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HBPM
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HTIC
HSC
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SD
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SSS
SNC
SNP
TVC

VBR

: Diencéphalo-mésencéphalique

: Electro-encéphalogramme

: Héparine de bas poids moléculaire
: Héparine non fractionnée

: Hypertension intracranienne

: Hypersensibilité cutanée

: Imagerie par résonnance magnetique
- International study group

: Liquide céphalo-rachidien

: Maladie de Behcet

: Méthylprédnisolone

: Neuro-Behget

- Sinus caverneux

- Sinus droit

: Sinus latéral

- Sinus sagittal inférieur

- Sinus sagittal supérieur

: Systéme nerveux central

. Systéme nerveux periphérique

: Thrombose veineuse cérébrale

: Veine basilaire de Rosenthal



Plan




INTRODUGCTION ...ttt 1

RAPPEL ANATOMIQUE ..ottt 3
A.LES SINUS DURAUX: ..ottt 4
1.Le Sinus sagittal SUPEIEUL .........ccveueieeriesiere e e 4
2.Le sinus sagittal iINFEFIEUr ...........cccveiiiicc e 5
3.LE SINUS AIOIT .t nres 5
4,18 SINUS TALEIAUX ....vveveivieiireiecieeiese e e e eie et e e sre e sreeae e eneenneas 5
5.1 SINUS CAVEIMBUX :..euvvevierieieaseesieesesseessesseesseasessseesssssesssessesssessesssesssessens 5
B.LES VEINES CEREBRALES: .......coiiieeeiieeereete e 8
1.Les Veines SUS-teNtOrielles: .........covvviiiiiiesie e 8
a.Les veines corticales superficielles...........cccoovveviiiciie i, 8
b.Les Veines cérébrales profondes ..........ccccccevoeiieevievicvc e 8
2.L.es Veines SouS-tentorielles ..........ccoovveiieiie i 9
C.LES TERRITOIRES VEINEUX ENCEPHALIQUES: ......cccoceveviereeeenn 13
1.Le sinus droit et systeme veineux profond...........ccccoevvevveiieeiieiieenn, 13
2.Le sinus sagittal SUPEIIEUN .........covveieceee e 14
3.Le SINUS TALEral .........c.coveeceee e 14
4.L.a region SYIVIENNE........ccviiie ettt 14
5.1 SINUS CAVEINEUX...evveerteeteesteeesreaseeesseessessseesseessseesseessesssesssnesnsesssessses 14
D.LES PARTICULARITES ANATOMIQUES..........oooiieeeeeeeeeeeeeeeeeen. 14
RAPPEL SUR LA MALADIE DE BEHCET ....cccoooiiiieiiie e 16
LGENERALITES ...ttt e 17
II.LES MANIFESTATIONS CLINIQUES ... 18
1.L’atteinte cutan€o-MUQUEUSE ..........eerueeerieeerieeesiieeseeesieeebee e sieeeseee e 19

2. atteINtE OCUIAITE .ottt ettt e e et e e e e e et e e e e e aeeeeeentaeeens 20



3. L attEINtE ATtICULAITE «.vveeiee et e ettt et et e et e e e e e e e e et e eeeteeeesnneeesnaeeennneeees 21

4.1 °atteinte VASCULAITE ....vvviiiiiie ettt 21
S.Latteinte CardiQqUE ......ovveeiiieieiiiieeiiiiie s et 22
6.1 °atteinte diESTIVE ..ovveiviiiiiiiiieiieriee e 22
T.L2atteinte T€NAIE ..ooivvviiiiiiiiiiii it 22
8.1 PALNEIQY tEST....cveeiiecie et 22
I11.LES MANIFESTATIONS NEUROLOGIQUES DE LAMB........ccceeueee. 23
i = o] o (< g g o] (oo - PSSR 23
A)LA TTEQUENCE. ......ecie et 23

D)L AZE €1 1€ SEXE .ouvviiiiieiiie e 23
2.ClAaSSITICALION ... 24
3.Les manifestations cliniques de 1’atteinte neurologique...........cccceevuvennen. 24
a)Les manifestations liées a 1’atteinte parenchymateuse cérébrale ..... 24
b)Angio-Behget Cerébral...........ccovveiiiieii e, 26
c)Les atteintes mixtes vasculaires et parenchymateuses cérébrales..... 26

d)Autres aspects de I’atteinte neurologique au cours de la maladie de

BENCEL. ... 27
IV.PARACLINIQUE ..ottt 27
V.LE DIAGNOSTIC DE LA MBh....cooiiiiiiiseisee e 28

MATERIEL ET METHODES........co oo 30
RESULTATS .ottt ettt ne b 33
[.LS ODSEIVALIONS. ... 34
HLEPIAEMIOIOZIE ..oeiiieiieieee e 41
ALAGE oottt 41



[11.1.eS @SPECES CHINIQUES & ....eeeeeeeee s 43

A.Le diagnostic de [a MB .........coooiiiii i 43
B.Les aspects cliniques de [a TVC ... 43
1.Le mode d’installation ...........cccccooviiiieeeiiiiiiee e 43
2.Les manifestations neurologiques de début :............cccoevevviieieeienenn, 44

3.La Présentation CHNIQUE : ......ccoveiiieicece e, 44
IV.ASPECES PAraClINIQUES .......ccueeieieiiieiie i 44
A.Les données de I'ImMageri€.........cuevuieriieiiiiiiiii e 44
LLLATDM e 44
2LTRM Lo ——— 50
3.L’angiographie CErébrale ...........ccccviiiiiiiiiiiiiiiii e 58

4.Le diagnostic topographiqUe..........ccccveveeiieiie i 59

B.La ponction 1ombaire ..........ccovviiiiiiece e 61
C.L’examen ophtalmologique ...........ccovviiiiiiiiiieiiece e 61
V.Les aspects therapeUtiQUES .........cccueiueiiieiie e 61
A.Le traitement SymptomMatiqQUe &......oovveiveiie e 61
B.Le traitement antithrombotique © ........ccccooe i, 61
C.Le traitement EtIOI0GIQUE & ...c.veeveeiie e 62
1.L.2 COrtiCOtNEraPIe & ..ocveeeeceiecie et 62
2.L.8S IMMUNOSUPPIESSEUIS ..vvvevreerieerieesieesreesseesseeeseeesseesseesseesssessseessessses 62
V1.Les aSpects EVOIULITS .........ccviiiiiiiie e 62
DISCUSSION ..ttt sttt ettt tearearaaneeneenee e 64
LLEPIAEMIOIOQIE ... 65
1.La PrEVAIENCE ...oviieieitiee et 65

2. AL B SEXE .ttt 68



I1.Physiopathologie de la thermogénése au cours de laMB ..........ccccccvveennne 68

1.Le facteur endothélial............cocoieiiiiiiiiciscee e, 69
2.Les facteurs de procoagulation ..o 71
3.Les facteurs fiDrinOIYHIQUES ......c.ooviiiieiiceeee e 73
4.Des marqueurs d'activation plaquettaire ............cccecevieviieviecie e 73
[11.1.eS @SPECES CHINIQUES .......eeieieeieccee et 74
1.Le mode d'installation  ....ooeeiiei 74
2.Le tableau ClINIQUE ......ooveeiiece e 75
A)LES CEPNAIEES ..o 75
b)Les defiCitsS NEUrOlOGIQUES ........ceveieeieeiecie e 76
C)LES CriSes EPHEPLIGQUES .....ccveeiieiie e 76
d)Les troubles VISUBIS..........coveiiiiieecce e 77
e)Les troubles de CONSCIENCE.........cvevveiieiie e 77
3.L.eS fOrmes CHINIQUES .......ovvieeiiecie e 77
a)Les formes topographigUES..........cccveieeiieiiie e see et 77

% Le sinus sagittal SUPEIIEUN.........ccecvereerieiieie e 77

%0 LeS SINUS TAtErauX.......ccvevverieiierie e 78

9 L€ SINUS CAVEIMEBUX....ceuvireeriesriesieaseesieasiesseessessesssesseesseessessesssesnes 79

% Les thromboses veineuses COorticales ...........ccvvvvvververieesvesennnn, 80

% LesS TVC Profondes........cccecvviieiieiieeeesee e see e e 80

b)Des formes PartiCUlIEreS .........cocvvvveeiieiiece e 82
IV.Le diagnostic differentiel ............ccocooviiiiiiinieeeese s 83
V.Les examens COMPIEMENTAITES. ......cc.oveierereririeeee e e 84
L L IMAZETIC .ttt s 84

)LA TDM ..ooooeeeeoeeeeceeeeeeeeseeseeeesesee s sese s sees e essee e sseseeesseeeees e 84



c)Angiographie par résonance magnétique et Angioscanner ................... 88
d)L>angiographie........ccce e 89
2.Le liquide céphaloraChidien ..........cccccveveiiiie i 90
3.L’électroencéphalogramme..........ccccceieeiieiie st 90
4.Examens sanguins : 1€ D-QiMEres.........ccccevevieiiiiieie s 91
S o (o] o] 0] [T QYT o= H ) SR OPTRTR 91
RV TR I =V (=] 1 0 SRR PRR 92
ALLES IMOYENS ...ttt e et e e e st e e e snraee e e 92
1.Le traitement SYMPtOMAtIQUE. .......c.eeveeiierie e e e e see e 92
2.Le traitement antithrombotiQUE...........c.civveiie i 93
a)Les anticoaguIaNTS............cceeiii i 93
b)Les antiagrégants plaqUettaires ..........cccccevveievveiesieese e 96
C)LES FIDFNOIYLIQUES ..ot 96
3.Le traitement EtIOIOGIQUE ........cooveeiuiiiie e 98
a)La COMtICONEraPIE .....cvecveeiece e 98
D)LES IMMUNOSUPPIESSEUIS ....c.vveiueeereeeieesteesieeeseeeeeesseesseesseeaneeesseessessseens 99
c)Les nouvelles therapeutiqUES ..........cccceevveiiieiie e 100
B.Discussion sur les modalités thérapeutiqUueS ...........cccovveveveereseerieeeennen, 101
VILEVOIULION. ..ottt 104
CONCLUSION ..ottt sttt besbe e raeneeneensenes 106
RESUMES ... .o e e e e 109

BIBLIOGRAPHIE ... 113




Introduction

[N



La maladie de Behcet est une vascularite inflammatoire chronique
multisystémique d’étiologie inconnue évoluant par poussées entrecoupées de
rémission. Elle se caractérise par une triade clinique faite d’une aphtose bucco-

génitale récidivante et une uvéite.

L’atteinte neurologique est rare et constitue 1’'une des manifestations
cliniques les plus graves caractérisées par son polymorphisme clinique et touche
essentiellement le systéeme nerveux central. Cette atteinte est actuellement
subdivisée en une atteinte parenchymateuse dite neurobehcet et une atteinte non
parenchymateuse appelée angiobehcet affectant les vaisseaux de tout calibre et

quelque soient leur type (artériel ou veineux).

Les thromboses veineuses cérebrales représentent la manifestation
vasculaire la plus fréquente et pouvant étre superficielles et/ou profondes. Les
progres d’imagerie ont permis de poser un diagnostic plus précoce et d’instaurer

une thérapeutique plus agressive afin d’améliorer le pronostic.

Dans ce travail, nous rapportons 24 cas de thromboses veineuses cérébrales
révélant ou compliquant la maladie de Behget colligés au service de neurologie
de I’hdpital militaire d’instruction Mohamed V de Rabat entre 1991 et 2010 afin
d’évaluer leurs aspects ¢épidémiologiques, ¢étiopathogéniques, cliniques,
paracliniques, thérapeutiques et évolutifs et de les comparer aux données de la

littérature.






L'anatomie du systeme veineux cérébral a été décrite par plusieurs auteurs.
Le sang veineux de I'encéphale se draine par les veines cérébrales superficielles
et profondes. Les veines superficielles, variables en nombre et en siege, drainant
le sang de la majeure partie du cortex a I'exception de la face interne des lobes
temporaux et occipitaux. Les veines profondes sont constantes et constituent des
reperes anatomiques, représentées par : la veine cérébrale interne, les VBR, la
grande veine de Galien. Elles drainent le sang des noyaux gris du diencéphale et
de la substance blanche profonde des hémisphéres. Les veines cérébrales, qui
sont constituées de 2 groupes de veines : veines sus-tentorielles et veines de la

fosse postérieure, se drainent dans les sinus dure-mériens.
A. LES SINUS DURAUX:

Ils constituent de veéritables canaux inextensibles creusés dans un
dédoublement des deux feuillets de la dure-mere cranienne. On en distingue
cing:

el e SSS, le SSl et le SD sont impairs et médians;

oL es SC et les SL sont pairs et symétriques.

1) Le sinus sagittal supérieur :

Situé dans Il'insertion supérieure de la faux du cerveau, il la parcourt d'avant
en arriere depuis l'apophyse Crista-Galli jusqu'a la protubérance occipitale
interne. 1l recoit la plus grande partie des veines qui drainent la face externe et
interne de I'némisphére, mais aussi des veines méningées. Il communique avec

les granulations de Pacchioni qui constituent un des principaux siéges de
résorption du LCR.



2) Le sinus sagittal inférieur :

Il longe la face supérieure du corps calleux pour se terminer a l'origine du
SD. Il recoit de petites veines du corps calleux et de la face interne de
I'némispheére.
3) Lesinus droit:

Situé dans I'angle falcotentoriel, il est formé par la réunion du sinus sagittal
inférieur et de la veine de Galien. Il se jette dans le trocular (pressoir
d'Hérophile).

4) Les sinus latéraux :
Au nombre de deux, ils naissent de la division du SSS au niveau du

trocular. Ils sont souvent asymétriques. Le droit drainant preférentiellement le
SSS.

5) Le sinus caverneux :

Ils sont situés de chaque coté du corps du sphénoide et constituent un
veritable plexus traversé par la carotide interne. lls constituent un confluent
veineux entre les veines cérébrales, les veines de la face et les veines de la fosse

postérieure.



fpiaaie]
Sinus et veines cérébrales de profil

o

1. Sinus sagittal supérieur; 2. Sinus droit; 3. Sinus latéral; 4. Sinus sagittal inférieur;
5. Sinus caverneux; 6. Veine jugulaire interne; 7. Ampoule de Galien;

8. Veine cérébrale interne ; 9. Veine basilaire ; 10. Veine thalamostriée;

11. Veine septale ; 12. Veine corticale pariétale; 13. Sinus pétreux supérieur;

14. Veine de Labbé (anastomose corticale fronto-temporale).




Sinus et veines cérébrales de face.

1. Sinus sagittal supérieur 4. Sinus droit
2. Sinus latéraux 5. Veine thalamostriée
3. Golfe de la jugulaire 6. Veine basilaire




B. LES VEINES CEREBRALES:
1) Les veines sus-tentorielles:

Constituées de deux groupes largement anastomosés entre eux: les veines

corticales superficielles et les veines profondes.
a. Les veines corticales superficielles:
Elles sont sujettes a de nombreuses variations.

a-1/Les veines de la face externe se répartissent en trois groupes:

eLe groupe supérieur, formé de veines ascendantes frontales, pariétales et

occipitales, qui se jettent dans le SSS;

el e groupe postéro-inférieur, dont fait partie la veine de Labbé, formé de

veines temporales et occipitales se jetant dans le SL;

eLe groupe antéro-inférieur formé de veines frontales basses et insulaires

qui se jettent dans le SC.

a-2/ Les veines de la face interne qui se trouvent en rapport avec la

scissure interhémisphérigue, se jettent dans le SSS.

b. Les veines cérébrales profondes:

Elles sont formées essentiellement de la veine cérébrale interne et de la
VBR.

eLa veine cérébrale interne est formée de la réunion des veines sous
ependymaires. Elle nait au niveau du trou de Monro et chemine dans la toile
choroidienne du troisieme ventricule. Elle se jette dans I'ampoule de Galien que

prolonge le SD



eLa VBR nait dans la région de la substance perforée antérieure par la
réunion de la veine cérébrale antérieure et de la veine cérébrale moyenne

profonde.
2) Les veines sous-tentorielles:

Elles sont constituées par les veines cérébelleuses et les veines du tronc

cerébral. On distingue trois groupes:

e Groupe supérieur, formé de la veine mésencéphalique postérieure, de la
veine précentrale et de la veine vermienne supérieure qui se jettent dans
le SD;

e Groupe postérieur, formé des veines vermiennes inférieures et

hémisphériques cérébelleuses qui se jettent dans le SL;

e Groupe antérieur, formé de veines du tronc cérébral et de I'angle ponto-

cerébelleux qui se jettent dans le sinus pétreux inférieur.



