesdes
maxillaires. (54)

A noter que la forme polyostotiquede la maladie n'est pas codée par K I 0-8
mais par Q78-1 car elle est considérée commefaisantpartie des malformations
congénitales etanomalies chromosomiques.Lorsque cette forme présente des
manifestationsbuccales, son code est complété par un X et devientdonc Q78
IX.
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• Classificationinternationalehistologiquedestumeursodontogènes de
l'OMS (43, 53)

Ici, le classementestenvisagé sous un angle histologique.

1- Néoformations et autrestumeursen rapport avecl'appareilodontogène
1.1- Bénignes
1.2- Ma lignes

2- Néoformations et autrestumeursen rapport avec l'os
2.1- Néoplas ie ostéogène

2. 1. 1- Fibrome c émente-ossifiant(fibrome cémentifiant, fibrome ossifiant)
2.2- Lésions osseusesnon néoplasiques

2.2. 1- Dysplasie fibreusedes mâchoires
2.2.2- Dysplasie cémente-osseuse
2.2.3- Chérubisme
2.2.4- Granulome centralà cellu les géantes
2.2.5- Kysteosseux anévrisma l
2.2.6- Kyste osseux essentie l

2.3- Aut res tumeurs

3- Kystesépithéliaux
3.1- Kystes liés au développement
3.2- Kystes inflammatoires

Figure 5- Extrait de la classlficationhistologiquedestumeursodontog ènesdel 'OMS (53)

Pour l'OMS, la dysplasie fibreuse est classée comme une lésionnon néoplasique
c'est-à-dire nontumorale.

Tous les auteursclassent la dysplasie fibreusecomme une lésion non tumorale et
fi bro-osseuse.
Les classificationsde l 'OMS ont l'avantage de situer la dysplasiefib reusepar
rapport à l 'ensembledespathologies existanteset donc de faciliter le diagnostic
différentiel.

1.4.Donnéesépidémiologiques

1.3.1. Fréquence

La dysplasiefibreusepeut être considéréecomme une maladie rare. En effet, sa
fréquence est faible : 0,8% de l 'ensemble des tumeurs (27), 2,5% des
pathologies osseuses. Cependantelle représente5 à 7% des tumeurs osseuses
bénignes.(28)
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Selon une étuded'Eversole, la proportionentredysplasie fibreusemonostotique,
dysplasie fibr eusepolyostotiqueet dyspl asiefibreuse craniofaciale est répartie
comme suit:

• 74%dysplasie fibr eusemonostotique
• 13% dysplasie fibreusepolyostotique
• 13% dysplasie fibr eusecraniofaciale

La forme monostotique est doncla plus fréquente. (66)
Des lésionscraniofaciales sont présenteschez 50% des patientsatteints par la
forme polyostotiqueet chez 10% despatientsatteintspar la forme monostotique.
(30)

1.3.2. Répartition selon l' âge

La dysplasie fibreusepeut se rencontrer à tout âge, mais 75% des patients ont
moins de 30 ans lorsque la maladie est découverte (27). Elle apparaît
habituellementdans l'enfanceet progressependantla pubertéet l'adolescence.
Dansla plupartdescas, la progressions'arrête aprèsl'adolescence (56).
La datede débutde lamaladieestsouventdifficile à établir à cause de l'absence
de symptomatologieclinique et les étudesde répartition selon l 'âge s'appuient
doncplutôt sur l 'âge de découvertede lamaladie. (66)
D'aprèsune étudede Mc Donald-Jankowskisur trois variantes de la maladie,
l 'âge moyenau moment du diagnosticétait de 25, 27 et 28 ansselon la variante.
(66)
SelonEversoleet al., l 'âge moyen pour la dysplasie fibreuse monostotique est
de 25 ans, 23 ans pour la dysplasie fibreuse polyostotique et 21 ans pour la
dysplasie fibreusecraniofaciale. (66)

Percentage of case s

42 - -10 CJJ Craniofacial fibrous
39 - -= 38 38 dysplasiar= 1ft36 - c:JJ Polyostotic fibrous33 3D
30 - r= 27

dysplasia
27 é:,4f•

�~ CiJ Monostotic fibrous24-
21 19

dysplasia
. "

18- iF 17
�~

15 -
�~ �2 1& 12

12- f;;; 9 �~9 f<i 8
i. 6 6 6 6 'f6

�~�r n 111 1

3 ,:
3 �,�t �~
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Age in years
Figure 6- Dysplasleflbreuse: distribution selon t'âge. (66)
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Ces données sur l'âge moyen de découverte de la maladie semblent être
similairespour les différentsgroupesethniques.
L'âgede débutde lamaladie est leplus étendupour la forme polyostotique.(66)
Dans certaines conditions particulières, comme la grossesse, la dysplasie
fibr eusepeutêtre réactivée.(66)

1.3.3.Répartition selon le sexe

Selon laplupartdes auteurs, il n 'existe pas de différence significative quantà la
fréquencede lamaladie pour leshommes et pour les femmes.(28)
Dansl 'étude menéeparEversole, le ratio homme/femmeétaitde 1,6 :

• 1 pour la dysplasie fibr eusemonostotique;
• 1,2 pour la dysplasie fibreuse polyostotique;
• 9,4 pour la dysplasiefibreusecraniofac iale(66).

Selon Mc Donald-Jankowski, le ratio serait de 1,3 avec une étude sur 41
hommeset 51 femmes. (66)
Dansle cas du syndromede McCune Albright, l 'atteinteestquasiexclusivement
féminine. (53)

2. ETIOLOGIE

La dysplasie fibreuse a longtemps été considérée comme une maladie
d'étiologie indéterminée (27). De nombreuses hypothèses avaient alors été
émises concernant les causes de lamaladie: traumatismelocal, inflammation
locale, réponseosseuse à des désordres endocriniens,hamartome osseux non
néoplasique (53) . On sait maintenant, grâce audéveloppement de la génétique
moléculaire, qu'une mutationsur le gènequi code lasous-unité a d'une protéine
G stimulatrice est à l 'origine de la dysplasie fibr euse monostotique,
polyostotique, du syndrome de M cCune Albright et de l 'Adénome Pituitaire.
(66)

Afin de mieux comprendre le mécanisme génétiqueet moléculaire qui conduità
l 'apparition des lésions dysplasiques de la maladie, nous allons présenterla
famill e des protéines G, les récepteurs couplés aux protéines G, le cycle entre
forme active et inactive de cette protéine.(21)
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2.1. La protéine Gsa

Les protéinesG (guaninenucleotide prote in) sont une famille demolécules
composéesde trois chaînesprotéiquesou sous-unitésnomméesde la plus
grande à la pluspetite a, Pet y. La fonction et la spécificitéde chaqueprotéine
G estdéterminéepar lasous-unitéa, qui estuniquepour chaquetype. Les sous
unitéspet y semblentplus homogènes.(21)

Les protéinesG participentà latransmissiontransmembranairedesinformations
(27) : transmissionintracellulairedu signalhormonal(53). La formeinactivede
GsacontientGDP (guanosinediphosphate).

Les protéines G sont couplées à des récepteurs transmembranaires.Les
récepteurscouplés aux protéines G ont sept domaines transmembranaires
hydrophobes, une régionterminaleamineextracellulaireet unerégionterminale
carboxyintracellulaire. La boucleintracellulaireentre lecinquièmeet le sixième
domaine transmembranaireet le segmentterminal carboxy intracellulairesont
tous les deuximportantspour l'interactionavec laprotéineG. (21)
La fixation d'un ligand aurécepteur, commeun facteur de croissanceou une
hormone, activela protéineG etgénèreun signalintracellulaire.

2.2. Le cycle normal

Extraœlfular

(A) Cetl Membmne

tntrecettutar

(B) �~ _

(C) L- _

Adenylyl
G Prote in cyclase

�.�/ �~

�~ �T�P '\
j ATP cAMP

�~ Pi - + +PPi

(D)i �~
�~�J�-�3

�~ �I
Figure 7- Cycle nornut! d'activation de !a protéine G.
(Lvitgand; Rvrecepteur)(21)
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Dans un cycle normal, la fixation du ligand produit un changement de la
conformation du récepteur et le GDP est transformé en GTP (guanosine
triphosphate),ce qui provoque la dissociation de la sous-unité a qui devient
alors active. Elle se fi xe à l 'adénylcyclase et active cette enzyme provoquantla
transformation de l 'ATP en AMPc (adénosine monophosphate cyclique).
Parall èlement,le GTP est hydrolysé en GDP, ce qui est catalysépar la GTPase
intrinsèque de la Gsa. La sous-unité ase dissociealors de l 'adénylcyclase et se
refixe aux sous-unités �~ et y. On obtientains i de nouveau la forme inactive.

2.3. La mutation génétiqueet sesconséquences(4, 59)

C'est un dysfonctionnement de la protéine G stimulatrice Gsa, dû à une
mutationdu gène codant pour cette protéine,qui est à l'origine de la dysplasie
fibreuse.
Le gène codant pour la sous-unité a de la protéine G est GNAS1 (guanine
nucleotide-binding protein, a-stimulating activity pol ypeptid 1) (21). Il est situé
sur le chromosome20q13.2 (21) .

La plupart des mutations du gène GNAS 1 sont le remplacement de l 'arginine,
soit par l'histidine, soit par la cysté ine au niveau du codon 20 1, mais d'autres
mutationsont égalementété identifiées.(l , 21)

Nucleotide
Disordcr Exo n change Amino ucid substitution

Met'uuc-Albright syndrome Il C-lT i\rg20l Cys
Il G-lA i\rg201His

Polyostot ic Iibrous dysplasia 8 C-lT i\rg201Cys

MO/loslolic /ibrousdyspiasia Il C-lT Arg20lCys
Il G-lA Ar g201His

l'anosloli cfibrous dysplasi» Il C-lA Ar g2UISer

Isolalcd pituit a ry adcnornn Il C-lT i\rg201Cys
Il G-lA A rg20III is
8 C-lA Arg201Scr
9 A-lG G11l227Arg
9 G-lT Gln22 7H is

Bascd on WEI;.ISTEIN c l ul., 1991-'4,SClI WI NIJI NI ;):R ct ul.. 19922<, SIIENKF.R c l al., 199)2" , 19942" ,

199527. C ANIl FI.IERI ' cl ul., 1995", L ASIlIS c t al.. 198914, M Al.ntOfF ct al., 19941(" WII .I.I AMSO S

Cl ul., 1'J<J5'·<, CA NI>EI.U,RI' ct al.. 1997',

Figure 8- Mutationsdu gène GNASI. (1)

La sous-unité a mutée est appelée oncogène gsp (G stimulatory protein) (53).
Cesmutationsaffectent le bon fonctionnement du cycle de la protéine G entre
formeactive et inactive.
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Les mutations sont localiséesprès du site qui interagit avecle y-phosphate du
GTP, lequel interfèredans l'hydrolyse du GTP en GDP.
Gsa ne peut se dissocier de l 'adénylcyclase et se fixer au �G �~ �y �. Le
fonctionnement de deux voiesen aval est modifié par cettemutation :

• La voie PKC (protéine kinaseC) est suractivéepar la sous-unité �~�y�. Ai nsi
la phospholipase C (PLC) clive le phosphatidylinositol bisphosphate
(PIP2) en deux messagersintracellulaires :le diacylglycérol (DAG) et
l'inositol trisphosphate(Ip)) . IP) déclenche le largage d'ions Ca2

+, lesquels
avec DAGactiventPKC.

....::::
cAMP + PPi

Activated
adenylyl

/ cyclase,---,

Mobilizalion of
intracellular Ca2+

• PK/ �. �~�K�A STK
�~ �~ �. CS - -- - ATP

Pi �~ �R �s �l �c �s �l RS�~ cs 1 sTKI

�~ ADP ®

�( �B�) �~�I�C�- �-�-�'�~
[GDPJ

(A)

Figure9- Cycle de/'AMPc après lamutation: voie de /a PKC (partiegauche du schéma)et voie de la PKA
(partie droite duschéma). (21)

• Comme la sous-unité a ne peut pas se dissocier de l'adénylcyclase,
l'AMPc est surproduit.Son accumulationactive la protéine kinaseA qui
module l'état de phosphorylationde facteurs de transcription: response
element-binding-prote in (CREB). (28)
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Activation du récepteur

G1W ( ï l l'

Pi �~ �- �- �~

/ \ iVI I-'t'y d iq ll(' --1..... Prot éine KinaseA

G0nt.:sdlks
Figure 10- Effets desmutations de la Gsasur l 'activit éde l'tulénylcyclase.(50)

Ces protéines phosphory léesse lient à des éléments de réponse à l'AMPc (ou
CRE) dansle promoteur des gènescibles. Dansles cellules osseuses,l ' élévation
des taux d'AMPc affecte les gênes cibles dont les promoteurs présentent des
éléments de réponse àl'AMPc. C'est le cas del 'ostéopontine dont l 'expression
est diminuée dans la dysplasie fibr euse. C'est également le cas du proto
oncogène c-fos dont le promoteurcontient unélément de réponse àCREB. Dans
l 'osdysplasique, lesmutationsde la Gsœaltèrent également l'expression c-jun et
Jun B, protéinesformant, avecc-fos, le facteur de transcription AP-l qui régule
l 'expressionde nombreux gènes.AP- l est un important régulateur des gènes de
différenciation ostéoblastique. En effet, au cours de la différenciation normale
de l 'ostéoblaste,c-fos est impliqué dans la phase précoce de prol ifération
cellulaire, et sa suppression au cours de la différenc iation ostéoblast ique permet
l'exp ression du marqueur tardif, l 'ostéocalcine. Une surexpression de la protéine
c-fos a été observéedans les lésionsosseusesdysplasiques in vivo et in vitro.
Cet effet pourrait expliquer en partie l 'augmentation de la pro lifération cellulaire
et l 'inhibition de la différenciation ostéobl astiquedans la dysplasie fibreuse .
(5 0)
Ains i, les anomalies de proliférat ion et de différenciation des cellules
ostéoprogénitri ces dans la dysplasie fibreuse pourraient résulter de
l 'augmentation des taux d'AM Pc par les mutations activatrices de la Gsa,
induisant l 'expressionde c-fos et d'autres protéines de la famill e AP- I qui
contrôlent le phénotype cellulaire. (50)
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Les lésions lytiques et l ' hyperrésorption osseuse dela dysplasie fibreuse
résultent également de l 'augmentation des taux d'AMPc dans les cellules
dysplasiquesinduites par les mutations de la Gsa. En effet, l ' interleukine-ô
(lL6), puissantactivateur du recrutementdes ostéoclastes,est surexpriméepar
les cellules dysplasiques dansles lésionsosseuses,un effet qui est reproduitpar
une augmentation de l 'AMPc ou par la transfection de la protéineGsa mutée
dans des cellules ostéoblastiques.L 'augmentationde l 'expression del ' IL -6 dans
les cellules dysplasiques pourrait être expliquée par le fait que le promoteur de
l ' IL-6 présenteun élément de réponseà l 'AMPc et des sites de li aison AP-l.
L'hyper-résorption osseuse dans la dysplasie fibreuse résulte en partie de la
surexpression localed'IL-6. Cependantune augmentation de la production d'IL
Il par les cellules dysplasiques pourrait égalementcontribuer à la lyse osseuse
induite par lesmutations de la Gsadansla dysplasiefibr euse .(50)

