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RESUME

La maladie osseuse de Paget (MOP) est caractérisée par un dére-
glement focal du remodelage osseux. Nous rapportons une étude
rétrospective du 7 cas de MOP colligés au Service de Rhumatolo-
gie du CHU Ibn Rochd de Casablanca.

1l s’agissait de 4 hommes et 3 des femmes dont ['Age moyen était
de 67 ans. Les douleurs osseuses ont été notées dans tous les cas.
Les radiographies avaient montré 15 localisations pagétiques. Les
phosphatases alcalines et I’hydroxyprolinurie de 24 heures ont été
élevées chez tous les malades. La scintigraphie osseuse a été réalisée
chez 3 patients. Le traitement a fait appel a 'étidronate chez 4
patients et a la calcitonine chez 3 patients.

SUMMARY

Paget’s disease of bone in characterized by increased bone turno-
ver. We report in this retrospective study 7 cases of Paget’s disease
of bone collected in the department of rheumatology, UHC Ibn
Rochd in Casablanca.

The study interested 4 males and 3 females. Their mean age was
67 years. Bone pain existed in every case. Radiographic exam re-
vealed a total of 15 localizations. PAS and urinary hydroxyproline
were elevated in every case. 3 patients had underwent a scintigra-
phy of bone. The treatment at first was etidronate in 4 cases and
calcitonin in 3 cases.

INTRODUCTION

La maladie osseuse de Paget (MOP) décrite en 1876 par Sir James
Paget, est une ostéopathie bénigne, localisée a une ou plusieurs
pitces osseuses, caractérisée par un déreglement focal du remode-
lage osseux conduisant a une hypertrophie des os et une structure
osseuse anormale. Ces anomalies peuvent rester asymptomatique
ou entralner des douleurs et des déformations. La progression lo-
cale de la maladie conduit a des complications osseuses (fractures,
dégénérescence sarcomateuse) articulaires (arthropathies pagé-
tiques) ou neurologiques. La MOP a bénéficié depuis 15 ans de
grands progreés thérapeutiques grice aux bisphosphonates.

MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d'une étude rétrospective du 7 cas de MOP colligés au
Service de Rhumatologie du CHU Ibn Rochd de Casablanca, de
Janvier 1993 a Décembre 2002. Les critéres d’inclusion sont les
suivants : signes radiologiques et biologiques de la MOP.

RESULTATS

Tous les malades étaient d’origine marocaine, 4 étant des hommes
et 3 des femmes. L’Age moyen était de 67 ans avec des extrémes de
53 ans a 80 ans. La symptomatologie douloureuse a été le principal
motif de consultation. Elle évoluait depuis des durées variables
allant d’'une semaine a 16 ans. Les douleurs avaient un caractere
mécanique dans 4 cas, inflammatoire dans 3 cas. Une limitation
douloureuse des mouvements de 'articulation adjacente au foyer
pagétique a été retrouvée chez 3 patients, une douleur provoquée
par la pression du foyer pagétique chez 3 autres. Dans 1 cas, I'exa-
men physique était normal. Les clichés standards ont montré dans
tous les cas une hypertrophie osseuse, un remaniement anarchique
d’aspect fibrillaire et condensant avec épaississement des corticales
(fig. 1 et 2). Les lésions lytiques n’ont pas été observées. Une coxo-

Fig. 1. Remaniement pagétoide des verteébres lombaires.

Fig. 2. Remaniement pagétoide de ’hémibassin.
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pathie pagétique a été notée chez 3 malades (fig. 3). Le nombre
total d’os atteints était de 15. L’atteinte osseuse était monostati-
que dans 4 cas et polyostatique dans 3 cas. L’os iliaque était atteint
5 fois : 3 a droite et 2 a gauche. Le fémur et le tibia droit étaient
atteints respectivement 4 fois et 2 fois. Les vertébres lombaires
L2-L3-L4 et LS ont été atteintes une fois chacune. La scintigraphie
osseuse a été réalisée chez 3 patients et avait objectivé des foyers
pagétiques infraradiologiques. Quant au bilan biologique, il avait
mis en évidence une augmentation des phosphatases alcalines et de
I'hydroxyprolinurie de 24 heures chez tous les malades. La biopsie
osseuse a été faite chez 2 patients et avait retrouvé un aspect histo-
logique compatible avec la MOP. Sur le plan thérapeutique, on a
fait appel a I'étidronate (didronel 200 2 300 mg/j) pendant 6 mois,
chez 4 patients avec une bonne évolution clinique et biologique.
Les autres patients ont été traités par la calcitonine, dont deux
n'ont pu étre évalués. Le troisieme a répondu par une rémission
complete et biologique.