Veines cérébrales de face

1. Sinus latéral ; 2. Veine occipitale interne; 3. Veine précentrale; 4. Veine vermienne
Inférieure ; 5. Veine mésencéphalique latérale ; 6. Veine mésencéphalique postérieure ; 7. Veine
hémisphérique cérébelleuse ; 8. Veine du récessus latéral du 4eme ventricule; 9. Veine

pétreuse ; 10. Sinus pétreux supérieur ;
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Veines de la fosse postérieure de profil :

1. sinus sigmoide ; 2. Sinus droit; 3. Veine de Galien ; 4. Veine cérébrale interne ; 5.Veine
basilaire ; 6.Veine occipitale interne; 7.Veine précentrale; 8.Veine mésencéphalique
postérieure ; 9. Veine vermienne supérieure; 10. Veine vermienne cérébelleuse;11. veine
hémisphérique cérébelleuse ; 12. Sinus pétreux supérieur; 13. Sinus pétreux inférieur ; 14.

Veine ponto-mésencéphalique antérieur.

11




Veines basales de I’encéphale

1.Grande veine cérébrale; 3.VBR; 4.Substance perforée antérieure; 5.Veine cérébrale
antérieure ; 6.Veine cérébrale moyenne profonde; 7.Pédoncules cérébraux; 8.Veine
interpédonculaire ; 9.Veine choroidienne inférieure ; 10.Les plexus choroides ; 11.Les veines

cerébrales internes ; 20.Veine cérébrale moyenne superficielle
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C. LES TERRITOIRES VEINEUX ENCEPHALIQUES:

Les multiples variations des veines cérébrales expliquent les difficultés
rencontrées pour definir des territoires veineux pour les veines corticales. Il est
toutefois possible de schématiser les territoires de drainage des différents sinus

dure-mériens et du systeme veineux profond.
1) Le sinus droit et systéme veineux profond

eLa veine cérébrale interne draine la substance blanche périventriculaire
des lobes frontaux et pariétaux et les noyaux gris télencéphaliques (téte et corps
du noyau caudé, noyau lenticulaire et thalamus), la capsule interne et la corona

radiata.
elLaVBR:

La veine cerebrale antérieure : recoit le sang des deux tiers antérieurs du
corps calleux et des gyries adjacents. Elle longe le genou du corps calleux et se

dirige vers la base du lobe frontal.

La veine cérébrale moyenne profonde : provient de la région de I’insula et

recoit les veines de la partie basale du putamen et du pallidum.

La VBR enjambe le tractus optique, contourne les pédoncules cérébraux
puis se dirige vers la citerne ambiante pour remonter ensuite jusque sous le
splénium ou elle s’abouche dans la veine de Galien. Sur son trajet, elle regoit de
nombreuses afférences veineuses (veines du chiasma et de I’hypothalamus,
veine interpédonculaire, veine choroidienne venant du plexus choroide, des
veines de la corne inférieure, de la partie interne du pallidum et des parties

basales du thalamus.
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oL e SSI draine le corps calleux et les faces internes des lobes frontaux et
pariétaux, mais son développement est trés variable et une partie importante de
son territoire de drainage peut étre pris en charge par la veine cérébrale interne

ou des veines afférentes du SSS.
2) Le sinus sagittal supérieur

Il draine la face externe des lobes frontaux, pariétaux et occipitaux et la

partie haute de la face interne des lobes.
3) Le sinus latéral

Il draine la partie externe et inférieure des lobes temporaux, le pdle
occipital et les hémispheres cérébelleux.
4) Larégion sylvienne

Elle représente la zone de partage entre ces grandes veines de drainage; son
mode de drainage est tres variable et a été étudié par Hacker, ascendant par les
veines rolandiques, descendant par les veines temporales vers le SL ou par les
veines sylviennes superficielles vers le sinus caverneux ou le sinus sphéno-

pariétal ou le sinus latéral.

Certaines zones corticales, en particulier la région rolandique et I'insula,

présentent freqguemment un drainage bidirectionnel ascendant et descendant.

D. LES PARTICULARITES ANATOMIQUES

Il est intéressant, dans ce chapitre, de rappeler certaines particularités

anatomiques du réseau veineux cerébral :

1- Les veines sont dépourvues de valvules et la circulation peut donc

s'inverser dans certaines conditions pathologiques.
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2-

Leur abouchement s'effectue a contre courant pour les veines
superficielles cérébrales, et le raccordement du systéeme profond

s'effectue a angle aigu avec le sinus droit.

Cette disposition anatomique semblerait étre une régulation vis a vis
de l'aspiration veineuse résultant des mouvements respiratoires et de la

pompe cardiaque dans un systeme avalvulé.

L'absence de musculeuse dans la paroi des veines explique les grandes

variations de leur capacite.

Les trées nombreuses anastomoses des veines (veines superficielles,
systeme veineux profond, systeme veineux de la face par
I'intermédiaire du sinus caverneux et systeme extracranien) permettent
la mise en place d'une circulation de suppléance de maniére rapide et

efficace lors de l'interruption des voies classiques de drainage.
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Rappel sur la maladie
de Behget




I. GENERALITES

La MB se définit comme étant une aphtose buccale ou le plus souvent
buccogénitale, associée a des manifestations systémiques dont les plus
fréquentes sont oculaires, cutanées, articulaires, nerveuses et vasculaires, avec

comme substratum anatomique une vascularite [68].

La premicre description de ce que nous appelons a I’heure actuelle la
maladie de Behcet a probablement été faite par Hippocrate il y a 2500 ans [53].
Il n’y a eu plus ensuite de description de cette maladie dans la littérature
médicale jusqu’au 20°™ siécle ou Huluci Behget, dermatologue turc, qui donna
son nom a cette affection, decrivit en 1937 la classique triade comportant

hypopion, aphtose buccale et génitale [18].

La MB survient le plus souvent entre les latitudes 30° et 45° nord chez les
populations asiatiques et eurasiennes dans une zone qui coincide avec la Vieille
Route de la Soie, une ancienne route commerciale qui s'étendait entre la
Méditerranée, le Moyen-Orient et I’Extréme-Orient [142]. Une étude récente en
Seine Saint-Denis fixe une prévalence moyenne a 7,1/100 000 allant de
2,4/100 000 chez les sujets européens, a 34,6/100 000 chez les sujets originaires
d’Afrique du Nord [99]. Au Maghreb, la prévalence est de 110/100 000
habitants en Tunisie [67] et plus de 900 cas entre 1977 et 2002 au Maroc
[21,23].

Contrastant avec les études qui ont été déja faites au cours de ces 20
derniéres années qui montrent une prédominance du sexe masculin par rapport
au sexe féminin, les études épidémiologiques récentes enregistrent
approximativement un sexe ratio égal a 1 dans différentes populations.

Cependant, la predominance masculine reste toujours plus évidente dans les
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pays arabes [163] Elle se développe habituellement entre la troisieme et
quatrieme décennie de la vie, rarement avant la puberté ou apres I'age de 50 ans
[115,156,163,164].

L’étiologie de la MB reste inconnue a ce jour, mais 1’hypothése la plus
répandue est qu’une réponse inflammatoire importante est élicitée par un agent

infectieux chez un héte génétiquement prédisposé [41].

Les lésions histologiques sont caractérisées par une vascularite avec

infarctus, touchant préférentiellement les veines et les veinules [44,55,150].

IT1. LES MANIFESTATIONS CLINIQUES

La MB est une affection multisystémique, évoluant par poussees
entrecoupées de rémissions. Sa Présentation et son évolution varie selon les
différences ethniques, géographiques et individuelles. Il y a 3 principales
caractéristiques cliniques de la MB : I’aphtose buccale récurrente, 1’aphtose
génitale et I’atteinte  oculaire, associées a des manifestations diverses :

articulaires, nerveuses, digestives...

1. L’atteinte cutanéo-muqueuse

RY

% L’aphtose buccale

Selon les critéres de I’ISG, I’aphtose buccale récurrente est une condition
sine qua non de la MB [88] et constitue un signe majeur de la maladie (47 a 86%
des patients). Elle peut précéder de plusieurs années l'apparition des autres
symptomes [5,6,14,62,163].

Les 1ésions sont similaires aux aphtes buccaux communes, bien qu’ elles

pourraient étre plus douloureuses et plus larges, avec un aspect disciforme et
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ayant une bordure ronde, nette et érythémateuse, recouvertes de pseudo-
membranes blanc-grisatres avec une base fibrineuse jaunatre centrale. Elles
guérissent habituellement  sans laisser de cicatrices. Les sites les plus
fréguemment touchés sont les gencives, la mugueuse buccale, la langue et les
lévres, et elles sont observées rarement au niveau du palais dur, le pharynx et
les amygdales [100]. Ces lésions peuvent étre classées comme suit [6]: les
aphtes mineurs, majeurs et herpétiformes.

/

% [’aphtose génitale

Elle se voit dans 57 a 93% des cas [5,6,163]. L aspect macroscopique est
semblable a I’aphte buccal avec une bordure plus irréguliére et souvent la
guérison laisse des cicatrices blanches ou pigmentees permettant un diagnostic

rétrospectif.

Les lésions se localisent souvent au niveau scrotal chez les hommes et au
niveau de la vulve, le vagin et le col utérin chez les femmes. Les localisations

périnéales et péri-anales pourraient se voir chez les deux sexes [6].

L’aphtose bipolaire n’est pas spécifique de la MB et pouvant étre isolée ou
plus rarement observée dans les entérocolites inflammatoires, la polychondrite

atrophiante ou les leucémies myeloides chronigues [57].

+» Les manifestations cutanées

La peau est impliquée chez 38-99% des patients [5,6,163].

Les lésions ont en commun un tropisme vasculaire en particulier veineux
avec un infiltrat inflammatoire a predominance des polynucléaires neutrophiles
[57]. Ainsi on voit des pseudofolliculites nécrotiques dans 28 a 96% des cas,

composées de lésions papillovésiculaires dont le contenu est puriforme et
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aseptique [57], et des lésions acnéiformes avec une distribution plus répandue
que l'acné juvenile, touchant a la fois la face, les membres, le tronc et les fesses
[5,163].

L'érythéme noueux est observé dans 15 a 78% des patients, touchant
surtout les femmes, et affectant principalement les membres inférieurs, mais il
peut également apparaitre sur le visage, le cou et les fesses. Ces lésions

peuvent guérir en laissant une pigmentation résiduelle [6,163].

Les ulceres cutanés surviennent chez environ 3% des patients; ce sont des
ulcéres aphtoides récurrents qui guérissent souvent en laissant des cicatrices,
siégeant au niveau du cou, la poitrine, les aisselles, la région inguinale, les

jambes et en inter-orteil [6].
2. L’atteinte oculaire

L'atteinte oculaire survient dans 30-70% des cas de la MB. Elle est la cause
d’une morbidité importante : environ 25% des patients atteints sont devenus
aveugle malgré le traitement bien que le pronostic s'améliore avec l'utilisation
d'un traitement immunosuppresseur moderne et d'une stratégie thérapeutique
plus agressive [10,49,113,138,157]. Elle est plus fréquente et plus grave chez
les hommes [113,138,139]. L’atteinte oculaire est souvent bilatérale et survient
géneralement 2-3 ans apres l'apparition des symptomes de la maladie. C’est le
mode révelateur de la maladie chez 10-20% des patients [113,138]. La
manifestation oculaire typique est une uvéite bilatérale non granulomateuse
chronique, récurrente qui peut impliquer le segment antérieur, le segment
postérieur ou les deux (Panuvéite). La Récurrence et I’atteinte bilatérale sont
similaires dans les deux sexes, cependant, les hommes ont une incidence plus

elevée de la panuveite, qui porte un mauvais pronostic [113,143].
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L'uvéite antérieure avec hypopion est un signe caractéristique de l'atteinte

oculaire au cours de la MB, mais on ne I’observe que dans un tiers des cas [103].

Les autres manifestations oculaires comprennent 1’iridocyclite, la kératite,
I’épisclérite, la sclérite, la hyalite, I’hémorragie du corps Vitré, la vascularite
rétinienne, 1’occlusion veineuse rétinienne, la néovascularisation rétinienne et la

névrite optique [76,86].
3. L’atteinte articulaire

Elle touche entre 45 et 60% des patients et peut-étre la premiere
manifestation de la maladie chez environ 16,5% d'entre eux. Il s’agit
d’arthralgies inflammatoires, d’arthrites et de synovites. Mais, la manifestation
la plus fréquente est une oligoarthrite non érosive et non déformante qui

implique genéralement les genoux, les chevilles et les poignets [13].
4. L’atteinte vasculaire

La MB est une vascularite systémique qui affecte les artéres et les veines de
toutes les tailles. L’atteinte vasculaire a été décrite en 1946 [11,124,162]. Les
manifestations cardiovasculaires ont été décrites dans 7-49% des patients, 3-16
ans apres le début de la MB, étant plus fréquentes chez les hommes
[11,59,87,139]. Les veines sont plus freguemment touchées, donnant a la fois
des thrombophlébites superficielles et la thrombose veineuse profonde qui se
produisent dans 30-40% des patients [60,103]. Les thromboses de la veine cave
superieure et inférieure (0,2 a 9% des cas), des sinus veineux et des veines sus-
hépatiques (syndrome de Budd-Chiari) dans 2 a 3,2% des patients, et des
anévrismes artériels pulmonaires (1%) peuvent se produire et sont associés a un

mauvais pronostic [60,64,66].
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La pathogénie de la thrombose dans la MB n'est pas encore connue [60].
5. L’atteinte cardiaque

Elle comprend la péricardite, la myocardite, 1’endocardite, un prolapsus de
la valve mitrale, des lésions valvulaires, une thrombose intracardiaque, une
fibrose endomyocardique, une myocardiopathie, et des lésions de l'artére

coronaire [11,61].
6. L’atteinte digestive

Elle est variable dans les différentes populations (3-26%), étant beaucoup
plus fréquente au Japon que dans le Moyen-orient et la région méditerranéenne
[70,124,160].

Les signes cliniqgues comprennent une anorexie, des vomissements, la
dyspepsie, la diarrhée, et les douleurs abdominales. Une muqueuse
inflammatoire et des ulcéres sont observés tout au long du tractus gastro-
intestinal, le plus souvent dans la région ileo-caecal, moins fréequemment dans

le cblon et tout en épargnant le rectum [70,160].
7. L’atteinte rénale

Elle est exceptionnelle et n’a fait 1’objet que de quelques publications
rapportant des lésions de glomérulopathie proliférative ou de dép6ts amyloides.

L’atteinte testiculaire et épididymaire est rapportee par divers auteurs [149].
8. Le pathergy test (hypersensibilité cutanée)

Il s’agit d’une hyperréactivité non spécifique de la peau suite aux

traumatismes mineurs, ce qui est spécifique de la MB.
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Le pathergy test consiste a une ponction intradermique de la peau
avasculaire de la face antérieure de 1’avant-bras. Il est considéré comme positif
quand une petite papule ou pustule érythémateuse indurée se forme dans les 48 h
[41].