A I' -J

+! .
1 c Ios

+clUI
t Prolif èr.u ion dtS

pr écurseurs

+Ditfèrenciation
ost éoblastique

Figure 11- Mécanismes moléculairesimpliqu ésdans la dysp lasieflbrense.Lesmutations
de la Gsa(Gsa") dansle syndrome de Mcûune-A tbright induisentune augmentationdes
taux intracellulaires d'AMPc qui active la protéine kinase A, permettant la
phosphorylationde protéinesCREB et la transactivation de gènes dont le promoteur
contient UII élément de réponsefi l'AMPc (CRE). Les mutations de la Gsa dans les
cellules dysplasiques induisentainsi l'expressionde c-fos et de c-jun, partenaires du
complexe AP-I , ce qui active la prolifération des cellules ostéogéniqueset inh ibe leur
différenclation. Ces mutations induisent également l'expression d'I/-6 et 1/-11 qui
stimulent la résorption ostéoclastique. Cesaùératlons conduisentfi la formation d'os
immatureet de zoneslytiquescaractéristiquesde l'os dysplasique. (50)

2.4. Et iologie en fonction du type d'atteinte dysplasique

Les mêmesdeux mutationsdu gèneGNAS1 apparaissentdans le syndromede
McCune Albright, la dysplasie fibreuse polyostotique, la dysplasie fibreuse
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monostotiqueet l'adénomepituitaire. La mutation survient à un stade post
zygotique.
L'expressionclinique de ladysplasiefibreusevarie en fonction de l'endroit et de
la massecellulaire où la mutation est localiséeet de la taille de cette masse
cellulairependantla périodede l'embryogenèseoù la mutationapparaît.
Une dysplasiefibreusesévèrepourrait être associéeà une mutationprécocequi
conduirait à un plus grand nombre et une plus large distribution de cellules
mutées.(28)
Toutes les cellules ostéoprogénitricesdu stromamédullaire présentesdans les
lésionsosseusesn'exprimentpas lamutation, ce qui permetla survie cellulaire,
car la mutation est létale. Ces mutations sont bien à l'origine des lésions
osseuses, car lorsque les cellules dysplasiquessont implantéeschez la souris
immunodéficiente, elles induisent des lésions osseusessimilaires à celles
observéesin vivo. Cependant,du fait de la létalité de la mutation, les cellules
mutées ne sont ostéogéniquesque si elles sont associéesaux cellules non
mutées.(50)

La découverte de cette étiologie moléculaire ouvre des perspectives
thérapeutiquesnouvelles:créationd'un agonisteinhibiteur ou activation d'un
gèneinhibiteurde cesmutations.

3. LOCALISATIONS
MA XILLAIRE

SQUELETTIQUE ET

La maladiepeuttouchertous les os.
Les localisationsles plus fréquentessont le fémur (36 %), le tibia (19 %), le
crâne (17 %) et lescôtes (10 %) (27). Une des particularitésde la dysplasie
fibreuseest d'avoir une répartitionunilatéraleavecpour le crâneun respecttrès
strict de laligne médiane.(27)
Généralement,le maxillaire est affecté plus souventque la mandibule. Sur 92
cas étudiéspar Mc Donald-Jankowski, 66 % concernaientle maxillaire et 34%
la mandibule.(66, 75)

Au niveau maxillaire, le procèsalvéolaire est touché de façon plus ou moins
étendue(66). Le site deprédilectiond'atteintedysplasiqueau niveaumaxillaire
est la région postérieuredu maxillaire: région juxta-molaire, paroi du sinus
maxillaire et région para-orbitaire(20). Des foyers sont souvent localisés au
niveaude la fossecanineet peuventimpliquer les oszygomatiques,provoquant
ainsi uneasymétriefaciale. (66)
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A la mandibule,l'angle est la zone la plussouventtouchée(39). Le corpsde la
mandibule est plus souvent impliqué que le ramus ou l'articulation
temporomandibulaire.(66)

Les lésions maxillaires peuvent impliquer de façon continue un groupe d'os
séparéspar dessutures(par exemplemaxillaire, os zygomatique,sphénoïde,
occiput) et ne sont donc passtrictement monostotiques (66, 75). La
dénominationdysplasiefibreuse craniofacialea été suggéréepour de tels cas
(66).

Pour la forme polyostotique, les localisations les plus rencontréessont les
mêmes quepour la forme monostotiqueavec uneaffection possible des os
adjacents. (27)
La dysplasiefibreusepolyostotiqueintéresseles os dumassiffacial et du crâne
dans 50 % des cas. (30)

19



Chapitre 2

Approche clinique et
thérapeutique des dysp asies
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1. DIAGNOSTIC (28)

Le diagnostic sera fondé sur lesconstatationscliniques, radiologiques et
histologiques.Les symptômescliniquesne sont passpécifiqueset le diagnostic
sera évoqué chez les patients ayant unaspect radiologique compatible. On
pensera à ladysplasiefibreuse même chez les sujetsasymptomatiques.Dans les
formes polyostotiques, l'aspect radiologique est généralementsuffisant pour
poser le diagnostic, alors que dans les formesmonostotiques, l'aspect
radiologiquene suffit parfois pas et le recours à la biopsieosseuseest plus
fréquent de façon àéliminer les diagnosticsdifférentiels. La biopsie pouvant
entraînerune fracture, l'indicationdevraen être bien posé. (14)

1.1.Diagnostic clini que

Les manifestationscliniquesde ladysplasiefibreuse desmaxillairesne sont pas
constantes, ce quiaugmentela difficulté du dépistagede cette maladie. Eneffet,
elle est souventdiagnostiquéefortuitement lors d'un examenradiologiquede
routine (75).

1.1.1.Examen clin ique exobuccal

Le tableau clinique correspondà une déformation faciale indolore (76). Les
douleursspontanées sont rares etdoivent faire rechercherune fractureosseuse
éventuelle ou une compression nerveuse (nerf alvéolaire inférieur ; nerf
infraorbitaire; nerfgrandpalatin) (27). Lesdouleurssont plus fréquentes quand
les os longs (des bras ou desjambes)ou les osplats (côtes et pelvis) sont
touchés (32). L'installation étant lente, les premiers signes cliniques sont
souvent détectéslongtemps après l'apparition des lésions. En effet d'après
Waldron, les lésionsapparaissentgénéralementdans les dix ou vingtpremières
années de vie alorsqu'ellessontdétectéesbeaucoupplus tard (76).
La déformation faciale est asymétrique. Suivant sa localisation, elle peut
entraîner un comblementdu sillon nasogénien(53).

• Au niv eau cutané:
Le tissu cutané estd'aspectsain, sansmanifestationinflammatoirec'est-à-dire
sansrougeurni chaleur.La présence de taches café au lait doit fairesuspecterun
syndrome deMcCune Albright. Ces tachespigmentairesprésententdes bords
irréguliers déchiquetéset sont souvent étendues, régionaleset prédominent
habituellementen regard des atteintesosseuses(27).
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Figure 13- Pigmentationcaféail lait. On note
la tendanceri respecter la tigne médiane. (22)

• Au niveauosseux:
Au maxillaire la lésion dysplasiquepeut entraînerde façon homolatérale un
comblementsinusien, un envahissementde la fossenasaleet unepropagationau
niveau duplancherde l'orbite provoquantdes troubles fonctionnelsau niveau
ophtalmique, nasal, otologiqueet nerveux(20,36).

Dans les cas delocalisation mandibulaire,on rencontresouventune voussure
latéraleasymétrique.

• Signesgénéraux:
Selon une étuded'Akintoye et al., malgré les envahissementsimportantsde la
mandibuledans certainscas, lespatientsne présententtout de même pas de
paresthésieou dedysesthésie(1).
On ne retrouve pas de signes générauxdans cetableau clinique : pas de
saignement, pas de fièvre, pasd'adénopathiecervicofaciale.Si l'atteinteosseuse
est associée à des troubles endocriniens tels que puberté précoce,
hyperthyroïdisme, excès d'hormonesde croissance,on doit alors penserà un
syndromedeMcCuneAlbright.
En fonction de l'extension des lésions, des troubles fonctionnels peuvent
apparaître.
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1.1.2. Examenendobuccal

• Au niveauosseux:
Quand l'os alvéolaire est touché, l'examenendobuccal peut révéler un os soufflé
latéralementau niveau vestibulaire ou palatin, ce qui provoque souvent une
asymétriepalatine (1).

Figure 14- Malgré J'expansion du maxillaire et du palais duii la dysplasie fibreusela courbe normale de
J'arcademaxillaireest préservéechez deux patients distincts(D et E). (l)

Cette tuméfaction est le plus souventunilatérale et sa taille varie de quelques
millimètres à plusieurscentimètresjusqu'à une possible atteintecomplèted'un
maxi llaire (27). A la palpation, la lésion n'est pas douloureuse et présenteune
consistance dure et ferme (66).

• Au niveaumuqueux:
La muqueuseest d'aspect normal.

Figure 15- Photographie montrant le maxillaire
gauche d'lille f emme de66 ans. Le procès alvéolaire
est volumineux et la muqueusebuccale le recouvrant
estnormale. (66)
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On observerarementdes pigmentationscafé au lait auniveau de la muqueuse
buccale(1)

Figu re 16- B : Pigmentation café au lait de la lèvre
inférieure.C : pigmentation de lamuqueusebuccale. (1)

Les tissusmuqueuxpeuventêtre épaissiset présenterune hypervascularisation
(53).

• Au niveau dentaire :
L'augmentationde lataille des lésionspeutprovoquer:

• Mobilités dentaires;
• Déplacementsdentaires;
• Rotation;
• Expulsion;
• Rhizalyse;
• Inclusions.
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Figure 18- Graphiquemontrantdes anomalies dentaires identifieeschez les
patients atteints de dysplasiefibreusenutxillonutndihulaire. (1)

Cesmanifestations dentairespeuvent égalementconcerner lesdentstemporaires.
Elles ont pour conséquenceune modifi cation de l'occlusion avec une fréquente
malocclusion(1, 14, 20, 35).
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Figu re 19- Patient vu de face;
perturbation du plan occlusal. (48)

L'indice carieuxest plus élevéchezles patientsatteintsde dysplasiefibreusedes
maxillaires (1). Il est possible que ceci soit dû à la prévalence de l'émail
hypominéralisé et à l'hypoplasie observée ou ceci peut être le résultat
d'habitudes d'hygiène non optimales à cause des déformations maxillaires,
mandibulaireset palatines(1).

• Au niveau fonctionnel:
La croissance des lésions peut entraîner un envahissement dupalais au
maxillaire et du plancher buccal à la mandibule, ce qui peut refouler la langue.
(36)

Le volume de la lésion est responsable de troubles de la déglutition, des
fonctions masticatoire, phonatoire, et respiratoireavec, pour les cas lesplus
graves, obstruction de l 'oropharynx, rendant l 'alimentation et la respiration
impossible et nécessitantla mise en place d'une sondegastrique et la réalisation
d'unetrachéotomie. (53)

La cinétique mandibulaire peut être limitée et perturbée.Des douleurs et des
claquementsdansles mouvementsdynamiques existent. Les latérodéviationset
la perte de l'ouverture maximale ainsi que la diminution de la vitesse
d'ouverture/fermeture sontdesdésordrespossibles. (29)

1.2.Examenscomplémentaires

Des examens complémentaires sont toujours nécessaires pour permettre de
réaliserun diagnostic différentielet de poser le diagnosticdéfinitif de dysplasie
fibreuse .
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1.2.1.Examensradiologiques (63)

Les examensradiologiquesnousrenseignentsur la localisation anatomiquede la
lésion, saforme et sataille, son caractèreet lesdommagescausés,la définition
de sesbordset lesanomaliesconcomitantesdes tissusmous.(49)

Permettentd'évaluer
l'envahissementdessinus.}

Les radiographiesstandardsdu crâneet dessinuspermettentde reconnaîtresans
difficulté près de lamoitié desdysplasiesfibreusescraniofaciales.
Des radiographiessous diversesincidencespeuventêtreréalisées:

• Orthopantomogramme;
• Crânede face ;
• Crânede profil ;
• Incidencede Blondeau;
• Incidencede Hirtz. (29)

1.2.1.1. Laradiologie conventionnelle

Elle consisteen la réalisation d'un aPT dont l'avantageest qu'il permet de
visualiserl'ensembledesmaxillaireset doncde localiserla lésiondysplasique.
Une étuded'Akintoye et al. (2004)a pourbut de répertorierles différentsaspects
radiographiquesde la dysplasiefibreuse des maxillaires au moyen de clichés
panoramiques.(2)

Il a été reporté que l'image radiologiquedes maxillaires atteints de dysplasie
fibreusepeut varier d'un aspectde verre dépoli à un aspectmixte radio-clair et
radio-opaqueavecun épaississementde lacorticaleosseuse.
Les hypothèsesavancéesétaient que l'apparenceradiologique des lésions
dysplasiquespouvaitchangeren fonction de différentesvariables:

• Le staded'évolutionde la lésion;
• L 'âgedespersonnesatteintes;
• Les dysfonctionsendocriniennesdans le cas ou ladysplasiefibreusedes

maxillairesfait partied'un syndromede McCuneAlbright.

Ainsi les aPTde 43 patients atteintsde dysplasiefibreusecraniofacialeont été
étudiés:

• 38 casconcernaientle maxillaire;
• 33 la mandibule;
• 28 lesdeuxmaxillaires.