Fig. 3. Remaniement pagétoide de ’hémibassin gauche :
coxopathie gauche.

DISCUSSION

La maladie osseuse de Paget est pratiquement absente en Asie et
au Moyen-Orient et s’observe surtout en Europe, en Amérique du
Nord, en Australie et en Nouvelle Zélande. Anatomiquement, elle
est présente dans ces pays chez 2 2 3% des sujets 4gés de plus de
55 ans (in 1). Il existe une discréte prédominance masculine et
une prédisposition familiale. Dans notre série, I'dge moyen était
de 67 ans avec une discréte prédominance masculine. L'origine
virale de la MOP, impliquant des paramyoxovirus (rougeole, virus
respiratoire, syncytial, virus de la maladie de carré de chien) est
probable du fait de les présence dans les noyaux des ostéoclastes
d’inclusions similaires a des nucléocapsides de paramyxovirus,
mais non certaine (2). Un site du chromosome humain 18q pour-
rait étre prédisposant et représenter le support d’'un déterminant
génétique de la MOP (in 1). L'os pagétique est caractérisé par une
désorganisation majeure 2 la fois de I'architecture et de la texture
lamellaire de I'os. Les ostéoblastes et les ostéoclastes sont tous deux
en nombre plus important et la production accrue d'une nouvelle
trame osseuse. Cette surproduction d’un os de mauvaise qualité est

responsable de 'hypertrophie et de I'ostéosclérose qui caractérisent
la maladie (3).

La MOP est souvent asymptomatique. Sinon, la douleur osseuse
est le symptome le plus fréquent comme dans notre série. De
méme que la déformation progressive d'un membre ou du crine
peut étre le symptdme révélateur de la maladie, au méme titre que
la fracture d’un os long ou un tassement vertébral. La compression
médullaire ou nerveuse est rare. La dégénérescence sarcomateuse
survient chez moins de 1% des patients. Les aspects radiogra-
phiques caractéristiques sont I'hypertrophie des pieces osseuses,
l'ostéocondensation hétérogenes et la présence de zones d’ostéolyse
(Iésions en forme de v des os longs et ostéoporose circonscrite du
crane). La scintigraphie osseuse est le moyen le plus fiable pour
identifier les 1ésions pagétiques infraradiologiques. Le taux sérique
de phosphatases alcalines, qui est un reflet du niveau de construc-
tion osseuse, et 'excrétion de I'hydroxyproline urinaire, qui est
le témoin du niveau de résorption osseuse sont habituellement
augmentés, comme dans notre étude. Il existe une corrélation po-
sitive significative entre I'extension de la maladie, appréciée par la
scintigraphie, et ces deux marqueurs (4).