ITI. LES MANIFESTATIONS NEUROLOGIQUES DE LA MB

Les manifestations neurologiques au cours de la MB sont rares et
constituent I’'une des principales causes de morbidité et de mortalité. Elles ont
été décrites pour la premiere fois en 1941 et le premier cas autopsique a été
décrit en 1944 a Berlin [24]. Leur prévalence et leur expression clinique sont

variables selon I’origine géographique [98].
1. Epidémiologie
a) La fréquence

La fréguence des manifestations neurologiques varie de 2,3 a 44% selon les
criteres d’inclusion et 1’origine ethnique des patients. Les fréquences les plus
¢levées ont été rapportées dans les pays arabes et ceux de I’ouest de la

méditerranée [98].
b) L’age et le sexe

L’age moyen de survenue se situe entre 20 et 40 dans la majorité des séries
rapportées. Dans la plus grande série de patients avec manifestations
neurologiques, publiée a ce jour, il y avait une période moyenne de cing a Six
ans entre le début des symptomes non neurologiques et I’apparition des
manifestations neurologiques. Néanmoins, les symptdmes neurologiques

peuvent inaugurer la MB [2].
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Les manifestations neurologiques au cours de la MB sont plus fréquentes
chez I’homme que chez la femme dans la majorité des grandes séries [98].Le
sex-ratio M/F est de 2,5 a 3.

2. Classification

Différents types de manifestations neurologiques peuvent se voir au cours
de la MB. Ainsi, on distingue les manifestations en rapport avec la MB elle-
méme et celles secondaires aux complications (infectieuses, thérapeutiques. . .).
Les manifestations neurologiques propres a la MB intéressent beaucoup plus
fréeqguemment le  SNC que le SNP. L’atteinte du SNC peut étre elle-méme

divisée en deux formes majeures [98] :

» L’atteinte du parenchyme cérébrale, en rapport avec une vascularite
des vaisseaux de petit calibres avec une prédominance veineuse, elle
est appelée NB. Elle inclut I’atteinte des hémispheres, du tronc

cerébral, de la moelle épiniere et des méninges ;

» L’atteinte des gros vaisseaux cérebraux dominée par les TVC de loin
plus fréquentes que les atteintes artérielles (anévrismes et
thromboses) ; et peut étre qualifiee de vasculo-Behget cérébral ou
d’Angio-Behget cérébral. D’autres atteintes rares mais reconnues

peuvent se voir.
3. Les manifestations cliniques de I’atteinte neurologique
a) Les manifestations liées a I’atteinte parenchymateuse cérébrale

Elle représente 70 a 80% des cas des atteintes neurologiques de la MB. Il
s’agit dans les trois quarts des cas d’une méningoencéphalite subaigué qui

réalise une symptomatologie diverse, en fonction de la topographie des lIésions.
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L’installation des signes est dans la majorité des cas aigué ou subaigué. Plus
rarement, le début est chronique et occasionnellement il ne peut pas étre
déterminé de facon certaine ; c’est le cas des formes asymptomatiques Ou
silencieuses [2]. L’atteinte du SNC est diffuse, mais dans la quasi-totalité des
séries rapportées dans la littérature, elle prédomine au niveau du tronc cérébral ;

cependant, elle y est rarement isolée.
L’atteinte médullaire est rare et exceptionnellement isolée.

Cliniquement, il n’y a pas de présentation neurologique particuliérement
evocatrice ; différents syndromes peuvent se voir au cours de I’atteinte
neurologique parenchymateuse de la MB selon la topographie et Ila
dissémination des lésions [1]. En fait, fréquemment 1’atteinte du SNC est diffuse
et se manifeste par des céphalées, un syndrome pyramidal quasi-constant uni ou
bilatéral, plus ou moins associés a une hémiparésie, une ataxie, des troubles
sphinctériens et souvent des troubles du comportement évoluant parfois vers une
démence [148]. D’autres manifestations cliniques, bien que rares, doivent étre

connues .

e un tableau évoquant un accident ischémique cerébral (strokelike
syndrome) a été rapporté dans 1 a 5% des principales séries de la
littérature [98], fréquemment en rapport avec des lésions
parenchymateuses que les séquences IRM de diffusion permettent de

les différencier des infarctus postischémiques ;

e des convulsions ont été observées dans 2 a 5% des grandes séries
[4,131]. Elles sont plus souvent géneralisées ;
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e des pseudotumeurs cérébrales ont été identifiées dans une quinzaine
de cas de la littérature depuis 1987. Généralement, ces pseudotumeurs
sont relativement larges et siegent au niveau des régions
habituellement touchées dans le NB [106];

e les mouvements anormaux a type de hémidystonie, d’hémiballisme,

de chorée et de syndrome parkinsonien ont été rarement rapportés [2] ;

e les neuropathies optiques sont rares dans la MB, elles n’y ont été
décrites que dans 0,4% des principales séries.
b) Angio-Behget cérébral

Les atteintes vasculaires cérébrales incluent les thromboses veineuses, les
thromboses, les anévrismes artériels. Elles constituent 20 a 35% des atteintes

neurologique de la MB.

L’atteinte des artéres cérébrales ou a destinée cérébrale est exceptionnelle
au cours de la MB, elle a été rapportée dans 1 a 2% des cas et constitue environ

un dixieme des cas d’atteintes neurologiques [1,75].

Les anévrismes peuvent étre asymptomatiques ou se compliquer

d’accidents hémorragiques meéningés ou intracérébraux.

Les thromboses artérielles cérébrales se traduisent par de véritables

tableaux d’accidents vasculaires cérébraux ischémiques d’installation brutale.
c) Les atteintes mixtes vasculaires et parenchymateuses cerébrales

Ces deux principales formes d’atteintes du SNC sont considéerées comme
relevant de mécanismes et processus anatomopathologiques différents ; leur

survenue simultanée chez un méme patient n’a ét€¢ que rarement rapportée dans
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les grandes seéries [2,18].Cependant, dans des études plus récentes, des atteintes

mixtes ont été plus fréqguemment observees [3,75,83].
d) Autres aspects de I’atteinte neurologique au cours de la MB
% Manifestations psychiatriques et troubles cognitifs

Les syndromes psychosomatiques, telles que 1’anxiété et la dépression, sont
les manifestations psychiatriques les plus fréguemment rencontrées au cours de
la MB. IIs sont plutdt secondaires a la maladie, la fatigue, la détérioration
fonctionnelle et 1’handicap socioprofessionnel engendré et rarement a une
atteinte directe organique du SNC. [24,27]. Des troubles cognitifs sont de plus
en plus rapportés [114].

% Les neuropathies périphériques

La constatation d’une neuropathie périphérique cliniquement patente est
extrémement rare au cours de la MB, avec une fréquence d’environ 1% des cas
de NB [24]. Il s’agit essentiellement de cas de mononeuropathies multiples, de
neuropathies périphériques sensitivomotrices, de neuropathies dysautonomiques

et méme de véritable syndrome de Guillain- Barré [19,111].

IV. PARACLINIQUE

Les examens de laboratoire ne sont pas spécifiques. La formule sanguine
compléte montre frequemment une anémie inflammatoire modérée et une
neutrophilie chez environ 15% des patients. Les marqueurs non-spécifiques de
I’inflammation (VS, CRP) sont souvent augmentés dans la phase aigué de la
maladie, mais peuvent étre tout a fait normaux en présence méme d’une aphtose
bipolaire, d’une atteinte oculaire ou d’une atteinte neurologique active. Les auto-

anticorps, tels que les anticorps anti-nucléaires, le facteur rhumatoide et les
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ANCA sont en général négatifs. La typisation HLA n’est en général pas utile

pour le diagnostic au vu de son manque de sensibilité et de spécificité.

V. LE DIAGNOSTIC DE LA MB

Comme il n'va pas d’¢léments cliniques ou paracliniques
pathognomoniques de la MB, plusieurs critéres diagnostiques ont été développés
au cours des années, et tous ayant en commun les 3 principales caractéristiques
de la maladie a savoir l'aphtose buccale, I’aphtose génitale et les 1ésions
oculaires. Méme si la prévalence de la MB est plus elevée dans certaines
régions notamment la Turquie, le Japon et les pays nord-africains, le besoin de
criteres diagnostiques a été suggéré pour la premicre fois dans 1’Ouest de

I’Europe et aux Etats Unis.

En pratique, les schémas de criteres de diagnostic les plus utilisés jusqu’en
1990 étaient ceux de : Mason et Barnes (1969), le groupe de recherche japonais
(1972 ; révisé en 1987) et O’Dufty (1974) [15]

En 1985, lors de la quatrieme conférence internationale sur la MB, a
Londres, un groupe d'étude international ISG pour la MB a été crée, afin de
rassembler un ensemble de critéres pour le diagnostic de la maladie de Behcet
qui pourraient €tre utilisés a l'avenir. Les critéres de I’'ISG ont été publiés en
1990 (tableau n°1), portant le diagnostic de la MB quand des aphtes buccaux
récurrents sont associés a 2 autres caractéristiques, en dehors d'autres
explications cliniques. Les criteres sont : des aphtes buccales recurrents, une
aphtose génitale recurrente (ulcérations ou cicatrices), des lésions oculaires (une
uvéite antérieure, une uvéite posterieure, des cellules vitreuses sur examen a la

lampe a fente, une vascularite rétinienne observée par un ophtalmologue), des
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lésions cutanées (un érythéme noueux, des Pseudofolliculites, des lésions
papulo-pustuleuses, et des nodules acnéiformes), un pathergy test positif (a lire
24-48 h apres) [76].

Tableau 1: Criteres de classification de la maladie de Behcet, proposes par
DInternational Study Group for Behget’s Disease [76]

Aphtose buccale récidivante
o 3types: majeur, mineur, herpétiforme
=3 poussées/an
o observée par un médecin ou le patient

+ au moins 2 des critéres suivants:

Ulcérations génitales récidivantes ou lésions cicatricielles
o observées par un médecin ou le patient

Lésions oculaires

o Uvéite antérieure, uvéite postérieure, hyalite a la lampe a fente
o Vvascularite rétinienne observée par un ophtalmologue

Lésions cutanées

o érythéme noueux, pseudofolliculite, Iésions papulo-pustuleuses
nodules acnéiformes observés par un médecin en dehors de 1’adolescence ou
d’un traitement corticoide

Test pathergique cutané positif

o lu par un médecin apres 24-48h
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Le but de ce travail est d’évaluer les profils épidémiologiques, cliniques,
paracliniques, thérapeutiques et évolutifs des TVC au cours de la MB et de les

comparer aux données de la littérature.

Il s’agit d’une étude rétrospective de 24 patients atteints par la MB
présentant une TVC colligés au service de neurologie de 1’hopital militaire
Mohamed V entre Janvier 1991 et Décembre 2010.

Les criteres d’inclusion

el e diagnostic de la MB a été retenu selon les critéres de I’ISG de 1990.

el e diagnostic des TVC a été évoque devant le tableau clinique et a été
retenu apres confirmation par [’imagerie (TDM et/ou angio-IRM ou

angiographie).

Les criteres d’exclusion

oL es autres manifestations neurologiques de la MB.
oL es TVC secondaires a d’autres étiologies.
oL es dossiers inexploitables.

Les patients ont bénéfici¢ d’un examen neurologique complet, un examen
somatique général. L’évaluation paraclinique a comporté outre le scanner X
cranien et ’IRM cérébrale, une angiographie cérébrale conventionnelle par
technique de Seldinger, une étude cytochimique du liquide céphalo-rachidien
(LCR) et un bilan biologique comportant selon le contexte un profil
immunologique (recherche des anticorps anti-nucléaires, anti-DNA natifs, anti-
phospholipides, anti-SSA, -SSB, et anti-RNP, etc.), un profil inflammatoire

(CRP, orosomucoides, haptoglobine, fibrinogene).
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Une fiche d’exploitation est établie permettant d’analyser 1’age, le sexe, les
signes cliniques de la MB, la symptomatologie clinique, les donneées

paracliniques, thérapeutiques et évolutives.

Hopital militaire MED V Ne°d’entrée :
Service de neurologie Voie d’admission :  [J Urgences [J Consultation
Date d’entrée : Date de sortie :

Identité
» Nom: Age : Profession :
> Etat matrimonial : Nombre d’enfants :
> Adresse :

ATCDS personnels :

OHTA O Diabéte J Tuberculose
O Autres :

ATCDS familiaux :

Signes clinigues de la Maladie de Behcet
[1 Aphtose buccale [Japhtose génitale [ pathergy test  [1 pseudofolliculite  [J érytheme noueux
(1 Signes oculaires:

Histoire de la maladie
» Mode d’installation : [J aigue (Jsubaigue  [J chronique
» Signes cliniques : [icéphlées Cvomissement Ctroubles visuels Clconvulsions Oimpotence flle
> Signes généraux :

Examen clinique
» Examen neurologique :
» Examen somatique :

Examens complémentaires
(0 TDM
IRM
Angiographie
EEG
Ponction lombaire
Examen ophtalmologique
[0 Bilan biologique : NFS lonogramme Bilan inflammatoire

I I

Traitement
[0 Traitement symptomatique
[0 Anticoagulants
[0 Coticothérapie
(1 Les immunosuppresseurs

Evolution
[J Récupération compléte [0 Décés
> Les séquelles
[] Cécite [ Déficit [0 Autres
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I. LES OBSERVATIONS

Ainsi, sur 125 patients de NB recenses, 24 patients ont été sélectionnés et
retenus. Les différentes données cliniques, paracliniques et évolutives de ces

patients sont résumées dans le tableau suivant :
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Fl|+ -Hémiparésie droite C=8lym /ml T2 Flair DM | dela VBR lors de la dégression
1 - Paralysie faciale droite gauche gauche cortisonique
- Atteinte du 111 gauche Persistance d’un déficit
-DTS moteur résiduel
28 | M| +| +| HSC+ - -Début aigu normal Hypodensité Thrombose | Evolution favorable avec
-Hémiparésie gauche thalamo-sous- de la VBR persistance d’un déficit
2 avec participation faciale thalamique droite+ moteur partiel
-Atteinte du Il droit droit étendu signes
-Signe de I’hémisphére au d’artérite
mineur mésencéphale cérébrale
44 | M| +| +| HSC+ - -Début aigu Alb=0.68g/l | Normale Hypersignal | Thrombose Evolution favorable avec
3 arthralgie -Hémiparésie gauche C=12lym/ T2 Flair de la VBR persistance d’un déficit
avec participation faciale | ml capsulo- droite moteur partiel
-Hémiataxie droite, thalamo-
dysarthrie Sous-
thalamique
droit
étendue au
mésencéphal
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folliculite participation faciale thalamo-sous- gauche+ moteur partiel
-Hémiataxie gauche, thalamique signes
dysarthrie gauche étendu d’artérite
au diffuse

mésencéphale
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noueux au Héminégligeance gauche thalamique cérébrale
niveau de la droite avec
jambe droite discrét effet
de masse
36 HSC+ -début aigu Alb=0.86g/I Hypersignal T2 | Thrombose Evolution défavorable avec
Arthralgies -Hémiparésie gauche avec | C=12lym/m Flair de la VBR persistance d’un déficit
6 participation bihémisphériqu | droit et du moteur partiel
faciale+hémihypoesthésie es et DM droit sinus latéral
homolatérale droit
-Atteinte du 111 droit
-Hémiataxie droite
Signe de I’hémisphére
mineur
24 HSC+ -Début aigu Normal Normale Hypersignal T2 | Thrombose Evolution favorable avec
7 -Hémiparésie gauche avec Flair sous- delaVBR persistance d’un déficit
participation faciale, thalamique et droite moteur partiel
-Hémiataxie droite pédonculaire
-Atteinte du IX, XII droit - droit étendue au
dysarthrie pons
8 37 HSC+ -Début aigu Alb=0.41g/I Hypodensité Thrombose Une poussée lors de la
Arthralgies -Céphalées C=15lym /ml | capsulo- de laVBR dégression cortisonique
Erythéme -Hémiparésie droite avec thalamo- gauche
noueux participation faciale Sous-
-Mouvements choréo- thalamique
athétosiques droit gauche