A noter que la dysplasie fibreuse craniofaciale étant associee à une
macrocéphalieet uneasymétriedesmaxillaires,il peutêtredifficile de placerle
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patient de façon correcte pour réaliser un OPT. Ceci peut affecter l'image
radiographique et son interprétation.
Lesfi guresobservées sur lesradiographies étaient classées comme suit:

• (1) normal;
• (2) en verre dépoli trabécules condensées/granuleuses. C'est la

description historique classiquede l'aspectradiologique de la dysplasie
fibr euse;

Figure 20- Dysplasiefibreuse du II/axillair e droit chezunefemme de 20 ans. La radio panoramiquemontre
UII aspecten l'erredépoli du maxillaire droit (flèche) et une opacification du sinus maxillaire (étoile). (2)

• (3) radio-claire = lytique: aspectd'une lacuneosseusebien limitéepar un
li seréd'ostéocondensationavec une augmentationdu volume de l'os. La
densité tissulaire est de 40 à 60 unitésHounsfield (UH) (27) ;

Figure 21- Dysplasiefibreuse du maxillaire et de la mandibule droite chez une adolescentede 15 (II/S. La
radiographiepanoramiquemontre uneasymétriedesmâchoirescauséepar la dysplasiefibreuse.La dysplasie
fib reusemandibulaireest radio-claire (flèche blanche)et s'étenddu condyledroit il la symphyse alors que la
dysplasiefibreuse maxillaire est radio-opaque(triangle noir) et masquecomplètementle contour du sinus
maxillaire. (2)
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• (4) mixte radio-claire/radio-opaque (densité mixte) : l'os est épaiss i et
contient en proportionvariable des zonesossifiées radio-denses, deszones
lytiques radio-claires et deszonesd'os néoformé de densitéinférieure à
l'oscompact(250 à 600 UH) (27);

Figure 22- Dysptasie fibreuse du maxillaire et de la nuuulibule chez une femme de 53 (111S. La radio
panoramique montre une forme mixte radio-transparente/radio-opaquede la lésion dysplasique de la
mandibule droite masquantle contourdu canal mandibulairedroit (flèchepleine) contrairementau gauche
(flèche ouverte). La dysplasiefibreuse maxillaire est radioopuqueii droite (triangle) et en verre dépoliii
gauche(étoile). (2)

• (5) radio-opaque = sclérotique l'os présente une sclérose et un
épaississement.La densitéde l'osesttrès élevéemais peutêtre hétérogène
(27).

*

Figure 23- Dysplasiefibreusedu maxillaire et de la mandibule
panoramiquemontre une apparenceradio-opaque(sclérotique). (2)

29



L'étude observe également l'impact des lésions dysplasiquessur le SInUS

maxillaire et le canal mandibulaire.

Lespatientssont répartis en trois groupesen fonction de leur âge:
• < 13 ans: dentition lactéaleou mixte;
• 14 - 21ans: éruptioncomplète de la majoritédesdentspermanentes;
• > 21 ans: dentition adultecomplète.

On remarque que les bords de la lésion sont difficiles à démarquerpar rapport
aux tissusnormauxdanslesfigures en verredépoli et radio-opaque. Cequi n'est
pas le cas pour les lésionsradio-claires et mixtes.
Les auteurs n'ont trouvé aucune association significative entre les données
radiologiques et l'âgeainsi que les endocrinopathies.
Comme la dysplasiefibr eusepeut sedévelopper àdes âgesdifférents, et que son
aspect peut changer aucours du temps, il est possibleque cet aspectsoit associé
à l'âgede la lésionplutôt qu'à l'âgedu patient. Cependantcette hypothèse sedoit
d'êtretestéepar une étude longitudinale sur ce groupe de patients.

Selon les auteurs, plusieurs médicamentsutilisés pour traiter la dysplasie
fibreuse parmi lesquels les bisphosphonates, pourraient influ encer l'aspect
radiologiquedeslésions.

L'étude n'a pas révélé d'association statistiquementsignificative entre l'âge, les
endocrinopathies et l'impact sur les structures anatomiques vitales (sinus
maxillaire et canal mandibulaire).

Histologiquement ,la richesse en trabéculations et vascularisationdu maxillaire
comparativementà la mandibule plus compacte peut donner une image de la
dysplasiefibreusedifférente chez un mêmeindividu.

En conclusion, quand un clini cien observe une lésion sur un OPT, il est
important qu'il n'exclue pas la possibili té d'une dysplasie fi breuseen l'absence
d'aspecttypique en verredépoli. Il doit prendre en compte lesdifférentsaspects
radiologiquespossibles.
Pour confirmer les imagesrévéléespar l'OPT, on utilisera le scanner.

1.2.1.2.L'imagerie complémentaire: scanner,scintigraphie, IRM

L' imagerie complémentaire permetd'apprécierl'extensionexacte deslésions.
Cette appréciation est particulièrement utile en cas d'atteinte craniofaciale. Le
scanner représente l 'imagerie de première intention, l ' IRM étant réservée à
l 'étudedu retentissementdeslésionssur lesti ssusmousadjacents.(24)
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L'imagerie complémentaireest essentiellementà viséepréopératoire.

Scanner-TDM

Pour Lustig et col., le scannerest l'examende choix en raison de la qualité
d'enregistrement desdétails osseux et de la précision d'évaluationdes limites de
la lésiondans lestrois plansde l 'espace.(53)

Commepour les clichés radiographiques, l 'aspectTOM des lésionsvarie selon
le siège de la lésion, son étendueet son contenu anatomopathologique. Le
scannerest cependantl 'imageriede choix en cas de doute diagnostiquelorsqu'il
permet d'objectiver l 'aspecten « verre dépoli» des lésions (densité comprise
entre 70 et 130 UH) . Le contourdes lésionsest net, parfois bordé d'un liseré
d'ostéocondensationparticuli èrementcaractéristiquelorsqu'il est épais.Dans les
formesétendues, il existe unamincissement cortical et parfoisune expansion de
l 'os. Des trabéculationset des calcifications ou ossificationsintralésionnelles
peuvent être responsablesd'un aspect un peu hétérogènede la lésion. La
visualisation de calcifications intralésionnelles de type cartilagineux ne doit
cependant paségarer.(24)

Figure24- Coupesscanner. Fe/lI/11ede vingt ans atteintede dysplasiefibreuseau niveaudu maxillaire
droit. : (b) : expansionlatérale du maxillaire (flècheblanc/lepleine), le sinus est comprimémaisintact
(flècheblanc/leouverte). (c) : expansiondu sinusentreles racinesdes dentsl3 et 14. (2)

L 'intérêt du scanner estde pouvoir cibler ses recherchessur une localisation
anatomique précise et, par la réalisation de coupes axiales et coronales,
d'effectuer une reconstructiontridimensionnelle, permettant de visualiser les
asymétries faciales. De plus, ces coupes sont à l'échelle l , ce qui permet au
praticiend'évaluerles rapportsanatomiquesde la lésionet les risqueséventuels
en cas de résectionchirurgicale.
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Les images en trois dimensions fournissent au chirurgien des informations
pertinentes concernant la technique à utili ser avec, en particulier, une précision
de l 'aspect postopératoire obtenugrâce à la reconstruction d'images. Le volume
des excisions osseuses et des greffons osseux sont ainsi facilement déterminés
en phasepréopératoire.
Enfin la tomodensitométrie permet le guidagede gestesbiopsiquesdans le cas
de suspicion de transformations malignes.(29, 30)

• La scintigraphie (34, 51)

La scintigraphie osseuseest un examen non invasif, rapide et de dosimétri e peu
élevéepar rapportaux clichésradiographiques équivalents (51).
Cette technique d'imagerie permet un examen radioisotopique qui utilise des
traceurs : les pyrophosphates marqués au technétium 99m, choisis pour leur
stabilité, leur fort e fi xation osseuse et l'élimination urinaire rapide du produit
non fixé. Lestraceurs sontadministrésparvoie intraveineuse(34).
Leur fi xation osseuse est fonction du débit sanguin local et de l'activité
ostéoblastique locale. C'est ainsi que toute réaction osseuseà une agressionse
traduit par un foyer d'hyperfixation (34). Ceci se matérialise sur les images
scintigraphiques par une ou plusieurs"zones chaudes ".

La scintigraphie est ainsi l'outil le plus sensible pour détecter la présencede
lésionsdysplasiques (22). La scintigraphie osseuse corps entier est fréquemment
utilisée, spécial ement pour une évaluation initiale de la maladie afin de
déterminer les extensions possibles(22). En effet, la découverte d'une lésionau
niveau maxillaire doit faire rechercher d'autres localisations éventuelles afin de
déterminer si la dysplasie fib reuse est monostotique ou polyostotique (51).

De plus, elle permet de distingueravec précision les limit es de l'affection. La
lésion apparaîten scintigraphie souvent plus étendue que ne le laissaientprévoir
les radiographiesdont la sensibilité est moindre. Cependant, les lésions évoluées
donnent des imagesradiographiques et scintigraphiquescomparables. (51)

Le diagnosticpositi f ne peut cependantêtre affirmé par la seule scintigraphiecar
cet examen manque de spéc ificité (34). En effet l'os dysplasique possèdedans
80% des cas une cinétique scintigraphique commune avec les ostéites, les
granulomeséosinophileset les ostéomes ostéoïdes. Celle-ci se caractérise par
quatre points:

• absenc ed'hypervascularisation;
• fi xation osseuseprécoce;
• fixation rapidementcroissante ;
• intensitéextrêmerapidementatteinte. (51)
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Figure 25- Scintigraphies osseusesdeputieutsatteints de dysptusteflb reuse.Les traceursmettent en évidence
lessites squelettiques atteints. A : f emm ede 50 ails avec une dysplasiefibreusemonostotiquedes os de la
région craniofaciale. B: femmede 40 ails avecdysplasiefibreusepolyostotiqueimpliquant la basedu crâne et
le fémur prox imal; 0 11 Ilote la tendanceunilatérale. C: garçon de 16 ails avecUII syndromede McCulle
Albright. (22)

• IRM (25, 52, 66, 71)

Le signal IRM des lésions dedysplasie fibreuseest hautementvariable car il
dépend de l'abondancede tissu fi breux et de sa cellu larité, de la présencede
travéesosseuses et de remaniement hémorragiqueou kystique(24).

On observeun signal hétérogène en Tl et T2, Tl correspondantà une mesure
réaliséedans l'axe longitudinal et T2 à une mesure dans le plan transversal.
En Tl le signal est hypointense ethomogène (24). Cela correspondà du tissu
fibreux abondantnon calcifié (25, 29).
En T2, le signal est variable : hypointense(38%) ou hyperintense (2%) du fait
de la complexité de l'histologie dela dysplasie fibreuse(24, 25, 71).
Le signal hypointensecorrespond à du tissufi breux non calcifié .
Le signal hyperintense, dans la majorité des cas, correspond à des lésionsà
prédominance kystique (avec un hyposignal en T l ) ou à des lésions
métaboliquement actives (avec un signal intermédiaire en T l ).

33



Après Injection de produit de contraste
rehaussementd'intensité de la matrice et il
périphérique (27).

(gadolinium), on observe un
existe parfois un rehaussement

Figure 26- Dysplasiefib reuse de la voûte du crâne. 011 Ilote l 'exp ansion de la table externe de la région
temporo-occipitaledroite sur la coupeTDM (A). EII IR M, les l ésions sont enhyposigna! Tl (B) et hyperslgnal
T2 (71).
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L'IRM offre une qualité de définition importante au niveaudes tissusmous.
Elle permetd'évaluerde façon plus précise la taill e de la lésion et sesrapports
avecle globe oculaire et les structures neurovasculairesadjacentes(30, 71).

L 'IRM permet de suivre l'évolution de la lésion dysplasique comme sa
transformation kystique ou sa transformation maligne avec envahissement des
tissus mous adjacents : les composants kystiques apparaissent hypointenses en
T l , hyperintenses en T2, sans rehaussement après inj ection de produit de
contraste.
La transformation maligne par dégénérescence sarcomateuseest rare. Elle
concerne 0,4 à 1% des cas. II s'agit essent iellement d'ostéosarcomeset de
fibrosarcomes dont le bil an d'extensionreposesur l'IRM. Une infilt ration de la
moelle osseuseadjacente à la dysplasie fib reusedoit la faire évoquer. (24)

L'IRM permet la recherchede myxomes.
Un ou plusieursmyxomes intramusculairespeuvent être associésà une dysplasie
fibreuse. Il s'ag it du syndrome de Mazabraud. Ces hamartomes siègent
habituellement dans les muscles adjacents à la dysplasie fibr euse, notamment
dans la cuisse. Il s sont particuli èrement bien analysés en IRM et présentent le
plus souvent un hyposignal en Tl et un hypersignal en T2 susceptibles demimer
une lésion liquidienne. Cependant,après injection de gadolinium, il existe un
rehaussementhomogèneou hétérogènede la lésion selon l 'importance en tissu
myxoïde et en septa fibreux. Un rehaussement périphérique en anneau est
fréquent.(24)

En conclusion, lesprincipauxexamens demandés seront:
• Les radiographies standards pour reconnaître le type de lésion, sa

localisationet ses limites ;
• Un examen scintigraphique ensuite dont le but principal est d'éliminer

une atteinte polyostotique. Il permet auss i d'évaluer les limites de
l 'affectionet d'affiner le diagnostic positif et différenti el ;

• Un examentomodensitométrique, enfin, pour obteni r des renseignements
quantitat ifs (importance de l 'hypertélorisme, importance de
l 'exophtalmie, de l 'envahissementdu sinus maxillai re...), et qualitatifs
(hétérogénéitédes lésions, mise en évidence d'une atteinte osseusepure
sans diagno stic positif) et d'apporter une plus grande précision en cas de
difficult és chirurgica les;

• L ' IRM quant à elle est surtout consacrée à l'exploration des tissusmous
adjacents.
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1.2.2. Examen biologique

La numération formule sanguine (NFS) est normale ainsi que le bilan
phosphocalcique.
Les phosphatasesalcalinessont élevées (27). Cetteélévationn'est passpécifique
ni de la maladie ni de sonévolutivité (29). Ce dosage estégalementélevédans
lesostéopathiestelles que la maladie dePaget(53).
Pourtant,il existeraitun rapportentre cemarqueurbiologiqueet la maladie: le
taux estdifférentavantet aprèsinterventionchirurgicale(29).
Si l'élévationdes phosphatasesalcalines est trèsimportante,il faut rechercher
unehyperparathyroïdieassociée(27).
Chaque endocrinopathieassociéedans le cas d'unsyndrome de McCune
Albright estsusceptibled'induiredestroublesbiologiquesspécifiques(27).

Ainsi, le bilan biologique ne permet pasd'établir un diagnosticpositif de la
dysplasiefibreuse.

1.2.3.Examen histologique (8, 19,20,22, 23, 50)

• Biopsie:

La biopsie des lésionsdysplasiquespermet de confirmer le diagnostic de
dysplasie fibreuse si desdoutessubsistentaprès l'étude desradiographies(22).

• Histologie et physiologiede l'os normal:

Le squelette cervicofacial, comme tous les os, conserve une morphologie
normale grâce à unéquilibreentreconstructionet destructionosseuse.

o Histologie

Le squelettecervicofacialprésentela structured'un os plat demembrane.C'est
à-dire qu'il est formé par uneossification membranairecontrairementaux os
longs et du squelette axial qui sont formésparossificationenchondrale(19).