Le traitement de la MOP fait appel aux antalgiques et depuis peu,
aux agents antiostéoclastiques (calcitonine et bisphophonates).
La calcitonine (CT) s’utilise a la dose de 50 a 100 unités inter-
nationales par injection, pour la CT salmine (calsynd) et 0,5 mg
pour la calcitonine humaine. Le rythme habituel d’administration
consiste en une injection quotidienne pendant un mois puis 3
injections par semaine d’'une maniére continue, tant que I'amélio-
ration biologique persiste. Cliniquement, I'effet antalgique sur les
douleurs est net et rapide. Biologiquement, les taux des phospha-
tases alcalines et I'hydroxyprolinurie sont réduits en moyenne de
30 a 50% par rapport a leurs taux initiaux, mais une normalisation
biologique est tres rare (5). Chez environ 20% des patients apres
une réponse biologique initiale favorable, un échappement théra-
peutique survient avec remontée des marqueurs a leur niveau ini-
tial, malgré la poursuite des injections. Les calcitonines injectables
induisent chez 20 a 30% des pagétiques des nausées et des bouf-
fées vasomotrices apres 'injection. Actuellement, les indications
se limitent a la recherche d’'un effet antalgique rapide ou aux cas
ol les bisphophonates sont contre-indiqués. Les bisphosphonates
ont en commun un effet antiostéoclastique important et prolongé,
d’autant qu’ils sont plus fortement captés par 'os pagétique que
par 'os sain. Ils induisent directement une normalisation de I'ac-
tivité ostéoblastique et la réapparition d’un tissu osseux a texture
lamellaire normale, donc une véritable guérison histologique par-
tielle de la maladie pagétique. Contrairement aux effets de courte
durée de la calcitonine, l'activité de la maladie reste basse pendant
plusieurs mois, et parfois plusieurs années et méme apres l'arrét du
traitement par bisphophonales (in 1). Les bisphophonates disponi-
bles dans le traitement de la MOP sont résumés dans le tableau I.
Par ailleurs, toute insuffisance de la ration calcique ou toute insuf-
fisance vitaminique D, fréquente chez les pagétiques 4gés doit étre
corrigée par un supplément calcique et/ou vitaminique.
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Tableau I : Bisphophonates disponibles dans le traitement

de la maladie de Paget (6).
Molécule Nom Posologie Principal
commercial effet secon-
daire

Etidronate | Didronel* 400 mg/j per os | Défaut de mi-

pdt 6 mois néralisation
Pamidronate | Arédia* 30-60 mg/j IV Réact pseudo-

pdt 3 mois grippale aigué

transitoire

Alendronate | Fosamax* 40 mg/j per os Intolérance di-

pdt 6 mois gestive haute
Clodronate | Ostac, 400-1600 mg/j

bonefos* perospdt32a6

mois
Tiludronate | Skelid* 400 mg/j pen-

dant 3 mois
Risédronate | Actonel® 30 mg/j per os

pdt 3 mois
Ibandronate 2 mg IV, admi-

nistration unique
Zolédronate | Zometa* 400 pg IV,

administration

unique

Les indications du traitement médicamenteux chez les patients
atteints de la MOP sont représentées dans le tableau II. Le suivi
biologique doit étre semestriel (phosphatases alcalines sériques,
hydroxyprolinurie) avec en outre suivi radiologique annuel des
foyers ostéolytiques. Un objectif recherché est la normalisation
des marqueurs biochimiques qui est le meilleur indicateur de
l'arrét de la progression de la maladie. Le traitement chirurgical
est limité au traitement de certaines complications (fracture, in-
curvation majeure d’'un membre, compression médullaire et/ou
nerveuse, dégénérescence sarcomateuse) (in 1).

Tableau II : Indications du traitement médicamenteux chez
les patients atteints d’'une maladie osseuse de paget (in 1).

¢ Douleur osseuse ou articulaire.
¢ Déformation osseuse.
¢ Complication osseuse, articulaire ou neurologique.
¢ Maladie asymptomatique mais risque de complication liée a la
localisation :
- Base du crane (risque de surdité ou d’autres complications
neurologiques).
- Colonne vertébrale (risque de complication neurologique).
- Os longs des membres inférieurs (risque de fractures et
d’arthrose).
- Préparation a la chirurgie orthopédique.

CONCLUSION

La MOP reste une affection rare, souvent méconnue. Son traite-
ment médicamenteux a considérablement évolué au cours des 25
derniéres années en raison du développement successif d’inhibi-
teurs spécifiques de la résorption osseuse médiée par les ostéoclas-
tes (calcitonine et étidronate) et, plus récemment de bisphospho-
nates plus puissants tels que l'alendnate et le pamidronate. Ces
derniers entrafnent une amélioration des signes cliniques, biochi-
miques et radiographiques, voire une guérison de la maladie.
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