-Hémiataxie gauche,
dysarthrie
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9 36 + -Hémiparésie gauche Flair diencéphalo- | la VBRI droite TVC suite aun
avec paralysie faciale mésencéphalique arrét volontaire
-Hémiataxie gauche droit du traitement
-Syndrome tétrapyramidal
33 | M + | + HSC+ - -Début aigu Alb=normale | Normale Hypersignal T2 Thrombose de Evolution
-Hémiparésie gauche avec C=18lym /m Flair capsulo- la VBR droit favorable avec
participation faciale thalamo-sous- persistance d’un
10 -Atteinte du 111 droit thalamique droit déficit moteur
-Hémiataxie gauche partiel
34 | M + | - Pseudo- + -Début aigu Alb=0.92¢/I Hypodensité Thrombose de Evolution
11 folliculite -Hémiparésie gauche avec C=40lym /ml | capsulo- la VBR gauche favorable avec
participation thalamique persistance d’un
faciale,hémiataxie droite bilatérale déficit moteur
-Hémianopsie latérale partiel
homonyme
12 29 | M + | + HSC+ + -Début aigu Alb=0.55¢/I Hypodensité Thrombose de Evolution
-Céphalées C=1lym /ml capsulo- la VBR droite+ favorable avec
-hémiparésie gauche avec H:m_m_.:.o.wo:m signes d’artérite wmq.m_.mgsoo d’un
participation faciale %m_.ma_gcm diffuse. déficit moteur
-Hémiataxie gauche, droite partiel
athétose gauche, atteinte du w%”%cm au

1X, X1 droit
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-Diplopie horizontale -Apres
-Atteinte du VI gauche injection :sig
ne de delta
vide
36 Phlébite -Début aigu Alb=0.7g/l | Hypodensité Thrombose de la | Evolution favorable
du Ml -Céphalées C=480GB/ | capsulo- VBR gauche avec persistance d’un
droit -Hémiparésie droite avec ml don’t thalamo-sous déficit moteur partiel
14 participation faciale 98% lym thalamique
-Atteinte du 111 gauche
gauche+dysarthrie étendue au
paralytique mésencéphale
-hémiataxie gauche et au pons
41 Pseudo- -Début aigu Alb=norma | Hypodensité Thrombose de la | Evolution favorable
15 folliculite -Hémiparésie droite avec Il capsulo- VBR gauche avec persistance d’un
participation C=135GB/ | thalamo-sous déficit moteur partiel
faciale,+hémiataxie ml dont thalamique
gauche 40% lym gauche
-Hémihypoesthésie droite étendue au
mésencéphale
et au pons
16 36 HSC+ -Début aigu Normal Hypodensité -aspect en m<o_c=o:. favorable
-Hémiparésie droite avec du tronc faveur d’une avec persistance d’un
participation cérébral thrombose du déficit moteur partiel
SL gauche

faciale+dysarthrie+
Réflxe nauséeux aboli.
-ophtalmoplégie gauche
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-photophonophobie spontanée du SSS thrombose résiduelles
-Flou visuel, FO : cedéme -Apreés injection : du SSS et du
papillaire bilatéral signe de delta vide SL droit
-Crises convulsives
33 - -Début subaigu Normal -Avant injection : Evolution favorable avec
-Céphalées hyperdensité persistance d’un déficit
18 -Photophonophobie spontanée du SSS moteur partiel
-Flou visuel -Apreés injection :
-FO : oedéme papillaire signe de delta vide
bilatéral
37 Erythéme -Début aigu Alb=1g/I Hypodensité mal Thrombose Evolution favorable avec
19 noueux -Hémiparésie droite avec C=55GB/ml a systématisé de la VBR persistance d’un déficit
participation prédominance capsulo-thalamo- gauche moteur partiel
faciale,+hémiataxie droite lymphocytaire sous-thalamique
-Atteinte du Il droit gauche étendue au
mésencéphale
20 27 Pseudo- -Début subaigu Alb=0.78g/I -Avant injection : Aspect en Evolution favorable avec
folliculite - Céphalées fronto- C=16GB/ml hyperdensité faveur d’une persistance d’un déficit
temporales droite s don’t 98% spontanée du SLS thrombose moteur partiel
pulsatiles lymphocytaire. | -Apres injection : du SSS

-photophonophobie
-Flou visuel, FO : cedéme
papillaire bilatéral
-Crises convulsives

signe de delta vide
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Cas o | m @ | Signes neurologiques LCR TDM Angio-IRM Angiographie Evolution
N° EREL = cérébrale
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5 |2 5 555 55
< n K KOs & ©
+| Pseudo- - | -Début aigu Alb=normale Hypodensité Hypersignal Evolution
21 33 + folliculite -Hémiparésie gauche avec | C=65GB/ml mal T2Flair de siege favorable avec
participation don’t 100% systématisée DM droit en persistance d’un
faciale,+hémiataxie droite lymphocytaire | de siege DM faveur d’une déficit moteur
-Atteinte du 11 droit . droite thrombose de la partiel
-Fievre VBR droite
39 | F + | + Pseudo- + | -Début aigu Alb=normale Hypodensité Hypersignal Evolution
folliculite -Céphalées en C=19GB/ml mal T2Flair de siege favorable avec
22 casque-+vomissements dont 80 % systématisée DM bilatéral en persistance d’un
-Tétraparésie+syndrome lymphocytaire | de siége DM faveur d’une déficit moteur
tétrapyramidal+syndrome . thrombose de la partiel et des rires
bulbaire VBR droite et spasmodiques.
-Troubles de consciences gauche
-Fievre
23 | M |+ |+ - | -Débutaigu Alb=0.63g/I Hypodensité Hypersignal Evolution
23 -Céphalées en C=46GB/mla | mal T2Flair de siege favorable avec
casque-+vomissements prédominance | systématisée DM bilatéral en persistance d’un
-Tétraparésie+syndrome lymphocytaire | de siege DM faveur d’une déficit moteur
tétrapyramidal+syndrome thrombose de la partiel et des rires
bulbaire VBR droite et spasmodiques.
-Troubles de gauche
consciences+fiévre
24 52 + | + HSC+ + | -Début aigu Normal Hypodensité -aspect en faveur Evolution
-Hémiparésie gauche avec du tronc d’une thrombose favorable avec
participation faciale cérébral du SL droit persistance d’un

-Ophtalmoplégie droite
-Troubles d’équilibre

déficit moteur
partiel
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II. EPIDEMIOLOGIE :

A.L’age :

L'age de nos malades varie entre 20 et 52 ans avec une moyenne de 34 ans.

L’age moyen des hommes est de 34 ans alors que chez les femmes il est de 36

ans. L’analyse par tranche d’age note une prédominance des TVC pour les ages

compris entre 30 et 40 ans (13cas) sans aucun cas enregistré de moins de 20 ans

et seulement 4 cas de plus de 40 ans (Fig.1).

B.Le sexe :

Notre série se caractérise par une nette prédominance masculine

hommes pour 5 femmes) avec un sexe ratio égale a 3,8(Fig.2). La répartition par

tranche d’age selon le sexe ne trouve pas de différences significatives (Fig.3)

tranches d'age

Fig. 1 : Répartition des patients selon les
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Fig.2 :Répartition des patients selon le sexe
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Fig.3:Répartition par tranche d'age selon le
sexe
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III. ASPECTS CLINIQUES :
A. Le diagnostic de la MB

Le diagnostic de MB a été retenu dans tous les cas selon les critéres établis
par l'international Study Group for Behget's disease (1990). Ainsi. L’aphtose
buccale a ¢été constamment retrouvée a 1’interrogatoire avec une fréquence
dépassant 3 fois par an. Elle était associée a au moins deux des signes suivants :
une aphtose génitale dans 22 cas, test de pathergy positif dans 14 cas, une
pseudofoliculite dans 9 cas, un érytheme noueux dans 3 cas et une uvéite dans 8

cas.
B. Le mode d’installation:

Le mode d’installation était considéré comme brutal dans 83.3% des cas,

rapidement progressif dans 16.6% des cas.
1. Les manifestations neurologiques de début :
Elles sont par ordre de fréquence décroissante :

el e déficit moteur est inaugural dans 20 cas soit 83,3%. Il s’agit le plus

souvent d’une hémiparésie

eLes céphalées sont retrouvées dans 9 cas soit 37.5%. Elles sont souvent
d’installation brutale ou rapide, d’intensit¢ variable. Leur sicge est également

variable. On note qu’elles sont dans la majorité des cas diffuses.

eUn coma fébrile inaugural dans 2 cas ayant nécessité une prise en charge
initiale en milieu de réanimation et posant un probléeme de diagnostic différentiel

avec une meéningoencéphalite notamment infectieuse.
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2. La Preésentation clinique :

Le tableau clinique était stéréotypé associant dans 20 cas un déficit moteur
dont 18 cas ayant une hémiparésie et 2 cas ayant une tétraparésie, associée a une
hémiataxie dans 12 cas, a une paralysie du nerf moteur oculaire commun dans
9 cas, un syndrome pseudobulbaire dans 7 cas, une fiévre dans 3 cas, des
mouvements anormaux choréo-athétosiques dans 2 cas. Les céphalées étaient

présentes dans 9 cas seulement.

Les troubles de conscience sont notées dans 4 cas avec 2 cas de confusion

et 2 cas de comas.
Cette présentation clinique est scindée en deux grands syndromes :
» Syndrome d’HTIC dans 4 cas.
= Syndrome diencéphalo-mésencéphalique dans 18 cas.
IV. ASPECTS PARACLINIQUES :
A. Les données de I'imagerie

L’imagerie joue un role important dans le diagnostic des TVC. Gréce au
progrés réalisé dans ce domaine, en particulier ’angiographie et I’'IRM que le
pronostic s’est transformé par [’instauration précoce d’une héparinothérapie

méme en cas d’infarctus veineux hémorragique.
1. LaTDM:

Le scanner cérébral sans ou avec injection de produit de contraste est le

premier examen a effectuer lorsqu’une TVC est suspectée.

Tous les patients ont bénéficié d’un scanner cérébral. Il a été pratiqué dans

les premieres 48 heures.
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L’analyse des résultats dans notre série montre :
¢ Un aspect normal dans six cas,

¢+ Une hyperdensité spontanée avant injection et un signe de delta vide

apres injection dans guatre cas,

% Une hypodensité thalamo-sous-thalamo-mesencéphalique dans 12
cas.

% Une Hypodensité mal systématisée au niveau du tronc cérébral dans

deux cas.
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Cas n°13 : TDM cérébrale sans injection de produit de contraste montrant une

hyperdensité spontanée du SSS avec cedéme cérébral diffus
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Cas n°18 : TDM cérébrale sans injection de produit de contraste montrant une

hyperdensité spontanée du SSS avec cedéme cérébral diffus
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Cas n°17 : TDM cérébrale apreés injection de produit de contraste

objectivant le signe du delta vide
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Cas n°14 : TDM cérébrale sans injection de produit de contraste montrant une

hypodensité diencéphalo-mésencéphalique gauche
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2. I’IRM

L’IRM est trés performante pour le diagnostic des TVC car elle visualise a
la fois la thrombose, son évolution et les éventuelles lésions parenchymateuses.

Elle est souvent complétée par la réalisation d’une angio-IRM.

Elle a été realisée chez 15 cas a des délais variables par rapport a
I’admission mais dans la premiére semaine suivant le début de 1’installation de
la symptomatologie. Elle a été anormale dans tous les cas. Elle a été complétée
par une angiographie conventionnelle dans 7 cas et angio-IRM avec

phlébogramme dans 8 cas. L’analyse des résultats de notre série montre :

% Sur le plan d’atteinte veineuse un aspect de thrombose isolée du SSS
dans un seul cas, une thrombose concomitante du SSS et SL droit dans
un cas, une thrombose isolée du SL dans deux cas. Une thrombose de
la VBR dans 4 cas. Ces thromboses se traduisent par un aspect
d’hypersignal spontané au niveau des sinus a ’IRM et une absence de

visualisation aux séguences angio.

% Sur le plan d’atteinte parenchymateuse, un aspect d’hyposignal en
séquence pondérée T1 et d’hypersignal en T2 de siege thalamo-

mésencéphalique dans 11 cas.
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Cas n°20 :IRM cérébrale en coupe axiale en séquence pondérée

T2 et Flair montrant un hypersignal du SSS.
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Cas n°1 : IRM cérébral en coupe coronale montrant un hypersignal thalamo-

mésencéphalique en séquence pondérée T2
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Cas n°20 : IRM cérébrale en Coupe sagittale montrant

un Hypersignal spontané du SSS en séquence pondérée T1
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Cas n°19 : IRM cérébrale en coupe axiale en séguence Flair montrant

un hypersignal mésencéphalo-diencéphalique gauche
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Cas n°23 : IRM cérébrale en coupe axiale en séqguence Flair montrant

un hypersinal étendu mésencéphalo-diencéphalique bilatéral
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Cas n°19 :Angio-IRM en temps veineux montrant une absence

de visualisation de la VBR
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Cas n°20 : Angio-IRM en temps veineux montrant

une absence de visualisation du SSS
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3. L’angiographie cérébrale

Actuellement supplantée par 1’angio-IRM, 1’angiographie cérébrale n’est
utilisée qu’en absence d’image de certitude. Dans notre série, nous avons eu
recours a l’angiographic cérébrale dans 14 cas et a montré une absence
d’opacification des VBR dont un cas présentant une thrombose du SL droit

associée.

A A

Cas n°11 : Angiographie en temps veineux montrant

une absence de visualisation de la VBR
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4. Le diagnostic topographique
Notre série se caractérise par :

¢+ une nette prédominance des TVC profondes avec 18 cas soit 75% dont

un cas est associé a une thrombose du SL ;

«» 4 cas de thrombose du SLS dont 1 cas est associé a une thrombose du
SL;

«» 2 cas de thromboses du SL isolées ;

Nous trouvons que les thromboses veineuses superficielles ne sont

observées que dans 7 cas ce qui représente 29,16%.

Répartition des cas selon la localisation

18

18 ~
16 A
14 A
12 A
10 A

O N b O
[ T B

TVC profondes TVC superficielles
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Le tableau suivant récapitule les différents signes cliniques en fonction de

la localisation de la TVC :

TVC profondes SLS SL
Nombre de cas 18 4 4
Hémiparésie 16 3
Tétraparesie 2
Hémiataxie 12 1
Paralysie du 11l 7 3
Céphalées 5 4
Mvts choreoathétosiques 2
Sd pseudobulbaire 7
Troubles de consciences 4
Fievre 3
Convulsions 3
HTIC 4 1

Tableau n°1 : Répartition des signes clinigues en fonction de la localisation de la TVC
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B. La ponction lombaire

Elle a été pratiquée dans tous les cas et a montré un LCR normal dans 8
cas, une hypercellularité a prédominance lymphocytaire dans 14 cas dont 8 cas
avec une hyperprotéinorachie ne dépassant pas 1g. Une hyperprotéinorachie

sans réaction cellulaire dans deux cas.
C. L’examen ophtalmologique

Il a été réalisé dans tous les cas et a montré une uvéite dans 8 cas et un

cedéme papillaire s’intégrant dans un tableau d’HTIC dans 4 cas.

V. LES ASPECTS THERAPEUTIQUES
Le traitement des TVC est divisé en trois parties :
A. Le traitement symptomatique :

Il comporte tout d’abord un traitement anticomitial de préférence valproate

de sodium si la symptomatologie clinique comporte des crises épileptiques.

Le traitement anticomitial doit étre pris pendant deux ans, et qu’apres un

EEG de contréle qu’on peut arréter en I’absence d’anomalie.

Le traitement de ’HTIC est la plupart du temps médical. Il comporte des
flashes de mannitol ou d’une corticothérapie a base de MPD en bolus si le

pronostic visuel est menacé.
B. Le traitement antithrombotique :

Dés I’admission, tous nos patients ont recu une héparinothérapie calculée
en fonction du poids et a base de calciparine sous cutanée toutes les 8 heures
avec recherche d'un TCA double du témoin. La calciparinothérapie fut arrétée

au bout de 4 a 6 semaines et relayé par les anti-vitamines K dont la fourchette
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thérapeutique est contr6lée par le dosage du TP et INR. Ces derniers sont
substitues apres une longue période (2 ans en moyenne) de stabilisation clinique
par les antiagrégants plaquettaires (aspirine : 300mg/j). Aucun accident des

anticoagulants notamment hémorragique n’a été enregistré.
C. Le traitement étiologique :

1. La corticothérapie : les malades ont tous bénéficié a la phase aigué d’un
bolus de MPD: 500 mg/jour pendant 5 jours, relaye par de la prednisolone per
0s a une posologie de 1mg/kg/j qui sera diminuée progressivement jusqu’a la

dose minimale efficace.