Les osmaxillairesprésententde lapériphérievers le centre:
• Un périoste avec descellules d'aspect fibroblastiques. C'est une

membrane fibreuseconjonctivoélastiqueconstituéed'une coucheexterne
fibreuse et d'unecoucheinterneostéogénique.

• Une corticale d'oscompacteconstituée:
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o Des ostéons: l'ostéon est l'unité histo-physiologique constituée par
un canalicule vasculaire (canal de Havers central hébergeant
vaisseauxet ostéoblastes) et par leslamellesosseuses concentriques
qui l'entourent.

o Des lamelles arciformes s'interposantentre lesostéons; cesont les
lamelles circonférentiellesexternes, internes et interstitielles.

• Une zone spongieuse, const ituée de travées ou trabécules osseuses
épaisses de 0,1 à 0,5 mm, et de directions variées, délimitant de larges
espaces médull aires (40)

�L�a�c�u�n�a�"�"�"�"�'�T �~ �:�:�"�"�'�;

Couche
externe �~�~�~ �~
fibreuse

* Couche
,2 �o�s �l�é �o �g �é �n�i �q �u�e�-�- �-�-�t�1 �~�~ �:�:�t�" �;
�~ interne

(renferme les
cellules
ostéogènes et
les ostéoblastes)
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du périoste

Vaisseau lymphatique

Canaux de
Havers

�~�~ �"�'�"�7�' Travées osseuses
d'os spongieux

Canal médullaire (moelle)

Figure 27- Agrandissement deplusieursostéons (système de Havers de l' os compact. (1S)

o Physiologie:

L 'ostéogénèse:
L 'ossificationest permise par les ostéoblastes, qui ont pour origine une cellule
mésenchymateuse présente chez l'adulte essentiellement dans le stroma
médullaire (37). Les ostéoblastesmatures synthétisent la matrice osseuse
collagéniqueet participent à la minéralisation de celle-ci (37). Leur membrane
est riche en une enzyme : la phosphatasealcaline. Cette enzyme passedans le
sangcirculant et peut être dosée.Ceci est un indicede la formationosseuse(37).

37



L'ossification périostique consiste en l 'apposition permanenteà partir des
ostéoblastes situés profondément dans la gaine périostique d'une matrice
osseuseprotéique secondairementminéralisée.
Celle-ci seraultérieurementremodelée par pénétrationde vaisseauxau sein de
cet oscompactet par formation ainsi delacunes conjonctivo-vasculaires au sein
desostéons.
L'ostéogenèseendostale consistedansl 'apposition, à partir d'ostéoblastesinclus
dans ces lacunes, de nouvelles lamelles osseuses concentriques. Cette
ossification se poursuit à un degrémoindredansla partie centrale spongieuse de
la pièceosseuse.

L 'ostéolyse:
L 'ostéolyse, débutante dansla corticale, majeure dansla spongieuse, s'effectue
par l ' intermédiaire d'ostéoclastesmultinuclééssouventinclusdansdes encoches
des travéesosseuses(lacunesde Howship). Elle peut s'effectueraussi de façon
indirecte(résorptionlisse)sansmécanisme cellulaire apparent, voire à l ' intérieur
de la travéesous l'actiondes ostéocyteseux-mêmes. (19)

• Histopathologie(39, 50, 67)

o Sur leplan macroscopique(50,67)

L 'aspectmacroscopiquede la dysplasie fibreuse dépendde la quantité d'os
fi breux produit par les ostéoblastes des lésions, du degré de dégénérescence
kystique, et de l 'extension dela lésiondansl 'os.
En général, les lésionsdysplasiquessont composéesd'un tissu fi breux dense.
Cependant il existe desvariations considérables.
Le tissu est ferme, blanc et rugueux. La consistancedu tissu est granuleuse.
Cette granulosité est due aux trabécules osseux ct ostéoïdes contenus dans le
tissu fibreux. La granulositévarie selon la quantitéet le niveau de maturation
des trabécules.(64)

o Sur leplan microscopique(50, 67)

La dysplasie fibreuseprésentedes aspectshistologiquesvariables. (50) D'après
une étudede Riminucci et col. réalisée à l 'aide d'un microscopeconfocal il est
possible de distinguertrois formes histologiques delésionsosseusesassociéesà
des sites anatomiquesdifférents .
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1) La dysplasiefibreuseà « caractèrechinois », observéedans des lésions
des os desmembreset du squeletteaxial à l'exceptiondes oscraniofaciauxest
caractériséepar la formationd'os immaturefibreux (50).
L'os trabéculaireest fin et lestravéessont non connectées.Les formations
osseusessont dépourvuesà la fois de bordurescellulaires ostéoblastiqueset
d'ostéocytescentraux.(20)
La résorptionactivede l'os estmontréepar laprésenced' ostéoclastes.
Les tissusfibreux séparantles trabéculesosseusessont lâchesà la proximité des
surfacesosseuseset densesvers lecentredesespacesintratrabéculaires.
La plupartde l'os trabéculairea unetexturenon lamellaire,ce qui estrévélépar
le microscopeà lumièrepolarisée.
Un nombreimportantde fibres deSharpeyestobservésur lestrabécules.
Les cellules ostéogénesassociéesaux surfacestrabéculairessont atypiques
beaucoupsontcomparablesà desfibroblastes,f1exueuses ouallongées.(20, 67)
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Figure28- Dysplasiefibreuse.A: Travéesosseusesfineset courbeset prolifération decellules
pseudofibroblastiques.B: Les travéesosseusesIle sontpasbordéesd'ostéoblastes.(69)

Figure29- Dysplasleflbreuseii caractèrechinois. (66)
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Figure 30- Détails de la dysplasiefibreuse à caractère chinois avec 111I microscope coufocal à
fluorescence. Rangéesrégulières de fib res de Sharpey abondantes (faisceau de collagène orienté
perpendiculairementà la surface osseuse).(A et B, astérisque). Cellules ostéoblastiques associéesà ce
système. (D,flèche). (67)

Les lésionsdéveloppées au niveaudesos craniofaciauxsont à peinecompatibles
avec cettedescriptionconventionne lle de dysplasie fibreuse à caractèrechinois.
Malgré le fait que l 'on sache depui s longtemps que les os atteints de dysplasie
fi breuse craniofac iale produisent des lésions qui sont radiologiquement
hyperdenses, une comparaisonsoignée de l 'histologie de ceslésions avec celles
ayant d'autreslocalisationsn'aj amais été réalisée avantcette étude.
Riminucc i et col. ont identifié et caractérisé deux variantes histologiques
distinctes, associées l'une aux os crâniensexcepté les maxillaires etl 'autre aux
osmaxillaires.

Les deux variantes divergent considérablementdansles détails histologiques et
sont distinguablesl 'unede l 'autreet de la forme typique « à caractèrechinois»
qui est ladescriptionconventionnelle de la dysplasie fibreuse.
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2) La variantepagétoïdecorrespondà des lésionsdenseset très remaniées
(50). Elle est nomméecomme telle en raison de la ressemblancedes images
histologiques avec l'os pagétiqueet de la présenced'un système de stries
ressemblantà unemosaïque.
Cette forme histologiqueest observéedans les cas dedysplasiefibreusedes os
du crâne.En plus des trabéculesfins, non connectésoccupantune faible partie
d'une matrice principalement fibreuse, des travées osseuses denses et
sclérotiquessontobservées.
Les travéesosseusesforment un réseauininterromputraçant le contourd'aires
fibreuses.Le systèmedes fibres de Sharpeyet des ostéoblastesatypiquesest
facilementvisible le long dessurfacestrabéculaires.La texturecollagéniquedes
travéesosseusesest non lamellairepartout.

Figure 31- Image au microscopeconfocalde la variantepagétoïtlede la dysplasiefibreuse. Système
complexede lignesd'arrêts (C et D,flèche). Lesfibres de Sharpeydonnentun profil flou auxsur/aces
trabéculaires(B et D, astérisque). (67)

41



3) La variante hypercellulairecorrespondà destravéesosseuseslargeset à
un oshypercellulaire(50).

Figure 32- Dysplasiefibreuse hypercetluluire. A et B: Os trabéculaire. 011 Ilote les systèmes
complexesd'espaceslacunaires interconnectésabritant de multiples cellules ressemblantil des
ostéocyteset leurpolarisatlonsur UII côté del'os trabécuialre. CetD : formation d'os membraneux
lnitlul. C: tissu ostéoîdedans lequel 011 distingue desfaisceauxde collagène(astérisque).D:
Cellulesostéoblastiquesassociées au tissuostéoïdeet deformeatypique. (67)

Cette deuxième variante est présentede façon caractéristiquedans les os
maxillaires. Elle présenteune extrême abondancede cellules ostéoblastiques
contrairementà lapénurieobservéedansla forme histologiqueclassique.
L'arrangementmutuel de cescelluleset leur position qui respectela géométrie
trabéculairesontdesélémentssupplémentairesde lasingularitéde cetteforme.
Les trabéculesosseuxsont discontinuset distribuésde façon remarquablement
ordonnée,souventparallèle.
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Un côté de chaque travée est aSSOCIe à des ostéoblastes facilement
reconnaissables,quelquefoisarrangésen couchesmultiples.
L'activité ostéoblastiqueest polariséed'un côtéde chaquetravéeet sur les côtés
homologuesdes travéesparallèles.Au fond de lacoucheostéoblastique,on voit
de grandesfissures contenantde nombreuxostéocytesen développement.La
structure col1agéniqueest tissée tout au long des travées. Les tissus mous
adjacents aux travées osseusessont lâches et consistent en ostéoblastes
atypiquesconnuspour leursprolongementscytoplasmiques.
Les fibres deSharpeyet les ostéoblastesrétractéssontprésentssur les sites de
formationosseuseprécoce.

Figure 33- A et B: Dysplasiefibreuse fi caractère chinois. Le tissu fibreux
prédomine par rapport(IlIX trabéculesfines irrégulières et déconnectées.Cet D :
Dysplasiefibreuse pagétoïde, les travées sont épaisses et connectées, et l'os
prédominepar rapportau tissufibreux. E etF: Dysplasiefibreusehypercellulalre,
desquantités substantiellesd'os sont arrangées entravéesremarquables de par
leur arrangement parallèle,descouches évidentes d'ostéoblastes et de par leur
nombreinhabitueld'ostéocytes.Lescouchesostéoblastlquesdes différentes travées
sontpolarisées dumêmecôté.(67)
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Ainsi, d'aprèsRiminucci et col.
consiste plus en un spectre
histopathologiqueuniforme.

la dysplasiefibreuse au niveau histologique
de lésions osseuses qu'en une forme

Ces différenceshistologiquesmajeuresparaissentêtre le reflet de la diversité
histologique des os danslesquelssont localiséesles lésions.Par exemple la
forme sclérotiquedes lésionscraniofacialespeutêtre lereflet du ratio élevéd'os
compactpar rapport à l'os spongieux, alors qu'au niveau de la métaphysedu
fémur ou desvertèbres,l 'osspongieuxdomine.
On pourrait ainsi supposerque l'environnementlocal pourrait conditionner
l'expressiondesmutationsGsaagissantsur leslignéescellulairesostéogéniques
ou alors que lesorigines embryonnairesdifférentes des os craniofaciaux
(neuroectodermeplutôt que mésoderme)peuvent être évoquéescomme un
déterminantde ladiversitéhistologique.
La connaissance de cette diversité histologique est essentielle à la
compréhension, la classification, et sansdoute au traitementde la dysplasie
fibreuse des os.

o Le rôle de lamutationGsa dansl'histopathologiede la dysplasie
fibreuse:

La présencedes fibres de Sharpey associeesà l'os et la rétraction des
ostéoblastesreprésententun dénominateurcommundes différentesexpressions
histologiquesde lamutationGsa.
Les fibres deSharpeysont normalementprésentesau niveaudes sitesd'insertion
destendonset desligamentset auniveaudessuturescrâniennesc'est-à-dire dans
les sites où destensionssontexercéessurdessurfacesosseuses.
Dans la dysplasie fibreuse, les ostéoblastes atypiques, ramifiés sont
régulièrementassociésaux fibres deSharpey.
In vitro, l'excèsd'AMPc exogèneinduit une rétractioncellulairecomparabledes
cellules de typeostéoblastique.
Il a été suggéré que des hautsniveaux d'AMPc endogène générés par
hyperstimulation de l'adenylcyclasepar le Gsa muté sont lesprincipaux
déterminantsde la formeatypiquedesostéoblastesdans ladysplasiefibreuse.
Dans l'étude, lamicroscopieconfocaledémontreles contactsdirects entre les
procès des cellules ostéoblastiqueset les fibres de collagène (Sharpey)
croissantessur les sites deformationosseuse.
Ceci suggèreque l'excèsd'AMPc endogènepeut orienter la déposition de
collagèneanormal(fibres de Sharpey)sur une surfaceosseuseen formation via
l'induction de la rétraction ostéoblastiqueet la générationde microtensions
locales.
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Dans tous les cas,les lésionsosseusesont un aspect fi breux avec des travées
irréguli ères non connectées et faiblement minéraliséesqui remplacent l'os
lamellaire normal. Les lésions récentessontformées exclusivement d'os fibr eux,
alors que les lésionsplus anciennessont caractérisées par une matrice osseuse
fibreuse désorganisée apposée sur de l 'os ancien lamellaire. Le manque
d'organisation et de connectivitéde l 'os néoformé induit une diminution de la
résistance mécanique de l 'os qui contr ibue à l'apparitionde déformations et de
fracturesdans ce syndrome.
L 'analyse histologique des lésions osseuses dans la dysplasie fibr eusea montré
que la formation anormale de tissu osseux fibreux provi ent d'anomalies de la
li gnéeostéoblastique. En effet le nombre d'ostéoblastesmatures est trèsdiminué
alors que le stroma médullaire est envahi par des cellules fibroblastiques
exprimant la phosphatase alcaline. Ceci reflète une augmentation de la
population pr é-ost éoblastique et une diminution de leur différenciation en
ostéoblastes matures. Les ostéocytesissusdes ostéoblastes sont nombreux et
présententdes lacunes élarg ies caractéristiques de l 'os immature. On note
également des anomalies d'organisation des fib res de collagène qui sont
orientéesperpendiculairement à la surface osseuse, évoquant une structure en
peigne, au lieu d'être organisées en lamelles parallèles. La synthèse des
protéines associées au collagène est également perturbée : l 'expression de
l 'ostéonectine est augmentée, celle de l 'ostéopontine et de la sialoprotéine
osseuse est diminuée, cequi reflète les caractéristiques d'un os immature. Ce
dépôt de matrice osseuseimmature pourrait perturber l 'orientation des rares
ostéoblastes adhérant à la matrice, cequi pourrait expliquer la rétraction des
cellules osseusesle long de la matrice. Enfin, on note la présencede zones
d'hyperrésorptioncaractérisées par des ostéoclastes résorbant activement l 'os
minéralisé.Les ostéoclastes ont un nombre élevé de noyaux et résorbentl 'os
endocortical,ce qui contr ibueà l'amincissementdu cortex. (50)