2. Les immunosuppresseurs : 10 derniers cas de notre série ont été mis sous
traitement de fond a base du cyclophosphamide (Endoxan) et sont administré
sous forme de bolus périodique a raison de 600 mg/™ de surface corporelle tous

les 2 mois pendant 2 ans.

VI. LES ASPECTS EVOLUTIFS

Le suivi des patients se faisait en consultation externe programmee et lors
des hospitalisations pour bolus d’Endoxan. Le recul de suivi dans notre étude est
de 6 mois a une dizaine d’années. L’analyse de I’évolution montre qu’elle est
globalement bonne. On n’a enregistré aucun déces en rapport avec la TVC.
Cependant, on a constaté lors de la surveillance a long terme des séquelles de

type et d’intensité variable :

e 2 cas présentant une HTIC en rapport avec une TVC superficielle ont

gardé des céphalées résiduelles persistantes.

e Un déficit moteur partiel a type de tétraparésie dans 2 cas et
hémiparésie dans 18 cas.

62



e 1 cas de récidive de TVC survenu suite a un arrét volontaire du

traitement anticoagulant

e deux cas ayant présenté une poussée neurologique lors de la dégression
progressive de la posologie de la corticothérapie. lls ont évolué

favorablement aprés réintroduction du traitement.
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Discussion
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I. EPIDEMIOLOGIE
1. Laprévalence

La TVC représente 1’atteinte la plus fréquente qui donne des manifestations
neurologiques d’origine vasculaire [2]. L’ Angio-Behcet est dominé par la TVC

qui est de loin plus fréquente que 1’atteinte artérielle (anévrismes et thromboses)

[98].

En 1959, Masheter [41] a rapporté le premier cas de TVC chez un patient
atteint par la MB qui s'est présenté avec des cephalées et un cedéme papillaire
bilatéral. Depuis lors, seuls des cas isolés et de petites séries de la TVC chez des

patients atteints de la MB ont été rapportés avec des résultats variables [40].

En 2009 Saadoun et al. ont rapporté une large série de 64 cas de TVC
parmi 820 patients atteints par la MB ce qui représente 7,8% [40]. Dans une
étude prospective de 323 patients de MB, seulement 2 cas de TVC ont été
trouvés parmi les 17 patients avec des symptdomes neurologiques [128]. Dans
une revue des registres d’autopsies japonais, on trouve 170 cas de la MB, la
TVC était présente dans seulement 4 des 58 cas avec des altérations
pathologiques du SNC [92]. La prévalence des TVC est élevée chez les patients
qui ont eu déja des thromboses veineuses dans d’autres localisations [137].Dans
notre série un seul cas qui a présenté une thrombophlébite des membres

inférieurs avant la déclaration de la TVC.

On peut mieux apprécier la prévalence des TVC dans le cadre du NB vue

la disponibilité de nombreuses séries dans la littérature.

En Grande Bretagne, Kidd et al.[83] ainsi que Joseph et Scolding[79]

rapportaient respectivement 2 cas de TVC dans une série de 50 et 1 cas sur 22
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cas de NB enregistrés soit 4%. Cette prévalence augmente légérement en
Portugal ou elle atteint 6,6% selon Barros et al[16]. Par ailleurs, Shai et al.
rapportaient dans une série francaise de 161 cas de NB 52 cas de TVC ce qui
représente 30%[125].

En Moyen-Orient, la prévalence est plus élevée en Irag et au Kuwait soit
respectivement 30% et 41% selon deux études menées par Al-Araji [3] et Farah
et al[51].

En proche orient, cette prévalence diminue considérablement pour atteindre
4,5% au Liban selon une étude menée par Tohme et al[7] et 6,2% en Israél

selon la série de Shahien et Bowirrat[119].

Malgreé la fréquence de la MB En Turquie, la prévalence moyenne de la
TVC est de 8,75%. Elle varie selon les régions, elle est de 1’ordre de 12% dans
la ville d’Istanbul selon Siva et al. (20TVC/164NB)[131], de 10% dans la méme
ville selon Akman Demir et al. (20TVC/200NB)[2], de 8% A Samsun selon
Turker et al. (1TVC/12NB) [140] et diminue pour atteindre 5% dans la ville
d’Ankara selon Yucesan et al. 2TVC/39NB)[158].

Aux pays de Maghreb, la prévalence est de 1’ordre de 28.5% en Algérie
selon Hakem et al.(14TVC/49NB) [63]et diminue pour atteindre 20% en Tunisie
selon Houman et al. (13 cas TVC/63 cas de NB)[74]. Au Maroc, on enregistre
une faible prévalence de 1’ordre de 3,8 et 4,4 % selon deux études respectives
réalisées par Benammour et al. (6TVC/154NB)[20] et Essaadouni et al. (3TVC
/67NB) [88] contrairement a ce qui a été noté dans notre série, la prévalence est

de I’ordre de 19.2 % se rapprochant de celle de 1’ Algérie et de la Tunisie.
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Le tableau suivant résume les résultats des différentes séries :

Auteurs Pays NB TVC(%)
Kidd et al. Grande Bretagne 50 2 (4%)
Joseph et solding Grande Bretagne 22 1 (4%)
Barros et al. Portugal 14 1 (66%)
Shai et al. France 161 51(33%)
Al-araji et al. Iraq 20 6(30%)
Farah et al. Kuwait 24 10(41%)
Tohmé et al. Liban 22 1(4,5%)
Shahien et Bowirrat Israel 16 1(6,2%)
Siva et al. Turquie 164 20(12%)
Akman Demir et al. Turquie 200 20(10%)
Turker et al . Turquie 12 1(8%)
Yucesan et al. Turquie 39 2(5%)
Houman et al. Tunisie 13 63(20%)
Hakem et al. Algérie 49 14(28,5)
Benammour et al. Maroc 154 6(3,8%)
Essaadouni et al. Maroc 67 6(8,95%)
Notre série Maroc 125 24(19,2%)

Tableau n°2 : La prévalence des TVVC dans les différentes séries de NB
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2. Age et sexe

Comme la MB survient a un age jeune et plus fréquemment chez les
hommes, on trouve une nette prédominance masculine des TVC dans le cadre de
la MB dans la plupart des séries. L’épidémiologie des TVC reflete en faite
I’épidémiologie de la MB.

Dans la série francaise de Saadoun, la TVC a intéressée 42 Hommes
contre 22 Femmes avec un age moyen de 31,7 ans [40]. De méme, la série
turque de Yesilot portant sur 36 cas dont 28 hommes, 1’age moyen était de 26
ans [110]. Dans notre série, la TVC prédomine chez les hommes (19H/5F) avec
un &ge moyen de 34 ans. Nos résultats sont concordants avec les données de la

littérature.

II. PHYSIOPATHOLOGIE DE LA THROMBOGENESE AU COURS
DE LA MB [89]

La thrombogénése au cours de la MB peut étre expliquée par la triade de
Virchow, en se basant sur la combinaison d’au moins 2 des 3 composantes
pathologiques (une modification du débit sang, des constituants du sang et des
anomalies de la paroi vasculaire). De ce point de vue, la MB peut étre
considérée comme un modeéle clinique de la maladie thromboembolique
veineuse. Les anomalies du débit sanguin sont dues aux perturbations de la
microcirculation, une augmentation de la viscosité du sang coexistant souvent
avec le dysfonctionnement endothéliale, les anévrismes artériels, les varices
veineux, et de nombreuses modifications des constituants du sang pro-

inflammatoires et prothrombotiques.
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1. Le facteur endothélial

Il est bien connu que, dans les conditions physiologiques les roles
endothéliales pro- et anti-coagulantes sont bien équilibrées. Des lésions
cellulaires endothéliales activent une cascade de coagulation en exposant le
collagéne sous endothéliale, et en libérant des agents pro-coagulants
endothéliales , tels que le facteur tissulaire (TF), le facteur de von Willebrand
(VWF), la E-sélectine, la P-sélectine et autres molécules d'adhésion, Ila
Thromboxane A2 (TxA2), I’inhibiteur des activateurs de plasminogéne de type-
1 (PAI-1), le facteur activateur des plaquettes (PAF), et en réduisant l'activité
des anti-thrombotiques, tels que la prostacycline (PGI2), I'oxyde nitrique (NO),
la thrombomoduline, 1’activateur tissulaire du plasminogene (t-PA), l'activateur
du plasminogéne de type urokinase (U-PA), I’inhibiteur de la voie du facteur
tissulaire (TFPI).

Le VWF, une glycoprotéine multimérique, qui se lie au facteur VIII et le
protege de la dégradation, et facilite I'adhésion des plaquettes, Dans une série
d'études de cas-témoins, des niveaux élevés du VWF circulant ont été trouvés
chez les patients atteints de la MB et ils ont été particulierement éleves chez
ceux ayant une thrombose, qui ont également des niveaux élevés de t-PA, une

protéase sérique responsable de la destruction du caillot.

Les niveaux réduits de la thrombomoduline, une protéine endothéliale
membranaire et un co-facteur de la protéine C anticoagulante, se sont avéres

étre associes a un risque accru de thrombose chez les patients atteints de la MB.

L’inhibiteur de la voie du facteur tissulaire (TFPI) est une protéine
endotheéliale, qui inhibent de fagcon réversible le facteur Xa (Xa) et la thrombine

(facteur 1la). L'épuisement des TFPI endothéliales dans la MB a été constaté
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dans une étude, tandis qu'une autre a signalé leur élévation. Cette différence est
probablement due aux examens menés a différents stades d’activité de la

maladie.

Une expression accrue de la E-sélectine, molécule d’adhésion produite par
des cellules endothéliales, a été retrouvée chez les patients atteints de la MB
avec des altérations endothéliales multifocales, et elle était associée a une
activité de la maladie. Le traitement immunosuppresseur a permis de réduire
les niveaux de E-sélectine dans la MB. Il a également été constaté que la
surexpression de la E-sélectine dans la MB est fortement corréelee positivement

avec des réactifs de la phase aigué, comme la protéine C réactive (CRP).

La diminution de la production d'oxyde nitrique (NO) par les cellules
endotheliales, qui reflete la fonction microvasculaire endothéliale, a été
constatée chez les patients avec MB dans certaines, mais pas toutes les études.
La biodisponibilité réduite du NO peut predisposer a I'agrégation plaquettaire

conduisant éventuellement a des complications thrombotiques.

L'endothéline-1, est un puissant vasoconstricteur qui antagonise les effets
du NO. Son implication dans l'inflammation détériore les fonctions vasculaires
et conduit a une thrombose. Chez les patients atteints de la MB, des niveaux
¢levés de cette protéine ont été trouvés en corrélation avec 1’activité de la

maladie et de I'occlusion des veines rétiniennes.

Le facteur de croissance vasculaire endothéliale (VEGF) est un marqueur
du dysfonctionnement endothélial et I'angiogenese, qui est produit par des
cellules endothéliales et par d'autres cellules en réponse a I’ischémie. Dans

plusieurs études des petits cas-témoins, la surexpression du VEGF a éte
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constatée chez les patients atteints de la MB, principalement pendant la phase

active de la maladie, dans le cas d'atteinte oculaire et de thrombose aigué.

TFPI est un inhibiteur de protéinase de type Kunitz, qui est produit par les
cellules endothéliales et libéré dans la circulation lors de la stimulation par
I'néparine. Sa fonction principale est de s'opposer aux effets du facteur Vlla, le
facteur Xa et la thrombine. Dans une étude, une augmentation de TFPI a été
trouvée dans la MB, reflétant [l'activation défensive du systéme
antithrombotique. Dans une autre étude, les niveaux de référence chez les
patients avec MB étaient normaux, mais le degré de libération stimulée par

I’héparine a eté inférieur a celle des témoins sains.
2. Les facteurs de procoagulation

La mutation Leiden du facteur V  (Arg506Glu) responsable de la
résistance du facteur V a la protéolyse par la protéine C activée, et la mutation
du gene de la prothrombine G20210A menant a I'élévation du taux de
prothrombine, sont des facteurs génétiques communs associés aux thromboses
veineuses dans la population générale. Etant donné le role crucial de ces
mutations dans la thrombogénese veineuse, On a d'abord cru que ces facteurs
sont responsables de I'état prothrombotique dans la MB. Toutefois, dans une
série de plusieurs études sur la prévalence de ces mutations chez les patients
atteints de la MB et leurs association possible avec 1’activité de la maladie,
I'atteinte oculaire, la thrombose, I'homocystéinemie, la CRP et d'autres
mutations liées a la coagulation, les résultats obtenus ont été controversée. Par
exemple, la prévalence de la mutation Leiden du facteur V varie entre 0 et

37,5% chez les patients présentant une thrombose veineuse.
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Des niveaux élevés du facteur VIII, qui est intimement impliquée dans la
cascade de la coagulation, se sont avérés étre fortement associés avec le risque
de thrombose chez la population générale. Dans les cohortes de patients atteints
par la MB, les résultats n'étaient pas équivoques, avec la majorité des études,
indiquant 1’¢lévation des concentrations plasmatiques de ce facteur, seul ou en
association avec le VWF, qui stabilise le facteur VIII et, par conséquent,

augmente la thrombogénese [85].

Le facteur IX, un autre facteur de la coagulation, a été jugée élevé dans un

cas de la MB avec un thrombus intracardiaque et un anévrisme pulmonaire.

La lipoprotéine (a) est une lipoprotéine de faible densité, contenant
L'apolipoprotéine B et de I'apolipoprotéine (a). La lipoprotéine (a) exerce a la
fois des effets athérogénes et anti-fibrinolytigue. Comme la plasminogeéne, la
lipoprotéine (a) se lie a la fibrine. Des taux élevés de lipoprotéine (a) ont éte
trouves dans plusieurs études cas-témoins de la MB. En se référant aux résultats
obtenus, il est possible que cette lipoprotéine jouerait un réle actif dans I'atteinte
vasculaire et la thrombose dans la MB en stimulant la libération de 1’inhibiteur
de l'activateur du plasminogene -1 (PAI-1) des cellules endothéliales d’ou une

hypofibrinolyse.

Les anticorps antiphospholipides favorisent la coagulation en agissant
contre les phospholipides des membranes, par la liaison a la beta-2-
glycoprotéine I, la prothrombine, I’annexine V, la protéine C activée et la
protéine S. L'activité pro-coagulante de ces anticorps était associée aux

maladies thromboemboliques veineuses et artérielles.

De nombreux anticorps antiphospholipides ont été testés dans la MB. Pour

quelques petites études initiales, des niveaux élevés d'anticorps anticardiolipines
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ont été associées a une atteinte rétinienne et cérébro-vasculaire dans cette
affection. Pourtant, la majorité des études n’ont pas déclaré 1’association de
I’élévation de ces anticorps avec la thrombose contrairement a ce qui a été
rapporté dans le lupus érythémateux disseminé (SLE) et le syndrome des
antiphospholipides primaire, ce qui suggéere que dans cette pathologie auto-

inflammatoire le réle de ces auto-anticorps est insignifiant.
3. Les facteurs fibrinolytiques

La diminution de la fibrinolyse a longtemps été reconnue comme un facteur
clé impliqué dans les troubles de coagulation dans la MB. Beaucoup d’études
des cas-témoins sur le t-PA dans la MB ont donné des résultats contradictoires,
indiquant soit son diminution, soit son augmentation ou bien il reste inchange.
La majorité des études ont trouvé une augmentation du PAI-1, un inhibiteur
d’activation du plasminogéne chez les patients atteints de MB, avec ou sans
thrombose etablie. Un autre inhibiteur de la fibrinolyse, I’inhibiteur de la
fibrinolyse activable par la thrombine (TAFI), qui est associé a la maladie
thromboembolique veineuse dans la population générale , a été testée chez des

patients atteints de la MB et jugé augmenté dans une seule étude.
4. Des marqueurs d'activation plaquettaire

Quelques études ont évalue la fonction plaquettaire dans la MB et trouve
une forte agrégation plaquettaire in vitro en réponse a l'adénosine diphosphate
(ADP), une sensibilite affaiblie des plaquettes a la prostacycline, une
surexpression des plaquettes liée a la P-sélectine. Les patients présentant une
thrombose ont démontré une surexpression de la P-sélectine et des niveaux
plus élevés des microparticules plaquettaires, et des microagrégats circulants, ce

qui est évocateur d'un role des plaguettes dans la thrombogénése dans le cadre
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de la MB. Fait important, dans une petite étude, On a aussi trouvé que la
prévalence du génotype 807TT et I’alléle 807T de la glycoprotéine plaquettaire
la C807T/ polymorphisme du géne G873A est plus élevé chez les patients
atteints de la MB par rapport a des témoins sains, ce qui peut suggérer un
hyperfonctionnement plaquettaire génétiquement prédéterminée dans la MB. Il
faut, cependant, noter que ces données n'ont pas été uniformément confirmées,

en attendant d'autres investigations plus fiables.

ITI. LES ASPECTS CLINIQUES

Le délai entre les premiers signes de la MB et I’installation des TVC est
variable avec une moyenne de 5 ans [40]. Dans notre série la TVC eétait
inaugurale dans 16 cas ce qui représente 66%, et seulement dans 20% des cas
dans la série de Saadoun [40]. Essaadouni a rapporté 6 cas de TVC tous

inauguraux de la MB [88].

La TVC est un véritable caméléon; en effet les symptdmes peuvent varier
en fonction de la localisation, de I’extension, de I’étiologie, de 1’age du patient,

de l’intervalle de temps entre le début des symptomes et le moment oU est posé

le diagnostic [141].(Tableau n°2)
1. Le mode d'installation des symptdmes est variable [17,91].

Il peut étre brutal avec apparition des signes cliniques en moins de 48
heures, il se rencontre dans 35% des cas dans la série de Saadoun [40] et 5,5%
dans la série de Yesilot[110]. Dans notre série, c’est le mode de révélation le
plus fréquent. Il concerne 83,3% des cas. Une installation progressive qui se
caractérise par la survenue des symptémes au dela de 48 heures se rencontre

respectivement dans 64% et 88% des cas dans la série de Saadoun[40] et la série
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de Yesilot[110], dans notre série elle est de 16,6%. Le mode progressif fréquent
dans la littérature chez les patients avec MB est expliqué par la rareté des
infarctus veineux, un long délai entre le début de la symptomatologie et le
diagnostic, et un tableau clinique dominé par une HTIC isolée suggérant un
mécanisme physiopathologique différent des TVC secondaires a d’autres
étiologies. Il pourrait étre spéculé que la thrombose dans la MB n'est pas due a
un trouble de coagulation, mais reflete principalement un dysfonctionnement

endothéliale; Par conséquent, il prend plus de temps a se développer [64].
2. Letableau clinique
a) Les cephalées

Elles demeurent le signe le plus fréquent, le plus précoce et le plus constant
des TVC[47,95,108]. Ce signe est retrouvé dans toutes les séries de la littérature
avec un pourcentage qui arrive jusqu’a 96% dans la série de Saadoun[40] et
atteint 100% dans la série de Yesilot[110]. Dans notre série, la céphalée n’est

présente que dans 37% des cas.

Elles n’ont pas de caractéristiques particulieres. Elles peuvent étre diffuses
ou localisées, pouvant irradier dans la région cervicale. Leur intensité va de la
simple impression de téte lourde jusqu’a la céphalée en coup de tonnerre
évocatrice d’hémorragie méningée ou peut mimer une crise de migraine dont le

caractére inhabituel (intensité ou durée) attirera 1’attention [48].

Elles se caractérisent par leur persistance, et la non amélioration par les

analgésiques habituels.

Elles peuvent s'accompagner de plusieurs autres signes (névralgies faciales,

paresthésies, troubles visuels, vomissement...)
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Les céphalées peuvent s’intégrer dans un syndrome d’HTIC isolé associant
des vomissements et un cedéme papillaire au FO et parfois une diplopie par
atteinte du VI [48].

b) Les déficits neurologiques

Les deficits focaux sont aussi frequents, Il s'agit essentiellement de déficit
hémicorporel moteur ou sensitif. Les signes focaux se caractérisent par une
grande hétérogénéité, tant en ce qui concerne le mode de survenue, que la nature
du signe focal (déficit constitué, transitoire, et/ou crises comitiales) et son
association avec des troubles de conscience. Il concerne 83,3% des cas dans
notre série.

c) Les crises epileptiques

La fréquence des crises comitiales varie selon les séries. 1l est de 3% dans
la série de Yesilot[110] et 8% dans la série de Saadoun[40]. Notre série

enregistre le méme chiffre que celui de Saadoun.
Il peut s'agir:
o de crises tonico-cloniques genéralisées ou focales;
o de crises hémi-convulsives;
o de crises motrices a déroulement Bravais-Jacksonien.

Rarement isolées, les crises comitiales peuvent rester peu fréquentes, ou
réaliser un état de mal, et surtout, elles peuvent au cours de I'évolution varier de

type et toucher alternativement un coté ou l'autre.
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d) Les troubles visuels

Les troubles visuels sont représentés par un flou visuel da essentiellement a
I'cedéme papillaire objectivé au fond d'ceil. Dans notre série ils sont de 1’ordre de
16,6% beaucoup plus moins que leurs taux dans la série de Yesilot et la série de

Saadoun qui sont de 86% et 62,5% respectivement.
e) Les troubles de conscience

Il s'agit d'une simple somnolence ou confusion jusqu'au coma profond
pouvant s'accompagner de phénomene de décortication ou de décérébration. Ce
tableau concerne 62% des cas dans la serie de Saadoun[40] et seulement 4 cas

de notre série ce qui représente 16% avec 2 cas de coma et 2 cas de confusion
3. Les formes cliniques
a) Les formes topographiques

Les TVC siegent principalement au niveau du SLS et des SL selon la série
de Saadoun[40] et Yesilot[110]. Le plus souvent I’atteinte est multiple et touche
plusieurs sinus ou veines cérébrales en méme temps. Un sinus est rarement
atteint de fagon isolée. Il n’est donc guére possible, contrairement a la
pathologie artérielle cérébrale, d’établir formellement des corrélations
anatomocliniques systématisées. L’analyse de notre série montre que nous

disposons d’un nombre faible de TVC superficielles avec 7 cas soit 29,16%.

% Le sinus sagittal supérieur

La thrombose du SSS est la plus fréquente dans la majorité des séries, avec
64,1% dans la série de Saadoun [40] et 52,7% dans la série de Yesilot [110].
Notre série enregistre 4 cas de thrombose du SLS (cas n° 13,17,18,20) associée

a une thrombose du SL dans un cas (cas N° 17) ce qui represente 16,6%. Elle est
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souvent associée a la thrombose d’autres sinus, en particulier les SL, ou les

veines corticales, comme elle peut étre isolée.

Elle peut étre totalement asymptomatique, ou se manifester par une HTIC

isolée comme dans notre série ou entrainer une symptomatologie plus bruyante.

C'est généralement aprés une phase céphalalgique de quelques jours ou
semaines qu'apparaissent, brutalement ou progressivement, les signes focaux,
particulierement évocateurs, s'ils sont bilatéraux, et siégeant aux membres
inférieurs (mais ceci est rare). lls s'expriment sous la forme d'un déficit moteur
et/ou sensitif parfois a bascule, associé a des crises épileptiques. Les deficits
succedent, en général aux convulsions mais peuvent parfois les précéder, leur

topographie, leur intensite et leur durée sont extrémement variables.

Il est important de porter le diagnostic de TVC le plus tot possible, avant
que ne se constitue ce type d'atteinte bilatérale et que le coma s'installe, grevant

alors lourdement le pronostic.

% Les sinus latéraux

La thrombose des SL est aussi fréquente, avec un taux de 61% dans la
litterature [40,110]. Dans notre série on trouve seulement 4 cas (cas
n°16,17,24) dont un est associé a une thrombose du SLS (cas n°17) et un autre a

la thrombose de la VBR ce qui représente 16,6%

La présentation clinique est souvent celle d'une HTIC isolée, mais elle peut
s'accompagner de signes focaux hémisphériques (aphasie dans les cas de
thrombose du SL gauche).
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La thrombose peut s'étendre au sinus pétreux supérieur a l'origine d'une
atteinte du nerf trijumeau (V), au sinus pétreux inférieur responsable d'une
paralysie du nerf oculomoteur externe (\V1), aux veines corticales par la veine de
Labbé ou par le SLS, avec des déficits focaux hémisphériques ou des crises

épileptiques.

L'extension au niveau du golfe de la jugulaire peut entrainer un syndrome
du trou déchiré postérieur avec une paralysie des derniers nerfs craniens (nerf

glosso-pharyngien IX, nerf vague X, nerf spinal XI).

«*» Le sinus caverneux

La thrombose du SC est beaucoup moins fréquente. Aucun cas n’a été

enregistré dans notre seérie.

Elle posséde classiquement une traduction clinique distincte et bien

individualisée [17].
Dans sa forme aigué, elle associe:
e Un chémosis;
e Un ptosis;

e Une Ophtalmoplégie douloureuse initialement, unilatérale mais
devenant fréquemment bilatérale éeliminant ainsi le diagnostic de

cellulite orbitaire qui reste le principale diagnostic différentiel.

Non traitée, son évolution peut étre dramatique avec une extension aux

autres sinus.

Une sténose de la portion intra caverneuse des arteres carotides internes

peut également se produire.
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+» Les thromboses veineuses corticales

Les thromboses veineuses corticales isolées présentent souvent un tableau
hétérogéne en raison des voies d’écoulement variées et provoguent néanmoins le

plus souvent des déficits moteurs ou sensitifs ainsi que des crises d’épilepsie

[141].

+» Les TVC profondes

L'atteinte d'une veine cérébrale profonde isolée est rare et de diagnostic
difficile [2], ce qui explique le nombre de cas restreint rapporté dans les series
de la littérature avec 5-9% dans la serie de Gulsen[2], 6,3% dans la série de
Saadoun[40] et aucun cas n’a été enregistré dans la série de Yesilot[110]. Notre
série se caracterise par une forte représentation des TVC profondes avec 18 cas
soit 75%.

Les TVC profondes sont habituellement sévéres et d’installation le plus

souvent brutale [2,11].Le tableau clinique est habituellement riche associant :

¢+ Des signes déficitaires moteurs et/ou sensitifs, le plus souvent associes
a d’autres signes neurologiques comme I’atteinte des nerfS craniens,
un syndrome méninge, reflétant I’existence de lésions cedémateuses
ou ischémiques, parfois hémorragiques des régions capsulo-thalamo-
sous-thalamiques de part et d’autre du drainage veineux déficient
[43,90]

% Des signes d’HTIC

s Un syndrome cérébelleux sous forme de troubles de coordination uni
ou bilatéral, d’ataxie, et de troubles de la parole a type de dysarthrie
[9,90]
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L)

Les crises épileptiques sont rares a I’inverse des atteintes des sinus

dure-mériens [43,51]

Des troubles de la conscience a type d’un coma qui est un signe de
TVC avec atteinte thalamique bilatérale [27,151]. Ces troubles
peuvent étre de caractere modéré a type de confusion ou de
somnolence

Un syndrome pseudobulbaire qui associe cliniquement des troubles de
déglutition, une abolition des réflexes du voile, une dysarthrie, des
rires et des pleures spasmodiques

Il est souvent associé a des manifestations neurologiques complexes a
type d’incontinence sphinctérienne, ophtalmoplégie intranucléaire et

de syndrome de Claud Bernard Horner [121].

Les troubles neuropsychologiques sont constants, pouvant é&tre
masqueés par les troubles de conscience. Ils sont a type de troubles
mnésiques, troubles des fonctions exécutives, troubles intellectuelles
et visuo-constructifs aboutissant a une démence sous corticale [22]

Les formes graves sont marquées par une hypertonie généralisée avec des

signes de décérébration évoluant rapidement soit vers le déces ou vers la
persistance des séquelles lourdes : trouble de la mémoire, mutisme akinétique,
hémi ou quadriparésie, syndrome démentiel, mouvements athétosiques ou
dystoniques bilatéraux dans certaines atteintes des noyaux gris centraux, et des
paralysies oculomotrices.

Des formes bénignes d’évolution favorable : un syndrome confusionnel

isolée, des troubles mnésiques, ou aphasiques et des céphalées ou nausées
[9,90,105].
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Dans notre série le tableau clinique prédominant est un syndrome
diencéphalo-mésencéphalique, d’installation brutale combinant une hémiparésie,
une hémiataxie, des mouvements anormaux et une ophtalmoplégie par atteinte
du III. Parfois s’y associent des signes neuropsychologiques liés a 1’atteinte
thalamique et/ou une atteinte des autres nerfs craniens par extension du
processus Iésionnel comme le cas n°7 avec une atteinte des nerfs 1X et XII. Cet
accident vasculaire cérebral ischemique veineux de la jonction diencéphalo-

mésencéphalique est en rapport avec une thrombophlébite de la VBR.
b) Des formes particulieres

Cependant, il existe également des aspects inhabituels rendant parfois le

diagnostic difficile a évoquer:
¢ Symptbmes transitoires a type de crise comitiale isolée ou d’AIT [25] ;
+» Troubles psychiatriques;
+ Symptdmes mimant une migraine avec ou sans aura [112];

¢ Céphalées isolées: le tableau cliniqgue comportant des céphalées
comme seul symptdome de la TVC avec une TDM et une ponction
lombaire normale a été trouvée dans 14 % des cas sur une série de 123
patients soulignant le fait que toute céphalée récente et inhabituelle doit

étre explorée en urgence a la recherche d’une TVC [38].
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Saadoun[40] Yesilot[110] Notre série
(n=64) (n=36) (n=24)
Début brutal 35 5,5 83,3
Début progressif 64 88 16,6
Les céphalées 96,9 100 37
Le déficit focal 12,5 6 83,3
Les troubles de conscience |62 - 16,6
Le SLS 64,1 52,7 16,6
Les SL 61 61 16,6
Les TVC profondes 6,3 0 75

Tableau n °3 : Comparaison entre les caractéristiques cliniques et la localisation des
TVC dans les différentes séries(%o)

IV. LE DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL

Le diagnostic différentiel de la TVC est particulierement large en raison de
la symptomatologie déficitaire hétérogéne. Outre les méningites, le diagnostic
différentiel comporte aussi les encéphalites (par ex. encéphalite herpétique,
encéphalite a foyer septique), abceés céerébral, hémorragie cérebrale (hématome
sous dural, hémorragie sous-arachnoidienne, hémorragie intracérébrale
primitive), infarctus ischémique, tumeur cérébrale, cedéme cérébral, sans oublier
I’hypertension intracrdnienne bénigne, la migraine avec et sans aura,
I’encéphalopathie  hypertensive, 1’éclampsie ainsi que des maladies

psychiatriques. [141]
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V. LES EXAMENS COMPLEMENTAIRES
1.L’imagerie

Contrairement aux accidents artériels cérébraux dont le diagnostic repose
sur I’imagerie du parenchyme cérébral (hémorragie, infarctus d’un territoire de
jonction, lacune), le diagnostic de la TVC repose sur I’imagerie vasculaire qui

met en évidence la thrombose des sinus et/ou des veines cérebrales [34].

Dans notre série les anomalies radiologiques secondaires a la thrombose de
la veine basilaire de Rosenthal observees dans 18 cas sont de siege diencéephalo-

mésencéphaligue.
a) LaTDM

La TDM avec ou sans injection de produit de contraste est le premier
examen neuroradiologique a effectuer lorsqu’on suspecte une TVC, il demeure

I’examen du débrouillage par excellence.