1.2.4. Les caractéristiques dentaires associeesà la dysplasie
fibreuse et les réactions de la dysplasie fibreuse maxillaire aux
traitements dentaires de routine (1, 77)

Deschangementsdysplasiques au niveaude la dentine ont été reportés chez un
patient atteint de dysplasie fibr eusepolyostotique avec localisation maxillaire
par Wannfors et al..
La dentine affectée est caractér isée par des tubules dentinaires irréguliers
arrangésen faisceaux. Selon l'auteur, cette dysplasiedentinaire,très rare,n'est
pasobligatoirementcorrélée à la dysplasie fibr euse.
Il décrit la dysplasie dentinaire type 1 ou radiculaire qui affecte la dentine des
racines. Les racines sont alors plus courtes et il y a une prédispositionà la
formationd'abcès et de kystessans un facteurinitial évident.
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Le type II ou coronaireaffecte la dentine des couronnesalors que les racines
sont normales. La chambre pulpaire est presquecomplètement oblitérée avec
despulpolithesdansla pulpe.
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Figure 34- a: Coupe de premièremolaire ntatulibuluire. 0 1/ Ilote la forme irr égulièrede la dentine de la
racinezlestubuli deutiuaires sont arrang és el/faisceaux.b : Détail de "a" montrant une dentinedysplasique
avecdestubuli dentinaires irrégulièrement distribués.(77)

1.3. Diagnostic différentiel (3, 8, 19, 20, 27, 43, 49, 53, 57,
62,65,66,70,75,76)

Du fait des incidencesthérapeutiques qui en découlent, la distinction entre la
dysplasiefibreuse etles autres lésions fibro-osseusesou non de la face et des
maxillaires est importante. Souvent difficile , elle nécessiteune confrontation
étroite entre donnéescliniques, radiologiqueset histopathologiques.
Dansla litt érature, leslésions citées le plus souventsont :
• Fibrome ossifiant;
• Dysplasie cémento-osseuse floride;
• Chérubisme;
• Maladie de Paget;
• Sarcomes: ostéosarcome, chondrosarcome, fibrosarcome.

C'est essentiellement la radiologie qui permet de réaliser un diagnostic
différentiel entre la dysplasie fibreuse et les autres lésions fibro-osseuses de la
faceet desmaxillaires.(49)
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1.3.1. Fibromes ossifiants et fib romes cémento-ossifiants (20, 27,
53, 65, 66,72, 75)

Ces deux termes désignentun seul type de lésion. (53)
C'est l'une des lésions les plus difficiles à différencierde la dysplasiefibreuse
car elle est trèsproche sur le planradiologique et anatomopathologique.(27, 64)
Il existe deux formestrèsdifférentes:

• La localisationfaciale, qui est la plusfréquenteet toucheles maxillaires
chez des adultesjeunesentre20 et 40 ans. (27)

• La localisationau niveaudes os longs, plus rare, touchesouvent le tibia et
le péroné chez despetits enfants avant 10 ans. (27)

Au niveau des maxillaires, l'atteinte est majoritairement mandibulaire (70 à
80%) surtout au niveau des secteurs latéraux. Les lésions intéressent
généralement laportion dentée. Toutefoisdesextensions au niveaude l'angle et
de la branchemontante de lamandibule peuvent exister. (75)

Le fibrome ossifiant des maxillaires est une lésion très prochede la dysplasie
fibreusemais mieux limitée et moins infiltrante (27). En effet, la radiographiede
cette lésion montre une zone d'ostéolyseronde ou ovalaire bien définie (49) par
un liseré radio-claire qui borde la lésion ; cette zone peut contenir des
calcificationsde forme sphérique (75).

Figure 35- Partie d'un OPT montrant 1111 fibrome
cémento-ossifiant.011 Ilote UII déplucementdes dents
adjacenteset du calial dentaireinférieur. (49)

Le tableauclinique est assezsemblableà celui de la dysplasie fibreuse. En effet,
le fibrome cémento-ossifiantévolue lentement et est décelé lorsque, la lésion
ayant atteint un certain volume, on observe une tuméfactionindolore qui peut
conduireà une déformationfaciale. (53)
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Les dentsadjacentesou en rapport avec la lésion peuvent être déplacéesmars
restentvitales. (75)

Le fibrome cérnento-ossifiant,étant donné la nature des cellules qui le
composentet l'activité métabolique de celles-ci, représentebien un authentique
processustumoral. Aux côtés de fibroblastesactifs et d'ostéoblastesjeunes, il
est essentiellementconstituéde cellulestrès différenciéesédifiant à leur contact
la trameosseuseselonun mécanismed'ossification normal.
Au contraire,les foyers de dysplasie fibreusehébergent des cellules en majorité
dysplasiques : fibroblastes avec anomalies fonctionnelles (collagène
intracellulaire) ou altérations nécrobiotiques; cellu les ostéoformatricesmal
différenciéesà ergastoplasmepeudéveloppé.L'ossification, ici, s'effectueselon
un mécanismeanormal.(20)

Ainsi, pour écarterhistologiquementla dysplasiefibreuse, on doit retrouverà
l'examenhistologiqueune lésionfibreusecontenantun os destructurelamellaire
bordéepardesostéoblastesde morphologie normale (38) et du cément.

\ : ...
Démarcation entre la

Figure 37- Fibrome
m étaplusique. (43)
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Le fibromecémento-ossifiant est énucléépar chirurgie et est relativementfacile
à cliver de l'osnormal (75) ; i l ne récidive pas (49).

Une forme partic ulière du fibr ome cémento-ossifiant : le fibr ome ossifiant
ju vénile.
C'est une forme plus agressivequi survient chez le sujetjeune de moins de
quinze ans (49). Contrairement au fibrome cémento-ossifiant elle évolue
rapidementet à tendanceà récidiver (49).
La lésion est cependant bien définie et ne présente pas de différence
radiologique avecle fibromecémento-ossifiant(53).
Histologiquement, la lésion est plus riche en cellules et celles-ci produisent
relativementpeu decollagène. (75)

1.3.2. La dysplasie cémento-osseuse fl oride et les dysplasies
cémento-osseuses(43, 49, 53, 75, 76)

Les lésions de dysplasie cémento-osseusesont caractériséeshistologiquement
par la présencede tissu d'aspectcémentaire,mais qui, contrairementau fibrome
cémento-ossifiant, apparaîtcomme étant plusdysplasiquequenéoplasique.(43)

Ces dysplasies cémento-osseuses présentent des formes cliniques et
histopatho logiquesdifférentes.(43)
La classification de l'OMS de 1992 distingue trois entités différentes de
dysplasiecémento-osseuse:

• La dysplasiecémentaireapicale;
• La dysplasiecémento-osseusefloride ;
• Les autres dysplasiescémento-osseuses. (43)

1.3.2.1. La dysplasiecémentaire apicale (43)

Il s'agit d'une lésion fibro-osseusenon néoplasique affectant les tissus
périapicaux d'uneou plusieursdents. (52)

Cette affectiontoucheprincipalement les femmes noires d'âgemoyenà avancé
(49). La lésion est le plus souventlocalisée auniveau de la zoneapicaledes
incisives mandibulaires(43, 75). Elle est plus facilementreconnaissablequand
elle affecte plusieursdents, adjacentesou non.
Son étiologie estinconnue.
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La dysplasiecémentaireapicaleest asymptomatiqueet presquetoujoursdétectée
lors d'un examenradiologique de routine (75). En effet, lesdents sont vitales et
la muqueuse est saine.

Radiologiquement, la lésion apparaîtiniti alement comme une zone radio-claire
bien circonscrite au niveaude l'apex d'une dent. Il est doncdiffi cile à ce stade de
la différencier radiographiquement d'une inflammation périapicale (75). Un
aspect mixte, radio-claire et radio-opaque caractérise le stade intermédiaire
montrantune zone opaque, soit mal limit ée en périphérie, soit entouréed'une
zoneradio-clairesoulignée en périphérie d'un liserédense.
A un stadeplus évolué, lalésionest principalementradio-opaque, mal limitéeen
périphérie.(52, 75)

.<...�~ba
Figure 38- Dysplasie cémentairepériapicale. a : Lésion radiocluire aux
apex detrois incisives mandibulaires. b : Masse minéralisée(IIIX ape....:
d'incisivesmandibulaires. (43)

Les caractéristiques histologiques sont similaires à celles du groupe des
fibromes cémento-oss ifiants, mais sans un bord net (43). A un stade précoce, la
lésion est principalement fibroblastique, puis il y a un dépôt progressif d'os
métaplasique,de particulescémentairesou desdeux. (43)
Chaque lésion périapicale est bien délimitée et excède rarement 1 cm de
diamètre.(43)
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La dysplasiecémentaireapicalene nécessiteaucuntraitement.(49)

1.3.2.2.La dysplasiecémento-osseuse flo ride

Elle a denombreuxpointscommunsavecla dysplasiecémentaireapicale:
• La même épidémiologie : elle touche préférentiellementles femmes

noiresd'âgemoyen;
• Sonétiologieest inconnue;
• Asymptomatiquedansla majoritédescas(76) ;
• Les dentsen rapport avecla lésionsontvivantes(53) ;
• La muqueuseen regardde la lésionestsaine(53).

Les lésions sont souventbilatérales, parfois symétriqueset localiséesdans la
région prémolaireet molaire à la mandibule.On constateparfois une atteinte
bilatéraleou unilatéraleau niveaupostérieurdu maxillaire. (75)
Quandla lésion est importante, les corticalesosseusespeuventêtre refouléesen
vestibulaireet enlingual (53).

Suite à l'exposition de la lésion au milieu buccal lors d'une extractionou d'un
traumatisme causé par une prothèse amovible, l'affection peut devenir
symptomatique(76). On noteraalors une douleursourdeassociéeou non à un
œdème,une fistulisation avec suppuration, la formation d'un séquestre, une
sinusite. (53) La dysplasie cémento-osseusefloride évolue alors vers une
ostéomyélitechroniquesclérosante.
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Radiologiquement,la lésion est d'aspectsclérotique avec des massesradio
opaquesde densitévariabledonnantun aspectouatéen verredépoli. (53)

a b

dc
�~�.�.�.�a�: ._

Figure 40- a et b: Coupesscanneren reconstructiondentaire (a) et eucoupeaxiale (b) : Lésionstnultiples,
bien limitéesetfinementcercléesà composanteradio-claire appendues(Il/X racinesdentaires.c et d: Coupes
histologiques:c (Gx2,5) Aspectd'ensemble.Mottesde cémentde taille variable,confluantle plus souventen
massesanastomosées;espacesclairs constituésde tissu conjonctifpauvreen cel/ules(*), d (Gx/O) : Détail
desstructurescëmentaireset conjonctives.(52)

Histologiquement,il n'existepas declivage entre la lésion et l'os environnant.
Le stromaest un tissu fibroblastique dans lequel on retrouve des travéesd'os
immatureet desparticulesde substancepseudocémentairequi peuventfusionner
et donnerdesmassesradio-opaques.(53)

La dysplasiecémento-osseusefloride ne requiertpas detraitement,en revanche,
un suivi clinique et radiologiquedoit être instauréafin d'éviter les extractions
dentaires. Le diagnostic ne doit pas faire appel à la biopsie puisqu'elle
représenteun risquelors del'expositionde la lésionau seinde lacavitébuccale.
(53)
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1.3.2.3. Les autres dysplasiescémento-osseuses

L'OMS classe dans cettecatégorie, les lésions ayant descaractéristiques
communesavec la dysplasiecémentaireapicale et/ou la dysplasie cémento
osseuse floride, mais n'ayant pas de caractéristiquesclinicopathologiques
propres. (43)
Dans cette catégorie, on retrouve la dysplasie cémento-osseuse focale, qui est
une lésionunique(49) indistinguablehistologiquementdes lésionsindividuelles
de dysplasiecémento-osseusefloride. Cette lésion estprédominantechez les
femmes noires comme ladysplasiecémentaireapicale et ladysplasiecémento
osseuse floride. (49)

1.3.3. Chérubisme(19, 43, 53)

Le chérubisme est une lésion fibro-osseuse bénigne avec plusieurs
caractéristiquesqui la distinguentde la dysplasiefibreuse. Lechérubismeest
une affection héréditaireautosomiquedominante(62), mais des formes non
familiales existent(52).

Cetteaffection survientchez l'enfant, généralemententre l'âge de deux et cinq
ans (62). La lésionprogressejusqu'àla pubertéet régressespontanémentle plus
souvent (62).

Le chérubismepeut toucher l'un ou les quatrequadransmaxillaires (43). La
mandibule est plussouventtouchéeque lemaxillaire, ce qui secaractérisepar
unepseudohypertrophiedes deux anglesmandibulaires(19, 53)

Cliniquement,on note unetuméfactionbilatéralesymétriqueet nondouloureuse
donnant au visage un aspectjoufflu (53). Ceci s'accompagned'une élévation
occulaire avec dégagement inférieur d'un croissant sclérotique inter
iridopalpébral. La dentition est anormale au niveau des sites concernés:
agénésiesdentaires, retardd'éruption, dentsincluses, rhizalyseset malocclusions
importantes. (52)
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Figu re 41- Garçon de onzeails avec gonflementbilatéral des joues dû ml
ctt érubisme.(66)

La radiographie montre une résorption osseuse tantôt diffuse, tantôt
microgéodique.(19)

Figure 42- OPT du même patientdeonzemis: multiple lésions kystiques
de la mandibuleavec déplucementde plusieurs dentspermanentes. le
maxillaire est aussi impliqué. (66)

Les lésionsapparaissentcomme des images radio-claires pseudo-polykystiques
soufflantes, refoulant les corticales qui sont très amincies,parfois absentes.La
tomodensitométrie est essentiellepour faire le bilan deces lésionsmultiplesqui,
quelquesoit leur degréd'extensionrestentstrictementlimitéesau maxillaire. En
IRM leslésions apparaissentbien limitées.(52)

Histologiquement, le tissu lésionnel consiste en un tissu fibreux vasculaire
contenant un nombre variable de cellules géantes multinucléées de type
ostéoclastique. (43, 52)
Le nombrede cellules géantesvarie en fonction du stade de la lésion.Lorsque
l'activité de la lésion diminue, le tissu devient plus fibreux et le nombre de
cellulesgéantes diminue. (43)
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Figure43- A: Lésiondébutanteactive avecabondancedecelluleset cellulesgéantesdansIll/ stroma
vasculairefibreux. B: Lésionplusmatureavecfornuttion de1/011 vellestravéesosseuses. (66)

Un traitementchirurgical ne seranécessairequ'en cas decompressionnerveuse
ou pour une raisonesthétique(asymétriefaciale) puisqueles lésionsrégressent
spontanémentà la puberté (53).