Le cliché sans injection

Les signes directs de la TVC sont rares et sont observés dans seulement un
tiers des cas. La visualisation directe de la thrombose d’un sinus dural peut
donner le signe du « triangle dense » [37]. Il s’agit d’un signe trés précoce mais
rare [144]. La visualisation directe d'une veine corticale thrombosée qui se
traduit par une hyperdensité linéaire appelée le signe du cordon. Plus souvent,
le cliché sans injection ne montre que des signes indirects de la TVC. Ce sont
des signes non spécifiques et peuvent inclure 1’cedéme cérébral diffus dans 20-
50% des cas avec une diminution de la taille des ventricules. Chez les jeunes
patients, cette diminution de la taille pathologique peut étre difficile a

différencier des ventricules petits normaux couramment observée chez les
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patients jeunes. L’infarctus veineux est le signe indirect le plus spécifique sur
les clichés non injectés. Un infarctus non conforme a un grand territoire artériel
vasculaire, tels que la présence de lésions multiples isolées, des images sous-
corticales épargnant le cortex, et I'extension sur plus d'une distribution
arterielle, rend une cause veineuse hautement suspectée. L'infarctus peut étre
hémorragique ou non hémorragique. L'emplacement de I'infarctus peut donner
une idée sur la structure veineuse impliquée. Une thrombose du SSS conduit
souvent a un changement du parenchyme de la reégion parasagittale. Une
thrombose de la veine Labbé devrait conduire a un infarctus dans le lobe
temporal. Un infarctus unilatérale ou bilatérale du thalamus, des noyaux gris
centraux, et de la capsule interne est typique de la thrombose veineuse profonde
[37].

Un sang hyperdense dii a une hémoconcentration qui se voit au cours d’une
polyglobulie ou d’une déshydratation simulant une thrombose des sinus duraux
peut constituer un piege diagnostique. De ce fait, L’image symétrique,
I'homogénéité de 1I’hyperdensité, et la visualisation de tous les sinus veineux
virtuellement impliqués et les grandes structures veineuses est en faveur d’un

sang hyperdense [37].

Le cliché avec injection

La preuve directe de la TVC sur le cliché aprés injection est le signe du
delta vide, qui se voit généralement entre cing jours et deux mois apres le debut.
Ce signe représente un defaut de remplissage (thrombus) du SSS avec
rehaussement périphériqgue probablement secondaire au développement des
collatérales. Il est présent dans tous les cas de thrombose du SSS dans notre

série. Un signe indirect de la TVC est I'augmentation du contraste de la faux et
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la tente du cervelet secondaire a la stase veineuse et une hyperhémie de la dure-

mere, ce qui est observée chez environ 20% des cas.

Le scanner reste cependant normal dans 20 % des cas comme dans notre
série (50 % en cas d’HTIC isolée) ce qui n’élimine absolument pas le diagnostic
[34].

Un signe du delta vide observé en cas de cloisons intrasinusales ou une
fissure d’un sinus dural s’explique par un défaut de remplissage et constitue des

faux-positifs [37]
b) L’IRM

L’IRM est trés performante pour le diagnostic des TVC car elle visualise a
la fois la thrombose, son évolution, les éventuelles lésions parenchymateuses
associées et parfois la cause sous-jacente [44,107,117,118,136,159]. Elle est
souvent complétée par la réalisation d’une angio-IRM objectivant I’absence de

visualisation du sinus thrombose [107,145].

En IRM, la thrombose se caractérise par I’existence d’un hypersignal a
I’intérieur de la lumiére vasculaire qui remplace 1’hyposignal normal du flux
circulant en T1 et T2. Les coupes les plus pertinentes sont les coupes sagittales
en séquence pondérées T1 et les coupes coronales en séquence pondérées T2.
En effet, les coupes sagittales donnent une vue d’ensemble du SSS, et les coupes
coronales permettent d’étudier la totalité du SSS et les sinus latéraux. En cas de
thrombose d’un sinus, une modification du signal intravasculaire est observée,
variable selon 1’age de la thrombose et le type de séquence pratiquée (tableau
n°4). Un hypersignal sur les séquences T1 et T2 est constant au cours des 2eme

et 3éme semaines. A la phase de thrombose fraiche, avant le 5éme jour, I'TRM
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peut étre faussement négative en raison d’un isosignal en T1 et d’un hyposignal
en T2. Au-dela de la 3eme semaine, I’hypersignal peut disparaitre en T1 mais
persister en T2, sauf en cas de reperméabilisation traduite par la réapparition
d’un isosignal. Ainsi, I’'[RM permet la surveillance de 1’évolution de la
thrombose veineuse en raison de son caractére non invasif. Les lésions
parenchymateuses sont variées, allant comme en scanner, de 1’cedéme isolé aux
Iésions cérébrales plus ou moins étendues. L’infarcissement hémorragique
apparait sous la forme de lésions ovalaires ou arrondies cortico sous-corticales
trés cedémateuses, qui se caractérisent par un hypersignal en T1 et un
hypersignal souvent entour¢ d’un anneau noir d’hyposignal (dépot
d’hémosidérine) en T2. Ces images sont aspécifiques, mais leur diagnostic est
rendu plus facile par 1’existence conjointe d’anomalie de signal dans les sinus

thromboses[34,35].

L’IRM de diffusion a eté utilisée récemment dans les TVC pour analyser a
la fois les caracteristiques du thrombus et des lésions parenchymateuses (Fig. 4).
Le thrombus peut étre visualisé sous la forme d’un hypersignal, présent dans
41% des cas dans une étude de 28 patients avec TVC [52]. L’intérét
diagnostique de ce signe par rapport a I’IRM conventionnelle reste a déterminer.
Il pourrait avoir un intérét pronostique puisque sa presence dans cette étude était
associée a un plus faible taux de recanalisation ; au niveau du parenchyme
cérébral, ’IRM de diffusion, grace a sa sensibilité particuliére aux mouvements
des molécules d’eau qui lui permet de différencier oedéme cytotoxique et
vasogénique, montre que I’infarctus veineux est fondamentalement différent de
I’infarctus artériel. L’infarctus artériel se traduit en diffusion par un hypersignal
avec diminution constante du coefficient apparent de diffusion (ADC) en rapport

avec un oedéme cytotoxique témoignant d’une 1ésion tissulaire irréversible. Au
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cours des TVC, I’IRM de diffusion peut étre normale ou montre un hypersignal
mais avec des valeurs d’ADC diminuées, normales O0u augmentées
[32,33,46,82,101]. En cas d’ADC augmenté (cedéme vasogénique), les lésions
tissulaires disparaissent alors qu’elles persistent habituellement en cas d’ADC
diminué sauf parfois en cas de crises convulsives [109]. Ces constatations en
imagerie de diffusion ont un intérét pronostique et elles rendent compte de la
bien meilleure récupération des lésions parenchymateuses d’origine veineuse
comparée aux lésions d’origine artérielle, qu’il s’agisse d’ailleurs de 1ésions

ischémiques ou hemorragiques [34];

Séquences Sinus normal TVC
<j5 5aj30 >1
mois
Images pondérées en Hyposignal Isosignal Hypersignal Isosignal
T1
Images pondérées en Hyposignal Hyposignal Isosignal puis Isosignal ou
T2 hypersignal hypersignal

Tableau n°4 : Evolution du signal du thrombus en IRM selon I’ancienneté de la

thrombose et la séquence

c) Angiographie par résonance magnetique et Angioscanner

L’Angio-IRM remplace actuellement I’angiographie conventionnelle.
Plusieurs techniques sont utilisées : temps de vol ou contraste de phase. Le
diagnostic de thrombose est retenu en cas d’absence de flux. Elle peut étre
particulierement utile en cas de « faux négatifs » de I’IRM, notamment a la
phase précoce, ou bien en cas de « faux positifs » liés a la présence de flux lents
qui apparaissent sous forme d’hypersignal en IRM. L’angio-IRM peut parfois
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étre un examen d’interprétation difficile en cas de thrombose partielle, de

thrombose du sinus caverneux ou de veine corticale [78].

L’angioscanner constitue une alternative diagnostique remplacant
’association IRM-angio-IRM céreébral. 1l est aisément réalisable immediatement
apres le scanner cérébral, il objective la non-visualisation du sinus thrombosé
[31]. Certains signes sont également évocateurs, comme la forte prise de

contraste de la paroi du sinus ou la présence d’une circulation collatérale.
d) L’angiographie

En I’absence d’image de certitude a partir des explorations précédentes, le
recours a 1’angiographie demeure parfois indispensable notamment dans le cas
des thromboses des veines corticales, parfois seulement suspectées sur la
présence de veines collatérales en « tire-bouchon ». La réalisation de
I’angiographie doit étre rigoureuse. Son interprétation doit comporter une étude
des quatre axes selon au moins deux incidences différentes, avec si possible une
incidence de trois quarts permettant de visualiser la totalité du SSS. Des clichés
tardifs en cas d’absence d’opacification du réseau veineux sont également utiles
[153].

L’ angiographie objective I’absence d’opacification des sinus thrombosés et
le développement éventuel de la circulation collatérale. Le diagnostic est facile
lorsque D’interruption est étendue. Il peut étre difficile lorsqu’il s’agit d’une
occlusion localisée sur 1 a 2 cm, d’autant plus qu’elle doit étre distinguée d’un
deéfaut de remplissage 1ié a un flux de lavage en regard de 1’afférence de veines
corticales controlatérales. La réalisation d’une angiographie controlatérale
permet d’éviter ces faux positifs. L’absence d’opacification de la portion
transverse des sinus latéraux est parfois un probleme diagnostique car
I’hypoplasie est fréquente.
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Deux signes permettent classiquement d’évoquer la thrombose :

e la présence sur la radiographie de crane de la gouttiere osseuse

correspondant au SL occlus ;
e la visibilité de la portion initiale du SL et/ou son arrét abrupt.

C’est maintenant le plus souvent sur les coupes parenchymateuses d’IRM
(coupes sagittales T1) que se fait la différenciation entre I’hypoplasie et la
thrombose. Elles permettent d’apprécier la taille en coupe du SL et la présence

éventuelle d’un thrombus Sous forme d’un hypersignal [153].
2. Leliguide céphalorachidien

Le LCR est anormal dans 90 a 95 % des cas lors des poussees
neurologiques. La protéinorrachie est souvent modéerément élevée, parfois au
dessus de 1 g/dl [131]. La présence d’une bande oligoclonale est tres rare. Le
LCR est typiquement hypercellulaire avec hypercytose, généralement consistant
en une polynucléose exclusive au début remplacée par une lymphocytose au
stade plus tardif. [1,2,148]. Il y a peu d’études sur les cytokines au niveau du
LCR pour pouvoir tirer des conclusions sur leur réle étiopathogénique ou
diagnostique dans le NB. Une élévation d’11-6, 11-15 et VEGF dans le LCR a été

retrouvée dans quelques études.

Nous remarquons gque dans notre série 1’étude du LCR est anormale dans

83% des cas TVC profondes contre 16% dans les TVC superficielles.
3. L’électroencéphalogramme

Il est anormal dans environ 75 % des cas [35,48], et montre des anomalies
souvent plus diffuses que ne laisserait supposer la clinique, mais sans aucune

spécificité : ralentissement du rythme de base, ondes lentes en foyer, activité
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épileptique [35]. Il garde essentiellement un intérét dans les formes a

symptomatologie confusionnelle ou psychiatrique prédominante.
4. Examens sanguins : les D-dimeres

L’intérét de la mesure des D-diméres comme examen de débrouillage dans
les thromboses veineuses profondes des membres inférieurs est démontré, les
valeurs négatives (< 500 ng/mL) ayant une haute valeur prédictive négative. Par
analogie, trois études ont évalué ’intérét des D-diméres chez des patients se
présentant aux urgences avec des cephalées [84,93,135]. Ces études demontrent
I’augmentation des D-dimeres lorsque le diagnostic de TVC était confirmé sauf
lorsque les symptdmes évoluaient depuis plus de trois semaines, suggérant une
valeur prédictive négative importante des D-diméres normaux a la phase aigué
des TVC. Nous avons trouve des resultats differents dans une étude portant sur
73 patients ayant conclu que le taux des D-dimeres a la phase aigué (évolution
depuis moins de 30 jours des symptomes) était inférieur a 500 ng/ml dans 26 %
des cas en cas de céphalée isolée [36], élevé dans tous les autres cas, en
particulier lorsqu’il y avait d’autres signes cliniques tels que crises d’épilepsie,
déficits focaux, HTIC, encéphalopathie. En d’autres termes, c’est lorsque la
symptomatologie était la plus fruste et la plus trompeuse (céphalée isolée) que le
taux de D-dimeres était le plus souvent normal. Des D-diméres normaux

n’excluent donc pas le diagnostic.
5. Le Doppler veineux

Il a actuellement un réle limité pour le diagnostic de TVC [35]. L’état de
la circulation veineuse a éte étudié par le doppler transcranien et 1’échographie
transcranienne [126]. En cas de thrombose du SSS, les vitesses enregistrées dans

le systeme veineux profond sont élevées. De méme des signaux micro-
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emboliques ont pu étre enregistrés dans les veines jugulaires internes. Le
doppler transcranien peut étre utile pour la surveillance rapprochée des
thromboses étendues du SSS permettant un monitoring quotidien chez des

patients en réanimation [34,35].
VI. TRAITEMENT

La variabilité de la présentation clinique et le faible nombre de cas
empéchent toute systématisation du traitement. Il est néanmoins basé sur trois
modalités : le traitement symptomatique, le traitement antithrombotique, en

régle I’héparine intraveineuse et le traitement de la MB.
A. Les moyens
1. Le traitement symptomatique

Les complications les plus redoutées de la TVC sont I'HTIC et

I'engagement cérébral.

L'hydratation est d'une importance primordiale lorsque les patients
présentent des signes et symptomes evocateurs de la TVC car la déshydratation

accentuera 1’état d’hypercoagulabilité [102].

Une autre mesure importante pour prévenir une élévation soudaine de la
pression intracranienne serait de fournir une couverture antiépileptique a ces
patients. Les crises focales ou généralisées y compris un état de mal sont plus
fréquentes dans la TVC que dans tout autre type d'accident vasculaire cérébral.
L’ISCVT [54] (une étude multicentrique récente  qui a inclus 624 patients
atteints par les TVC toute étiologie confondue dans 21 pays) a rapporté des
convulsions chez 39% de leurs patients. Encore une fois il n'existe aucun

consensus sur 1’utilisation prophylactique des antiépileptiques dans la TVC. Le
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risque de développer des convulsions est tres faible chez les patients qui n‘ont
pas de facteurs de risque (présence de crise convulsive au début ou des lésions
corticale a type d’hémorragie ou d’cedéme). Par conséquent, pour le groupe a
haut risque, I’étude ISCVT préconise 1'usage de drogues antiépileptiques. Les
recommandations du traitement des crises et de I'état de mal sont les mémes
recommandations standards pour 1’épilepsie [54,102]. La question de la durée
du traitement n’est pas codifiée. Selon Crassard et al. , le traitement est
habituellement poursuivi pendant 1 an, puis diminué progressivement en

absence de nouvelles crises et si I’électroencéphalogramme est normal [35].

Dans la phase aigué, certaines mesures pour diminuer la pression
intracrénienne sont recommandées a savoir la surélévation de la téte, une
hyperventilation visant un PaCO2 de 30-35mmHg [80].

Le traitement de I’HTIC est dans la plupart du temps médical. Les
corticoides ont été trés longtemps utilisés, associée a 1’acétazolamide, entrainent
habituellement un contréle suffisant de la fonction visuelle. Si I’acuité visuelle
continue a se détériorer ou si des troubles de la vigilance s’installent, le mannitol
est ajouté. Dans les rares cas résistants, le monitorage de la pression
intracranienne est nécessaire, éventuellement suivi d’un shunt ou d’un coma

induit par les barbituriques [35].
2. Le traitement antithrombotique
a) Les anticoagulants

En 1941, Lyon [29,102] a décrit pour la premiére fois le succes de

l'utilisation d'héparine dans le traitement de la TVC. Il a indiqué deux cas de
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thrombose du SC d’origine infectieuse qui ont grandement bénéficié d'une

combinaison d'antibiotiques et I'héparine.

En 1985, dans une étude rétrospective de Bousser et al. [26] 23 parmi 38
patients avec une thrombose veineuse cérébrale prouvée par 1’angiographie ont
recu de I'héparine, avec une amélioration clinique dans tous les cas et un
rétablissement complet pour 19 patients sans aucun cas de déces signalé. Sur la
base de ces résultats les auteurs ont conclu que I'héparine est bien toléré et
efficace dans la TVC.