1.3.4.Maladie de Paget(3)

C'est une affectionmonostotiqueou polyostotiquesurvenantsurtout chez le
sujet âgé (19) et quiaugmenteen fréquence avec l'âge (52).
La dysplasiefibreuses'installependantles deuxpremièresdécennies,alors que
la maladie de Pagetsurvientaprèscinquanteans (27).Cependantune lésionde
dysplasie fibreuseméconnuepeut êtredécouvertetardivement.
On note une netteprédominancemasculine.(52)

La maladie, outre seslocalisationsdans les os longs, affecte trèssouvent le
crâne et la face(jusqu'à70% des cas). (19, 52)

L'étiologie de cette affection reste inconnue il existe clairement une
prédisposition génétique. Cependant, récemment, un paramyxovirus a été
incriminé comme agent causal ; lacombinaison d'une infection chronique
touchant lesprécurseursdesostéoclastesà uneprédispositiongénétiquepourrait
être nécessairepour exprimer le phénotypepagétiquedans les cellules de la
lignéeostéoclastique.(52)

La maladiede Paget restesouventsilencieusecliniquement(3). Elle provoque
parfois, parcompressionnerveuse, cécité,surditéet paralysiefaciale (19).

Le diagnosticesthabituellementfait à l'occasiond'un examenradiologiquelors
del'explorationd'une autrepathologie.
Radiologiquement, la lésion est caractériséepar une hypercondensation
radiologiquede densitéirrégulière(aspectmoucheté).(19)
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Sur les clichésstandards,les lésionssontbien connues,ostéolytiquesà la phase
initiale d'intense activité ostéoclastique, puis mixtes ostéolytiques et
ostéoscléreuses,avantla phased'ostéosclérosediffuse. Un aspectcaractéristique
de lamaladieest lapossibilitéde survenuesimultanéede cestrois phasesdansle
même os, des zones de sclérosepouvant ainsi se superposerà des zones
d'ostéolyse. La tomodensitométriemontre l'épaississementdes tables osseuses
(alors qu'ellessont généralementfines dansla dysplasiefibreuse), plus marqué
au niveaude latable interne.La présencede largeszonesde sclérose,cernéesde
zonesde déminéralisationréalise l'aspectcotonneuxcaractéristique.Parcontre,
l'aspecten verre dépolitrès classiquedans ladysplasiefibreusen'estpas visible
dans lamaladiede Paget.

a b

Ftgure 44-CoupesTDM axiales: très important épaississementde la voûte. Aspectun peu ttétérogèneà
prédominancedense avecpersistancede quelqueszonesplus (l'tiques externes.Atteinteassociéede la région
sphénoïdaleet dessinusfrontaux. (52)

La maladiede Pagetest caractériséepar un remodelageexcessifet anormalde
l'os. A la phaseinitiale active se produit une intense activité ostéoclastique
suivie par une activité ostéoblastiqueréalisant une très intense résorption
osseusesuivie d'unenéoformationexcessiveet désorganisée.Cet os néoformé
présenteune architectureanormale(aspecttypique en mosaïque).Puis survient
un épaississementdes travéesosseusesinitialementrésorbéeset le processusde
résorptionet de formation d'os néoformése poursuitsimultanément.Plus tard,
la composantehématopoïétiquemédullaire devient hypervasculaireet est
remplacée par un tissu conjonctif fibreux. A la phase tardive, l'activité
ostéoclastiquediminue avecune réductionprogressivede la formation osseuse.
A la phaseinactive ou quiescentela médullairerevient à un stadeplus normal
avec disparition de son hypervascularisationexcessiveet du tissu conjonctif
fibreux. (52)
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Figure 45- a : Vue d'ensemble (Gx2,5) : Travéesosseusesépaissieset densifiéesavec absencede logettes
ost éocytaires ,. Moellefibreuse. b (GxIO) : D étail des travéesosseuses avec lignesd'apposition irrégulières
(*). Moelle osseusefib reuseavecquelquesostéoclastes(flèche). c(Gx20) : Lacunes de Haversavecquelques
ostéoclastes (flèche).(52)

Dans la maladie de Paget, le tissu osseuxnormal adulte est progressivement
rempl acépar untissuanormalsous ladépendanced'ostéoclastes anormauxalors
que dans la dysplasiefibr euse,on observeun développementanarchique du tissu
fi breuxà l'intérieurdu tissu osseux en croissance . (3)

La maladie de Pagetest une affection lentementévolutive .

1.3.5. Les sarcomes(52, 53, 68)

Les plus fréquents sont les ostéosarcomes, puis les chondrosarcomes et les
fi brosarcomes. Ils peuventêtre secondairesà une dysplasiefi breuse ou primiti fs.

Les ostéosarcomeset les chondrosarcomessurviennent principalemententre30
et 40 ans. Il existe une petiteprédominancemasculine.
Les fibrosarcomes prédominent chez l'adulte (Sème et 6ème décennies), mais
l'enfantpeut être atteint. Les femmes etleshommessontégalementtouchés.
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Les ostéosarcomessiègent principalement à la mandibule avec une
prédominancepour la symphyse et la branche horizontale alors que les
chondrosarcomessiègentprincipalementau maxillaire et les fibrosarcomesau
niveau des fosses nasales et des sinus.

Caractéristiquescliniques:
Le processusest lent etcontinuentraînantl 'apparitiond'unetuméfactionferme.
Les principauxsignes sont:

• Une douleurplus ou moinsimportante;
• Dessymptômesdentaires(mobilité, douleur,chutesdentaires);
• L'apparitiondeparesthésies;
• Des signesophtalmologiques(exophtalmie);
• Destroublesnasauxet sinusiens(obstruction,épistaxis).

La caractéristiqueradiologique constantedes sarcomesest l'expansionde la
lésion à travers lecortexdans les tissus mousenvironnants.L'IRM est l'examen
non invasifle plusappropriéà unedétectionprécocedes sarcomes.

a
b

c

Figure46-0stéosarco/11enumdibulaire chez uujeuneltomnteâgéde 16 ails.a: Coupe scanner coronale eu
fenêtres osseuses. Processus tissulaire infiltrant les parties molles avecréaction périostée en "feu d'herbe". b
et c : Coupes IRM axiales Tl avant (b) et après (c) injection de gadolinium: Large processusexpansif
mandibulaire envahissant les versantslinguaux et vestibulaires. Envahissementde la médullaire
mandibulaire avec disparitionde l'hyper signal physiologique(b). Importante prisede contraste avec
hypostgnaux perpendiculairesii la corticale mandlbulalre correspondant auxcalcifications visibles (Ill

scanner(c). (52)
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Figure 47-C!u)fulro.wtrcollle maxillaire. Homme âgéde 30 al/s. Tuméfaction entre la II et la 21. (52)

Les sarcomes présententdes caractères histologiques variables en fonction de
leur grade de malignité. (52)
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2. EVOLUTION

2.1. Evolution classique(14, 27, 62)

Le pronostic général de ladysplasie fibreuse estsouventbon. Il dépendde
l'importancede l'atteinte du squeletteet desmanifestationsextrasquelettiques.
Une formemonostotiquen'évoluepas engénéralvers une formepolyostotique.

De nombreuxpatientsont une formeasymptomatiqueet certainesformes de
l'enfant peuventse stabiliserà l'âge adulte.Néanmoins,la dysplasiefibreuse se
présentesouvent de façon sévère chez denombreux patients, entraînantun
handicap important, avec douleur, fractures etdéformations. Les formes
polyostotiquessemblentplus agressives.

La grossessepeut aggraver les lésions dysplasiques,avec exacerbationdes
douleurs osseuses, et mêmeextensiondes lésions etsurvenuede fractures
pathologiques,du fait d'une richesseen récepteursaux œstrogèneset à la
progestéronedescellulesosseusesmutées.(14)

En règle générale, les formeslimitéesont un bonpronosticindépendammentde
l'âge de découverte. Al'opposé,les formes trèsétendues,survenanttôt dans la
vie, entraînentdes fractures et desdéformationsse poursuivantà l'âge adulte,
avec un mauvaispronosticfonctionnel.(27)

2.2. Complications (58)

2.2.1.Fractures

Dans la dysplasie fibreuse, lemanqued'organisationet de connectivitéde l'os
néoformé induit unediminution de larésistancemécaniquede l'os quicontribue
à l'apparitiondedéformationset de fractures. (50)

Dans les formesmonostotiques,il faut toujourspenserà une fracture quand une
lésion stable ouquiescentedevientbrutalementdouloureuse.Il peuts'agir d'une
fracture pathologiquefranche dediagnostic facile ou d'une fissurecorticale
incomplètede diagnosticplus difficile (27). La tomodensitométriepeut servir à
évaluer le risque de fracture enmesurantl'épaisseurdescorticaleset peutrepérer
les fissures invisibles sur uneradiographiesimple.
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2.2.2.Transformation maligne: dégénérescencesarcomateuse(14,
42, 45, 68)

C'estunecomplicationrarereprésentant0,5 à 4% des cas (14).
Elle peut survenirdansles formesmonostotiqueset polyostotiques.Elle touche
plus volontiers le crâne et lemassif facial dans les formesmonostotiques,le
fémur et lemassiffacial dans les formespolyostotiques.(27)
Elle peut êtrespontanéeou favorisée par uneradiothérapie(dansenviron 50%
des cas).
La forme la plus fréquenteest l'ostéosarcome,suivie par le fibrosarcomeet le
chondrosarcome.(68)
Les patientsconnaissentune aggravationrapide dessymptômes,de type douleur
et tuméfaction. Les lésions s'étendentau delà de la corticale dans les tissus
mous. Lediagnosticprécoceest permis par lesexamensradiologiques:TDM et
IRM. L'IRM permetle bilan d'extensionloco-régionalde la tumeur. Labiopsie
confirme le type dedégénérescence.
Le traitement sera le même que celui destumeurs malignes primitives
habituelles.

2.2.3. Lescomplications neurologiques(11, 41, 46)

Cescomplicationsrésultentde la compressiond'un nerf due à l'expansiondes
lésions dysplasiques.Les conséquencespeuventêtre, en fonction dunerftouché,
une cécité, une surdité, unecompressionmédullaire.
Dans la dysplasie fibreuse desmaxillaires, c'est la compressiondu nerf
ophtalmiquequi prédomine. La perte dela vision qu'elle entraînepourrait être
causée parles masseskystiquesassociéesà la dysplasiefibreuseplutôt que par
une sténoseprogressivedu canal optique(46). Dansces cas l'amélioration de la
vision est obtenue grâce à unerésectiondu kyste.
Dans le cas contraire, unechirurgie est nécessaire,mais en casd'impossibilité
immédiate, unecorticothérapieà forte dosepeut être utilisée avec de bons
résultats à court terme.
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Fibro us
Dysplasia

Normal

Axial Oblique-.-. En Face

Figure 48-Sc((/l1Ier crânien avecdysplasiefibreuse et scannercrânien normal.A et D : vue axiale. La ligne
oblique montre le passagedu canal optique. En B etE passageactuel du canal optique.Au niveaudu crâne
atteint (B) lepassageest clairementdélimité li causede la dysplasie ;au niveaudu crâne normal (E) le canal
est court et difficile li identifier. Cet F: coupeperpendicuiaire au canal optique droit. Normalement lecanal
est allongé(F) alors qu'il apparaît rondeu C li causede la dysplasiefibreuse.(46)

2.3. Pronostic

Le pronosticchez lespatientsatteints de dysplasie fibreuse dépendde la sévérité
et du nombre des lésions, de leurs conséquencesrégionales. Ceci peut être
évalué en utilisant certains marqueurs du remodelage osseux et l'imagerie :
TDM, IRM et scintigraphie osseuse .
Une scintigraphie osseuse est réalisée au début de la prise en charge afin de
dépisterl'ensembledes lésions.
En ce qui concerne les marqueurs du remodelage osseux, on utilise, pour la
dysplasie fibreuse, la phosphatase alcaline tota le (Pal) et l'hydroxyprolinurie
(OHP) qui permettent d'évaluer l'activité de la maladie et la réponse au
traitement.La Pal est élevée chez env iron 75 % des patients, son niveau étant
proportionnel à l'extension et à la sévérité de la maladie, tout comme l'OHP qui
est toutefois moins sensible. Chez un même patient, l'activité Pal peut varier au
cours du temps, selon l'activité spontanée de la maladie. (14)
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3. TRAITEMENT (15, 16, 22, 26, 30, 39,43,44, 47,60,61,
73, 83)

Buts dutraitement:
• Prévenirles complications, surtoutl 'extensionà l'orbite et à l'endocrâne,

et les récidives ;
• guérir oustabiliser la maladie ;
• guérir lescomplicationsfonctionnelles ;
• supprimer les troubles esthétiques,tout ceci sans nuire d'où la nécessité

de comparer les risques de la maladie et les risques d'un traitementplus
ou moinsmutilant. (7)

3.1. L'abstention thérapeutique

Elle est indiquée en l'absence de signes fonctionnels, pour une déformation
esthétique minime, dans les formes polyostotiqueset en pleine phaseévolutive
chez un adolescentcar une intervention risquerait d'accélérer la croissance
tumorale (7).
Elle consisteen un suivi régulier par une surveillance clinique et radiologique
(7, 26) .La vue et l 'ouïedoivent êtreparticulièrementcontrôlées. (22, 30)

3.2. Letraitement médical (17,22, 26)

Il se résumait avant l 'utilisation des bisphosphonatesà l 'administration
d'antalgiquesou d'AINS dansle but de combattre la douleur.
La radiothérapieest proscrite puisqu 'elles'est révéléeinefficace et dangereuse
en raison de la possibilité de transformationmaligne.
L' administration de glucocorticoïdes de préférence en cures d'assaut
intraveineusepeut permettrede temporiser une perte de vision et de retarder
ainsi la chirurgie. (30)

Le traitementmédical préconiséà l 'heureactuelle est l'utilisation d'inhibiteurs
de la résorptionosseuse(bisphosphonates).L' objectif est d'atténuerou de faire
disparaître la douleur. Lesbisphosphonates sont des composés ayant une haute
affinité pour les cristaux d'apatite ; ils se concentrent préférentiellement dans le
squelette, et inhibent la résorption osseuse. Les concentrations de
bisphosphonates qui inhibent la minéralisation sont proches de celles qui
inhibent la résorptionosseuse.Avec lesbisphosphonatesde nouvellegénération,
les doses requisespour obtenir une inhibition efficace de la résorptionosseuse
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sont nettement plus basses que celles qui provoquent l 'altération de la
minéralisation, c'estpourquoion lesutilise préférentiellement.
Les essais thérapeutiquesont montré que la calcitonine et l' étidronate
n'induisentpas d'amélioration.
En revanchela pamidronate, utilisée avec succèsdans la maladie de Paget,
donnedes résultatssatisfaisantset bénéficied'une expérimentationimportante
(26,44).
La plupart des auteurss'accordentà dire que les effets positifs du pamidronate
sont(44) :

• diminution de ladouleurosseuse;
• diminution desfractures(caraugmentationde lasolidité de l'os) ;
• absencede progressionde lamaladie;
• meilleurequalitéd'ospourune chirurgieultérieureéventuelle;
• traitementsansdangerpour la croissance(61) ;
• effet durablesur le renouvellementosseux(15).

La dosede baseest, pour un adulte,de 60 mg IV/j pendant3 jours consécutifs,
répététous les six mois pendantau moins deux ans ; chez les enfantsla dose
serade 1mg/Kg/j pendanttrois jours consécutifstous les trois mois en perfusion
intraveineuse(61). Les bisphosphonatestraversentmal la barrière digestive,
c'estpourquoiils sontadministrésen intraveineux.(16)
Cettedosepeutêtre réévaluéeà la baissedansle cas où ladouleurdiminue. En
effet, on donnela doseminimalenécessairepourcontrerla douleur(22).
Selonune étudede Chapurlatchezdes adultes, dansla moitié des cas, on note
au niveau radiologiqueun épaississementdes corticaleset un comblementdes
lacunesostéolytiques(15, 26).

L'absence de changement radiologique chez certains patients pourrait
s'expliquer selon l 'auteur de l'étude par l 'hétérogénéitéhistologique de la
dysplasiefibreuse.Ainsi, dans leslésionscontenanttrop d'ostéoclastes, de tissu
fibreux et/ou de cartilagemétaplasiquepar rapportà la quantitéd'ostéoblastes,
la résorptionosseusene seraitpassuffisammentinhibéepar le pamidronate.(15)

Une étude de Plotkin sur des enfants et des adolescentsva à l 'encontrede
certainsrésultatsobtenusparChapurlat.
Cette étude n'a pas démontréobjectivementl 'effet positif du traitement au
pamidronatesur la taille et l'histologiedes lésionsdysplasiqueschezdesenfants
et des adolescents, contrairementà l'étude de Chapurlat qui a rapporté un
comblementdes lésionschezenviron la moitié despatientsadultes.(61)

Ainsi il apparaîtqu'il y aurait une différenceentre les effets du traitementchez
l'adulte et chez l 'enfant. Il est possible que les lésions progressentplus
rapidementchez les sujets jeunes que chez les adultes et seraientainsi plus
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difficiles à contrôleravec untraitementmédical. De plus, les patientsde l'étude
de Plotkinétaientplus sévèrementatteintsque ceux de l'étudede Chapurlat.On
pourrait en conclure que le pamidronateaurait diminué la progressiondes
lésions despatientsde lapremièreétude même si elles n'ont pas étévisiblement
améliorées.

Les effets secondairescorrespondentà un symptômepseudogrippal(fièvre,
douleur diffuse) quisurvient seulementaprès les deuxpremièresperfusions.
C'estpourquoiun prétraitementavec de l'acetaminophenavant l'administration
de lapremièredose depamidronateestrecommandé.(22)
Du fait de l'inhibition de la résorptionosseuse,une tendancehypocalcémique
avecréactionparathyroïdiennesecondaireestobservéeaprès l'administrationde
pamidronate intraveineux. Il faut donc prescrire une supplémentationen
vitamine D (800 UI parjour) et encalcium(1 g parjour). (13, 16, 22, 26)

Un autre bisphosphonate, le zolédronate, offre de nouvellesperspectivescar il
apparaît pluspuissantque lepamidronate.Cependantnousbénéficionsde moins
d'expérimentations.
La dose de base est de 6 mg/jpendantdeux à troisjours tous les trois mois. Il
peut être donnéjusqu'àune fréquence de tous les mois sinécessaire.
La disparitionde ladouleursigne la fin dutraitement.
Les effetssecondairessont identiquesà ceux provoquéspar le pamidronate:
symptômegrippal (qui peut êtreprévenupar unprétraitementau tylenol avant la
première administration de zolédronate) et hypocalcémie (qui peut être
compenséepar l'administrationd' 1 mg decalcium par jour pendantseptjours
après letraitement).
Les bisphosphonatesoraux tels que l'alendronate,le risedronatepeuventêtre
utilisés pourtraiterdes douleurs moins sévères. (22)

Il est possible que d'autres bisphosphonatesou une combinaison de
médicamentspuissentavoir un effet plusmarquésur les lésionsdysplasiques.
(61)
En effet, les études réaliséesjusqu'àcejour sur lesbisphosphonatesconcernaient
un faible nombre depatientset présentaientdes écueils. C'estpourquoi deux
études randomiséesen double aveugle avec placebo ont été lancées afin
d'évaluer la réelleefficacité desbisphosphonatessur la dysplasiefibreuse. Ces
étudesregroupent156 patients àtraverssix payseuropéensqui y participent.La
substance étudiée est lerisedronate. Dans l'une des études,l'efficacité
analgésique durisedronateest évaluéepar rapport à un placebo.Dans l'autre
étude, on évalue lechangementde l'aspect radiologiquesur unepériodede trois
ans. Ces études sont financées par desinstitutionsà but nonlucratif (INSERM,
EuropeanScienceFoundationet FrenchNationalClinical ResearchGrant) et les
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produits testéssont fournis par deux laboratoires pharmaceutiquesdifférents.
(13)

3.3. Le traitement chirurgical (7, 22, 26, 39)

En cas dedouleur sévère, de déformation faciale sévère ou pour certains
troubles visuels, la chirurgie resteun traitementde choix (39). Elle consistesoit
en une résectionmodelante, soit en une exérèselarge de la lésion avec une
reconstruction au moyen d'os autogène, d'implants ou de greffes d'os
dysplasiqueenlevé puis remodelé. (34)

3.3.1. La résection modelante

Elle estindiquée:
• En premièreintention pour la dysplasiefibreuse des os dela face et du

crâne(car le développementde la lésionest lent etpeuagressif)saufsi un
nerfcrânienestmenacé(26) ;

• En cas delésionétendueimposantune exérèsetrop mutilante(7) ;
• Lorsquele patientrefusel'exérèse, mêmeavecreconstruction(7).

PourObwegen,la résectionmodelante est le traitementde choix de ladysplasie
fibreusemandibulaire(39).

Une résectionmodelantelimitée permetde corriger les troublesesthétiqueset
fonctionnels(protectionde la vision). Elle doit être faite enpériodequiescente.
(7)

Selon SUGAWARA et col., i l existe 4 raisons de privilégier la résection
modelanteparrapportà l 'exérèselarge :

• La dysplasie fibreuse est une lésion bénigne et pas un néoplasme.La
transformation dysplasique ralentit ou s'arrête souvent à la fin de
l 'adolescence etle risquede transformationmaligneest très bas;

• Réaliser une résectioncomplèteest trèsdiffici le surtout dans la forme
polyostotique. De plus, le taux de récidive aprèsune exérèselarge est le
mêmequ'aprèsune résectionmodelante;

• La résectionmodelanteestmoins invasive;
• On peututiliser une réplique du crânepourguiderla résection.

Celle-ci permeten effet d'optimiserlesrésultats car on peut, grâceà elle,
définir l 'axe facial du patientmalgré l'asymétrie de sonvisageet guider la
chirurgie: la réplique donne au chirurgien une référence pré et
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peropératoire(avec un gabaritqui peut être réalisé)ce qui lui permetde
pratiquerune ostéotomieprécise;ceci esttrès importantnotammentpour
la régionorbitaire.
La précisionde la répliqueest doncprimordiale.La répliqueest obtenue
avec la reconstructionde la surfaceosseusepar le traitementd'imagesde
scanner3D. Les imagessont transmisesà un laserqui permetde réaliser
la réplique.

Les complicationspossiblesde larésectionmodelantesont:
• Chez le jeune, la lésion est trèsvasculariséeet si l'hémostasen'estpas

parfaite,la formation d'unhématomeintra-osseuxdonneun élargissement
osseuxrésiduel;

• Chez l'adulte, la lésion est moins vasculaire, plus fibreuse, et peut
s'infecterplus facilement(ostéomyélitechronique).(7)

3.3.2.L'exérèselarge avecreconstruction

Elle est indiquée:
• en cas delésionpeuvolumineuseavecsignesfonctionnels(7) ;
• en cas de lésion proche de la base du crâne (risque d'extension),

ou en cas derécidivede lachirurgiemodelante(7) ;
• pourEl Deeb,l'exérèseradicaleest indiquéeen cas delésionostéolytique

alors que dans leslésions matures, solides, la chirurgie modelanteest
préférable(7) ;

• Pourunepertede la vueprogressiveou encasde signesde transformation
maligne(73) ;

• D'aprèsBlanchardet col. l'exérèselarge de la lésion est plus efficacecar
il n'existepas delimite netteentreles tissussainset le tissupathologique.
Elle est suivie de reconstruction avec greffe osseusede préférence
d'emblée,même chez l'enfant car le transplantosseuxincorporé subit
l'induction du développement.Les greffesosseusesautogèness'unissent
à l'os restantmêmes'il restedesélémentsde dysplasiefibreuse.(7)

3.3.2.1. Reconstruction du maxillaire (83)

La reconstructiondu maxillaire aprèsrésectioncausetrois problèmes:
• La restaurationdu contourdu sinusmaxillaire et duzygomatique;
• La reconstructiondu palaisafin d'obtenirun supportpourla denture;
• La restaurationde lafonction physiologiquedu sinusmaxillaire.
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Le traitementtraditionnel de la résectionpartielle du maxillaire est l 'utilisation
d'un obturateur afin de combler ledéfaut osseux,de séparer les cavités buccale
et nasale, et réaliserune restaurationdentaire prothétique. (74)
Cette solution n'est pas idéale: on observe après ce traitement un manque de
drainage,une cicatrice importante, et souvent desdouleursde type névralgie.

Dans les reconstructions avec des greffons osseux, le greffon étant exposé au
sinusmaxillaire, il y a un risqued'infection et de séquestration.
C'est pour résoudre ces problèmesque Zhong et col.ont testéune techniquequi
consisteà reconstruire le maxillaire avec un greffon osseux (site donneur : crête
iliaque ou Sème OU 6ème côte) supportéparun greffon appelé"BFP graft" : buccal
fat pad. Il s'agitd'un tissu spécialement organiséavecun corps central et quatre
extensions, obtenu à partir de muqueuse saine de la cavité nasale et du sinus
maxillair e. L 'apport sanguin du BFP assure le succès de la greffe avec une
épithé lialisation rapide créant un revêtement tissulaire sur le côté du sinus
maxillaire, ce qui permet une bonne cicatrisation de lagreffe sansinfection ni
séquestration.On retrouve ainsi une fonction du sinus maxillaire et les traits du
visage . (83)

A D B
Figure 49- Schéma illustrant la reconstruction du maxillair e après r ésection partielle. A: (B)
reconstitutiondu palais, du silius maxillaire et d'une partie d'os zygomatique avec une greff e
osseuseautologue. LeBFP (A) isole le greff oll du silius maxillaire nouvellementformé. La
muqueusedu silius maxillaire (C) et la muqueusebuccale (D) Il 'ont pas été complètement
réséquées pour f ermer la communicationentre le silius maxillair e et l 'os transplanté.B: (B)
greffo n osseux(A) BFP. (83)
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3.3.2.2.Reconstruction de la mandibule (12, 82)

L'exérèsed'unelésiondysplasiqueà la mandibuleest responsablede dommages
esthétiqueset de problèmesfonctionnels sévères:problème d'élocution, de
mastication,et dedéglutition.
Les vascularizedfree flaps, « lambeaupédiculérevascularisé» sont considérés
commele traitementle plus appropriépour une reconstructionmandibulairedu
fait de leursexcellentsrésultatsesthétiqueet fonctionnel.On utilise lafibula qui
permetd'avoir une longueursuffisantepour comblerle défautosseuxmais qui
n'offre pas unehauteurverticale suffisantepour la pose d'implantsdentaires.
C'est pour cette raison que Chenping et col. ont étudié un dental implant
distractorDID qui permetd'élargir la fibula pour augmenterla hauteurde la
mandibuleet sertlui-mêmed'implant.
Le free revascularizedflap est mis enplacejusteaprès larésectionde la lésion.
Le DID est placé dans l'axe des forcesocclusaleset en tenant compte de
l'occlusion.

Figure 50- 4 : Uneprothèsedentairefixe de34 fi 36 est
enplacesix mois aprèsl'intervention; 5 : OPTmontrant
la protltèseen place grâce ausystèmeDID. (82)

Il a été démontré que la pose desimplants au cours del'intervention de
reconstructionest plusefficacequ'une posedifférée en termed'ostéointégration
(12). Laprothèsedentaireest réaliséetrois à six mois après la pose du DID.
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Quels quesoient la taille et le volume de la lésion, on peut envisagerune
résection modelante comme traitement initial avec de grandes chancesde
succès. En cas defractures(mandibule),il est difficile d'implanterefficacement
du matériel d'ostéosynthèsedans ce tissuosseuxremaniéet on peut êtreamené
à effectuerdesrésectionsinterruptrices. Si une greffeosseuseestutilisée, celle
ci devra êtreessentiellementcorticale, la dysplasiefibreuse tendantà résorber
rapidementl'os spongieux.La résectionmodelanteinitiale donne d'excellents
résultatsmorphologiqueset un taux desuccèsinitial d'environ75%. Danstous
les cas, unerésection-greffeultérieure est toujours possibleavec d'excellents
résultats. Parailleurs, le succès ou l'échecne dépendentpas de lataille initiale
mais de l'agressivitéde la lésion qui estdifficile à prévoir. (60)
Le moment idéal pour réaliserl'intervention est difficile à choisir, notamment
chez les enfants. En effet, comme lalésion peut continuerà grossir et même
accélérer sa croissancejusqu'à la fin de l'adolescence,il était auparavant
recommandéde reporter toute chirurgie après lapubertédans l'espoir que la
lésion serait alorsstabilisée.Cependantlorsque la lésion estresponsablede
troublesfonctionnelset esthétiquestrop importants,l'interventionestnécessaire.
(1 2)
La dysplasiefibreuseimpliquait jusqu'alorstrès fréquemmentl'interventiondu
chirurgien orthopédiste.Elle a cependantbénéficié récemmentd'Importants
progrèsde la thérapeutiquemédicale liée à l'usagedes bisphosphonates.Ces
derniers diminuent les douleurs, permettent un comblement des lacunes
ostéolytiqueset unépaississementdescorticales.

72



Chapitre 3

Cascliniques
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Casclinique nOl (cas desDr Gangloff,Polo, Moizanet Gérard):

La patienteest unejeune fille de 15 ansprésentantune dysplasiefibreuse du
maxillaire. L'examen endobuccalrévèle une masse deconsistanceosseuse
développéeau niveau dumaxillaire supérieuregauchesur leversantvestibulaire
s'étendantde ladent24 à la dent 26. Les dents sont saines et neprésententpas
de mobilitéanormale.La gencive et lesmuqueusessont saines.

Figure 51- Vue intrabuccale préopératoire. Tuméfaction
maxillaire en regarddesprémolaireset de la premièremolaire
supérieuresgauches. (33)

L 'examenexobuccalest normal.Aucunesymptomatologien'estmentionnéepar
la patiente. Seule uneévolution lente etprogressivede cettetuméfactiona été
notée. Lapatientese plaint d'un débutd'asymétriefaciale avecprojectionvers
l'avantde lapommettegauche.

Figure52- Radiographiepanoramique.Absencede signes évocateurs. (33)

La radiographiepanoramiquen'objectivepasd'anomalie.
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L'examentomodensitométrique met en évidence la présenced'une lésion de
type dysplasiefibreuseintéressantla partie postérieuredu maxillaire supérieur
gauche, en extension vers la paroi inférieure de l 'orbite homo-latérale et
envahissant la partie externe dusinus maxillaire gauche. Il ne montre pas de
signe d'envahissementversla fosse postérieureainsi qu'au niveaudes structures
ptérygo-palatines.

Figure 53- Coupe tomodensitométrique axiale mettant en évidence UII

processusprolifératif int éressantl'os maxillaire dans sa partie latérale
gauche. (33)

Figure 54- Reconstruction tomottensitométriqueen trois dimensions. Vue defacemettant
en évidencela dissymétriefaciale dufait de la tuméfaction maxillaire gauche. (33)
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Aucun signe de compress ion du nerf optique n'est retrouvé. La scintigraphie
osseusedu squelette ne met pas en évidence d'autres localisations. Pour
confirmer la suspicion de dysplasie fibreuse, un examen d'anatomie
pathologique est réalisé à partir d'une biopsie osseuse.Il confirme l'examen
tomodensitométrique puisquel 'aspecthistologique est en faveur d'une dysplasie
fibreuse. Aucunsigne de malignité n'estmis en évidence.

Figure 55- Coupe histologiquede la biopsie osseuse(Gx200): tissu osseux anormal, constitu éde lamelles
osseusesfilles r éalisantdeslettres chinoisesséparées par un stromafibreux abondant, semblantseprolonger
directementavecle tissuosseuxavoisinant. Pratiquement aucune bordure ostéoblasttqu en'est retrouvée. Des
mottesdecémentbasophiles sont retrouvées(Ill sein de la lésion.(33)

Etant donné le caractère peu évolutif de la lésion et,dans ce cas, l'absencede
compression du nerf optique, le traitementproposé a été une plastiemodelante
de la lésion. Le but de cette intervention chirurgicale est de retrouver une
morphologie faciale correcte. Depuis cette intervention, le suivi clinique et
radiologique est semestriel. Aucune évolution défavorab le n'a été notée, la
morphologie est stable.
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Casclinique n02 (81):

La patienteest une femme de 28 ansprésentantune dysplasiefibreuse de la
mandibule.La symptomatologieclinique était réduiteà unedouleurde la face
droite depuis trois ans. Elle a déjà subi troisinterventionschirurgicales,des
débridementsde la lésion, ladernièredatantd'un peu plus d'un an.Malgré ces
interventionsla douleurpersisteet l'os lésé resteinfecté et exposé à lacavité
buccale.
Suite à lapersistancede lamaladiemalgré les interventionschirurgicaleset les
antibiothérapiesrépétées et à cause de lapersistancede la douleur, il a été
proposé à la patiente uneexérèselarge avecreconstruction.

A l'examen clinique, lapatienteprésenteune asymétriedu tiers inférieur de la
face. Elle est enocclusionde classe 1 et lesmolairessont mobiles.L'ouverture
buccalemaximaleest de 45 mm et il n'y a pas dedéviationde lamandibuleà
l'ouvertureou enprotrusion.L'examenneurosensorielest normal.

L'extensionde la lésion est mise enévidencesur l'OPT et le scanner. Elletouche
la mandibuledroite de lasymphyseà l'anglemandibulaireavec desextensions
au niveau de la branchemontanteet du processuscoronoïde.L'expansiondes
corticaleslinguale etvestibulaireest évidente. Le bordpostérieurde labranche
montante n'est pas touché.

'i
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Figure56- OPTpréopératoire.(8/)
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Figure57- Scanner préopératoire. (81)
-tolo__

Figure58- Reconstructiontrldimensionnelle
préopératoire. (81)

La patiente a subi unerésectionde la partie de la mandibule lésée par une
approcheà la fois intraorale et extraorale.Après mise en place defixations
maxillo-mandibulaires, une ostéotomieest réaliséede l'échancruresigmoïdeà
l'angle mandibulairejusqu'àla symphyse.Il a été tenté unedissectiondu nerf
alvéolaire inférieur par un abordvestibulairemais lesconditionsdifficiles ont
rendu cettemanœuvreimpossible.

/ l-_c u �l�i�f�~ �"
Figu re 59-Pièce opératotre.(8/)
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Simultanément ungreffon ostéocutané a été prélevé au niveau de la fibula. Le
défaut osseux aprèsrésection était de 8 cm.Le greffon est comparéau gabarit
réalisé en préopératoire. L'ostéosynthèsesera obtenue par la pose de deux
plaques.On réalisedes anastomases microvasculaires. L'occlusionest controlée.

-1'&' .

Figure 60- OPTpostopératoire. (8/)

Il n'y a pas de complications postopératoires.L'examen microscopique de la
pièceopératoire a permis de confirmer le diagnostic de dysplasie fibreuse.
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Les résultatsde l'interventionsont bons:
• L'occlusionpréopératoireestrétablie;
• La douleurestsupprimée;
• Le résultatesthétiqueestbon;
• Le sitedonneura biencicatrisé;
• Il n'y a pas delimitation de fonction.

A un an, il n'y a pas de signescliniquesde récidives.

"Figure62- Photosii neufmois postopératoires. (8/)
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Casclinique 0°3 (31):

Cas d'unepatientede 39 ans atteinte d'unedysplasiefibreuse mandibulaire.A
l'examenendobuccalon constate:

• Une hygiènerelativementbonne;
• Des caries peuévoluées;
• Quelquesédentations;
• Un comblementdu vestibules'étendantde la face distale de la 45à la face

mésiale de la 47, recouvertd'unemuqueused'aspectnormal;
• Une légèredouleurà la palpationde lavoussure;
• Des tests devitalité pulpairepositifspourtoutes les dents.

Les examens radiologiques effectués (clichés rétro-alvéolaires et
orthopantomogramme)montrent l 'existencede multiples lésions intéressant
aussi bien lesecteurantérieurque lessecteursprémolaireset molairesdroits et
gauches, uniquementà la mandibule.

Figure63- Rétro-alvéolaireset orthopantomogrannne:lésionradio-claire
en rapport avec les apex des dents mandibuluires. On note la présence
d'inclusions radio-opaques apparaissant par endroits (bloc incisivo
canin) au centre de la radio-clarté. Des radio-opacitésplus importantes
apparaissentau niveau du site d'extraction de la46 et dela 47 en rapport
avec sa racinemésialeoù la radio-opacitéest entourée d'unfin liseré
radio-claire. (3J)
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Le traitementa consistéen l'excisionde lalésionsiégeantau niveaudu site
d'extractionde la 46.

Figure64- Aspectperopératoire.(31)

Les pieces opératoires ont ensuite été soumises à un
anatomopathologiquequi a concluà un aspectde dysplasiefibreuse.

examen

.'
"

Figure65- Pièce opératoire,Aspectmacroscopique:
011 Ilote deux types de tissu: 1111 tissu friable
d'aspectfibreux et 1111 autreplus dur. (31)
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Figure 66- Aspect microscopique. En lutut : lamelles
osseusesbien minéraliséesmais irrégulières(Gx20). EII bas
: travéesosseusesmilices et irrégulières (flèc/te) évoluant
dansUII stromafibreux (Gx40). (31)
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Casclinique n04 (5):

Le patientest unhommede 17 ansatteintd'une dysplasiefibreusecrâniofaciale
localiséeà droite avec expansionsde la lésion dans lemaxillaire, le plancherde
l'orbite, le canal optique et l'ethmoïde. L'examen clinique révèle une
proéminenceantérieuresur la partie droite du front et duzygomatiqueet une
élévation du canthus latéral droit. Unevision trouble de l'oeil droit et une
diplopie intermittentese sontdéveloppéesdepuisl 'âgede 15 ans.

Figure67- Photospréopératoitresil l'âge de17ans. (5)

Figure68- Scannerpréopératoire.A : coupe coronalemontrantt'impticatiou du maxillaire droit,
de l'orbite et de l'ethmoïde. Le volume orbitalest réduit il droite. B : scannertridimensionnel
montrantl'expansion et la symétrie desstructurespériorbitaires. (5)
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Le traitement a consisté en l'excision de la region atteinte des os fronto
orbitairesdroits avecune décompressionde l'orbite et ducanaloptique. L'orbite
a été reconstruite avecun greffon d'os crânien provenantde la partie du crâne
non lésée. Le zygomat iqueet le maxillaire droits sont laissés en place etleur
contour est retravaillé. En postopératoire, il persiste une exophtalmie et une
expansiondu maxillaire droit et du zygomatique.Pendant lesdeux ans suivants
l'intervention il n'y a pas eu de progressiondes lésionsni de récidives. C'est
pourquoi une autre interventiona été réalisée,mais un an après celle-c i le succès
esthét iqueescompté n'a toujours pas été obtenu.

�~ �. l
Figure 69- Photos montrantla persistan ce de l'a symétrie de l'o rbite lm
ail aprèsla deuxièmeintervention. (5)

En effet, le scanneren 3D montre la correction incomplètedesos lésés.

Figure 70- Scanner en 3D réalisé après la deuxième
intervention.Cesdonn éesout été utiliséespour réaliser1111

gabarit à taille réelle. (5)
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A insi, pour restaurerla symétrie du visage, ungabarit incluant les orbites, les
zygomat iqueset les maxilla ires a été réalisé à partir de la reconstruction scanner
en 3D.

Figure 71- Gabarit. (5)

Une troisième intervention chirurgicale a été réalisée .Le zygomatique a été
entièrementretiré permettantainsi un accèsdirect à l'orbite et son remodelage.
L'os zygomat iquea été remodeléet comparéau gabarit.

Figure 72- A : Oszygomatique ayantété prélevé. B: Même os après qu'il ai été retouché selon le gabarit. (5)

Il a ensuiteété repositionné et fi xé de façon rigide. L'os zygomat iqueremodeléa
ensuite servi de guide au remodelage du maxill aire adjacent et des autres os
faciaux.

86



Le scanner réalisé 12 mois après cettetroisième intervention montre la
restaurationde la symétrie de la surface externe de la régionzygomatico
maxillairedroite avec uneaugmentationdu volumeintra-orbitaire.

Figure73- Scannerfacialet reconstruction3D réaliséslin an aprèsla troisièmeintervention. (5)

Seul le sinusmaxillaire présenteuneexpansionpersistantemais celui-ci n'a pas
été opéré.

Les examens réalisés dans le cadre du suivi dupatient30 mois après ladernière
opérationmontrentune excellentesymétriefaciale et unecorrectiondurablede
l'exophtalmiedroite.

\ ,

,J' ,.

.,'
Figure74- Photos 30moisaprèsla troisièmeintervention. (5)
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Conclusion
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La dysplasie fib reuse est une affection du squelette localisée à un site
(monostotique) ou à plusieurs sites (polyostotique) qui traduit un trouble du
modelage et du remodelage osseux. Onobserveun développement anarchique
du tissu fibr eux à l'intérieur du tissuosseux en croissance. Ladysplasiefibr euse
est uneaffection congénitale, maisnon transmissible du squelette, que l'on voit
de façon égale dans les deux sexes et que l'on découvre le plus souvent à
l'adolescence. Elle survient lorsque les cellules de la moelle sont atteintes par
une mutation du gène codant pour la sous-unité a de la protéine G, Gso,
responsableà l'échelon tissulaire de la production d'un tissu fibr eux anormal
venants'interposerentre lestravéesosseuses grêles, mal orientées. Lediagnostic
est clinique et radiologique (scanner et IRM). La prise en charge thérapeutique
de la dysplasie fibr euse, auparavant limitée à la chirurgie, a bénéficié du
développementdesbisphosphonates.
Le chirurgien dentistepeut jouer un rôle à plusieurs niveaux dans la prise en
charge de la pathologie : dépistage,suivi de l'évolution de la maladie et du
traitement, réhabilitationdentaire. Tout praticien peut être confrontéà ce type de
lésion, soit par une découverte fortuite au coursd'un examenradiologique, soit
parce qu'un patient présente un tableau clinique de dysplasie fibreuse. Il doit
alors être capable d'orienter le diagnostic vers une dysplasie fibreuse, en
corrélant examens clinique et radiologiques, et de prescrire des examens
complémentaires nécessaires au diagnostic différenti el. Une fois le diagnostic
établi, il s'ensuitune prise en chargepluridisciplinaire impliquantodontologiste,
rhumatologue, et, en cas d'atteinte plus sévère, chirurgien maxillo -facial,
endocrinologisteet orthopédiste. Le chirurg ien-dentistedoit pouvoir réaliser,
après le traitement des lésions dysplasiques, une réhabilitation dentaire
esthétique et fonctionnelle basée essentiellement surl'orthodontieet la prothèse.
Pour la plupart des patientsatteints de dysplasie fibr euse,le développementet
l'éruptiondesdents sont normaux. Les patients atteints de dysplasiefibreusedes
maxillaires ont des malocclusions plus fréquentes et un indice car ieux plus
élevé. C'est pourquoi ces patients doivent bénéficier d'une évaluation
orthodontique précoce et régulière, et de soins dentaires appropriés pour
maintenir une bonne santébucco-dentaire. Selon une étude d'Akintoye et al. (1),
lestraitements dentairesn'exacerbent pas les lésions de la dysplasiefibreuse. En
effet les patients répondent normalement aux traitements dentaires de routine.
Cependant, lestraitements orthodontiques restent unchallenge.
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