En 1991, le premier essai controlé et randomisé [81] de I’anticoagulation
dans la TVC a été publié incluant 20 patients divisés en deux groupes de 10 cas
chacun (un groupe placebo et un groupe héparine). Une échelle de gravité des
TVC a été utilisée pour surveiller I'évolution clinique. Les patients du groupe
héparine ont montré une amélioration a J3 (P <.05) et la différence est resté
significative apres 8 jours de traitement (P <.01). Apres trois mois, 8 cas du
groupe héparine avaient une récupération clinique complete et seulement 2 cas
avaient gardés des deficits neurologiques résiduels légers. Dans le groupe
placebo, seulement 1 patient a eu une guérison complete, 6 patients avaient des

déficits neurologiques, et 3 patients sont décédés (P < .01).

Dans ce méme rapport [81], Einhaupl et al. ont décrit une étude
rétrospective supplémentaire sur la relation entre le traitement a I'héparine et
I’HTIC chez les patients avec TVC. 43 patients avec une HTIC due a une TVC
ont été étudiés. 27 de ces patients ont été traités avec de I'héparine par voie
intraveineuse a dose ajustée apres une HTIC. Parmi ces 27 patients, 4 sont
décédés (mortalité de 15%), et 14 patients se sont completement retablis. Sur

les 13 patients qui n’ont pas recu de I'héparine apres 'HTIC, 9 morts (mortalité
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69%) et seulement 3 patients se sont completement rétablis. Les auteurs ont
conclu que l'anticoagulation par héparine par voie intraveineuse a dose ajustée
est un traitement efficace de la TVC et que I’HTIC n’en constitue pas une
contre-indication. L'étude a été critiquée pour la petite taille des échantillons,
l'utilisation d’une mesure des résultats qui n'a pas été validé, et un retard

significatif entre 1’apparition des symptomes et le début de la thérapie.

L'autre essai randomisé appréciant mieux les résultats a été publié en 1999
[122]. 11 s'agissait d’une étude multicentrique a double-aveugle contrdlée contre
un placebo. Trente patients ont été randomisés a la nadroparine sous cutanee
(180 unités anti-facteur Xa unités / kg par 24 heures) et 29 a un placebo pendant
3 semaines, avec un relais per os pendant 3 mois pour les patients du groupe
nadroparine. Les patients avec une hémorragie cérebrale causée par une
thrombose des sinus sont également inclus. Aprés 3 semaines, 6 des 30 patients
(20%) dans le groupe nadroparine et 7 des 29 patients (24%) dans le groupe
placebo ont eu un mauvais résultat, défini comme la mort ou l'indice de Barthel
<15. Aprés 12 semaines, 4 des 30 patients (13%) dans le groupe nadroparine et
6 de 29 (21%) dans le groupe placebo ont eu un mauvais résultat, défini comme
le déceés ou Oxford Handicap Score de > 3. Il n'y avait pas d’aggravation de
I’hémorragie cérébrale. Les auteurs ont conclu que les patients avec TVC
traitée par les anticoagulants (HBPM suivie par un anticoagulant oral) ont eu
une issue favorable souvent plus que les cas du groupe placebo, mais la
difference n'était pas statistiquement significative et lI'anticoagulation a prouvé

son innocuité, méme chez les patients avec infarcissement hémorragique.

Une meéta-analyse de ces deux seules études randomiseées disponibles

publiée par Cochrane [77] en 2005 met en évidence une réduction du risque
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absolu de mortalité de 14 % et de dépendance de 15 % chez les patients traités,

soit une diminution du risque relatif respectivement de 70 et 56 %.

Les recommandations de I’EFNS récemment publiées [80] basées sur la
revue de Cochrane recommandent une anticoagulation a tous les patients avec

TVC qui n'ont pas de contre indications.

Toutefois, Dans une publication de Wasay et Kamal en 2008 [97] sur
I'anticoagulation. Les auteurs ont été fortement convaincus qu'en l'absence
d'essais randomisés, l'anticoagulation ne peut pas étre recommandée pour tous
les patients avec une TVC en raison de la reperméabilisation méme en absence

de tout traitement.
b) Les antiagrégants plaquettaires

IIs sont actuellement tres utilisés, en se basant sur le fait que
I’augmentation de I’agrégabilité plaquettaire dans la MB constitue une base
physiopathologique importante. Les TVC, qui se manifestent par un tableau
d’HTIC en sont une indication formelle [58,110]

c) Les fibrinolytiques

Des agents fibrinolytiques ont été essayés, en particulier au niveau local,
chez certains patients qui continueront a se détériorer malgré un traitement

anticoagulant.

Pendant de nombreuses années, des agents comme l'urokinase et la

streptokinase ont été d’intérét dans la lyse du caillot.

Les premicres publications sur 1’usage de 1’urokinase par voie systémique

ont rapporté des résultats variables [39,50].

96



Par la suite plusieurs études de cas ont été rapportées avec des modalités

différentes.

Barnwell et al. [123] ont rapporté 3 cas traités avec une perfusion
transjugulaire  directe d'urokinase. Deux patients ont eu une amélioration

clinique et angiographique complete.

Une autre série faite de sept patients traités par perfusion directe de
I'urokinase dans le sinus thromboseé. La durée de perfusion a été d’une moyenne
de 163 heures. Dans 6 cas D’amélioration ¢tait a la fois clinique et

angiographique [133].

En 1995, Horowitz et al. [40] ont rapporté une série de 12 cas avec TVC
dont 4 avec des hemorragies sur les scanners de pré-perfusion qui ont été traites
par un cathétérisme sélectif et perfusion d’urokinase. La reperméabilisation a
été obtenue Chez 11 patients avec d'excellents résultats cliniques dans 10 cas

sans aucune morbidité thérapeutique associee.

En 2003 une mise au point qui incluait les cas de TVC traités par des
fibrinolytiques a été publiée [116]. 72 études ont eté incluses et aucun essai
clinique randomisé n’a été trouvé. L’Urokinase a été le thrombolytique le plus

fréqguemment administré (76%) et souvent par voie locale (88%).

Une serie de 168 patients de TVC [12] traités par différentes procedures
incluant la thrombolyse directe par la veine jugulaire interne, l'injection
d'urokinase via l'artere carotide commune, et l'angioplastie par stent a été
publiée en Janvier 2009. Les résultats ont été favorables pour toutes ces

procédures.
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Quoiqu’il en soit, la thrombolyse reste pour I’instant un traitement
d’exception réservé aux formes qui s’aggravent malgré un traitement médical
bien conduit. Le rapport bénéfice/risque de ce traitement n’est absolument pas
précisé. Le type de fibrinolytique, la voie d’administration (Systémique ou
locale), la posologie, I’association éventuelle a des manceuvres mécaniques sont

des sujets encore a débattre.
3. Le traitement étiologique
a) La corticothérapie

La corticotherapie constitue la pierre angulaire du traitement des
manifestations neurologiques de la MB du faite de sa gravité. La corticothérapie
est introduite, lors des pousseées aigués, par un bolus quotidien de MPD a raison
de 1 g en intraveineuse en 90 minutes pendant trois a cing jours, relayés par
voie orale aux doses initiales de 1mg/kg par jour de prednisone. Ces bolus ont
pour principal intérét une rapidité d’action, d’évaluation thérapeutique et
d’introduction d’un autre traitement. La dose d’attaque sera maintenue au moins
six semaines, puis diminuée selon les modalités habituelles de 10% tous les cing
a 15 jours. Si la corticorésistance est exceptionnelle, la corticodépendance est la
regle. Le sevrage des corticoides expose donc aux rechutes et le maintien d’une
corticothérapie d’entretien (0,1mg/kg/j) est préférable, surtout si le malade garde
des séquelles des précédentes poussées. Les effets secondaires non négligeables
doivent étre combattus précocement par les mesures adjuvantes habituelles
[30,75,146].
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b) Les immunosuppresseurs

Dans les formes séveres (menagant le pronostic vital et /ou fonctionnel)
et/ou réfractaires, plusieurs agents immunosuppresseurs peuvent étre associes
aux corticoides ; mais il n’existe aucune étude controlée qui prouve 1’efficacité
de I’'un de ces traitements dans la prévention, la réduction des poussées ou le
contrble de la progression des atteintes neurologiques au cours de la MB
[28,132].

Les immunosuppresseurs facilitent le sevrage cortisonique mais ne doivent
pas étre utilisés seuls en raison de leur lenteur d’action. Cependant leurs effets
secondaires sont nombreux comportant le risque de myélosuppression avec ses
conséquences infecticuses et d’oncogénécité a long terme. lls sont contre-
indiqués en cas de grossesse et/ou allaitement. La durée du traitement est de

deux ans en moyenne. Les plus utilisés sont :

¢ L’azathioprine a une efficacité démontrée et son utilisation précoce
semblerait améliorer le pronostic lointain pour certains [65,154]. Elle
est utilisée a la dose de 2 a 3mg/kg par jour. Elle inhibe la synthese
d’ADN et ARN. Son action s’exerce essentiellement sur les T

lymphocytes. Sa toxicité est surtout hépatique.

¢ Le cyclophosphamide a fait preuve dans le traitement du NB [69].
Cependant, il n’a pas fait ’objet d’études contrdlees. 1l est administre
per 0s a raison de 2mg/kg par jour, ou en bolus mensuel intraveineuse
de 750mg/m2 d’action rapide et efficace [45,49,147]. Il n’y a pas de
supériorité des bolus mensuels par rapport a la forme orale. Ses effets
secondaires sont dose-dépendants (fibrose pulmonaire, toxicité rénale

et cystite hémorragique) [102];
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s+ Le chlorambucil est reconnu par son efficacité et il est moins
fréquemment utilisé a cause d’une toxicité hématologique et un risque
oncogenique plus important. 1l est utilisé a 0,1 a 0,2mg/kg par jour par
voie orale. Il n’y a pas de supériorité du chlorambucil par rapport au

cyclophosphamide [49] ;

¢ Le méthotrexate est faiblement actif dans la MB. Il est prescrit per os
a raison de 7,5mg répartis en trois prises, administré une fois par
semaine. Sa toxicité est hépatique et pulmonaire. Il est tératogéne et
abortif. Il pourrait avoir un effet d’épargne cortisonique agissant sur

I’inflammation oculaire et ’atteinte neurologique [120]

+» 11 est recommandé d’éviter la ciclosporine A en cas de NB, d’une part,
a cause moindre efficacité par rapport aux autres immunosuppresseurs

et, d’autre part, a cause de sa neurotoxicité [120].
c) Les nouvelles thérapeutiques

Plus récemment, certains agents immunomodulateurs tels que 1’interféron,
I’infliximab et la thalidomide ont été utilisés avec succes dans le traitement de
quelques cas de NB, mais leur efficacité n’a été prouvée avec aucune étude

contrélée [73].

Les plasmaphéreses ou immunoglobulines intraveineuses sont rarement
proposées du fait de ses effets transitoires et doivent étre réservées aux atteintes
oculaires et/ou neurologiques séveres en attendant 1’action des traitements anti-

inflammatoires et/ou immunosuppresseurs [49,94,161].
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B. Discussion sur les modalités thérapeutiques

Le traitement de la TVC dans le cadre de la MB n'est pas encore

standardisé vue I’absence d’un suivi a long terme dans la plupart des études.

Pour certains auteurs, le traitement de la TVC implique une anti-
coagulation associée a des corticostéroides [40,71,130,151] et/ou des

immunosuppresseurs [40,155].

Dans la série de Saadoun, 96% des patients ont recu des anticoagulants, les
cas restants ont été mis sous aspirine en raison de contre indications. 81% des
malades ont recu une corticothérapie a pleine dose et 50% des cas mis sous
immunosuppresseurs (Cyclophosphamide et Azathiopirine). L’évolution a court
terme était bonne avec régression totale des signes chez 64 patients dont 4 cas
ont eu des complications hémorragiques. Ces résultats défient les
recommandations récemment éditées pour le traitement de TVC chez les
patients avec la MB, préconisant 1'utilisation du corticostéroides et 1’éviction de
I'anticoagulation en raison de la possibilité du saignement mortel [40,72]. Par
ailleurs, aucune différence significative en terme de survenue de séquelles et de
rechutes a long terme n’a été observée entre le groupe de patients ayant regu les
anticoagulants seuls et ceux ayant recu en plus une corticothérapie et/ou un

traitement immunosuppresseur.

Un autre schéma thérapeutique est adopté par certains auteurs en fonction
de la localisation de la TVC associant pour les thromboses superficielles une
anticoagulation a base d’HBPM : 0,6Ul x 2/j en sous cutane avec relais per 0s
par les AVK pendant 6 mois et un bolus de MPD a raison de 120mg/8h pendant
6 jours puis relais par corticoides oraux a la posologie de 1mg/kg/j puis

dégression progressive jusqu’a dose minimale efficace, et pour les thromboses
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profondes, Le méme protocole suscité avec adjonction d’un bolus périodique de

cyclophosphamide tous les 2 mois est préconisé [165].

Dans notre série, L’absence de complications hémorragiques et
I’amélioration clinique confirme 1’intérét des anticoagulants. L’usage limité des
immunosuppresseurs chez les 10 derniers cas seulement est expliqué par Le
défaut d’approvisionnement. Leur administration aussi bien pour les thromboses
superficielles que profondes a amélioré les résultats en terme d’absence des

récidives mais sans effet positif sur les séquelles.

Par ailleurs, Il n’y a pas de consensus sur le choix entre HBPM et HNF.
Certains recommandent [’utilisation de I'HBPM a cause de la meilleure
pharmacocinétique et du moindre risque de thrombocytopénie. L’utilisation de
I’HNF par voie veineuse adaptée au poids corporel permet cependant de
raccourcir le délai d’action [34,35]. Des événements thrombotiques fréquents
reconnus chez les patients avec une MB incitent pour un usage prolonge des
anticoagulants ou au moins chez ceux avec des facteurs de risque

prothrombotiques associes [40].

D’autres auteurs [110] n’utilisent pas les anticoagulants, préférant
prescrire seulement des antiagrégants plaquettaires et/ou une association de

corticoides et d’immunosuppresseurs.

Dans la série de Yesilot[110], 36 patients affectés par une TVC
superficielle ont été traités par des associations variables des antiagrégants
plaquettaires, des corticosteroides et des immunosuppresseurs, un seul cas a
bénéficié d’une anticoagulation vue la présence d’un infarctus hémorragique.
L’évolution était bonne pour tous les cas avec seulement 6 cas présentant des

exacerbations de I’HTIC. L’auteur a expliqué son éviction de 1’anticoagulation
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vue I’absence d’études contrdlées randomisés sur 1’usage des anticoagulants

dans les thrombophlébites systémiques au cours de la MB.

Rahil et al. [166]ont rapporté un seul cas traité par un bolus de MPD de 1g
par jour pendant 3 jours relayé par voie orale a pleine dose suivi par
I’introduction d’un immunosuppresseur (cyclophosphamide, azathiopirine) avec

bonne évolution clinique.

Le rationnel d’une conduite évitant les anticoagulants se base sur le fait
que la TVC est beaucoup plus en rapport avec une activation des cellules
endothéliales suite a une inflammation de la paroi vasculaire et sur le risque
d’accidents hémorragiques graves en raison de 1’existence éventuelle

d’anévrismes artériels particulierement pulmonaires [98].

Le schéma thérapeutique univoque pour le traitement des TVC dans le
cadre de la MB reste un sujet de débat. Selon les résultats de notre série et ceux
rapportés dans I’é¢tude de Saadoun, le schéma thérapeutique exempté consiste a
instaurer un traitement associant une anticoagulation pendant une durée
prolongée et un traitement a visée étiopathogénique combinant une

corticothérapie et des immunosuppresseurs.
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VII. EVOLUTION

Le taux de mortalité du NB dans les séries anciennes était de 25% [152]
pendant la premiere année. Ce taux a été reéduit a 10% dans les études récentes
[2,83].

Il est bien établi que I’atteinte non parenchymateuse dont la TVC est de

pronostic meilleur que I’atteinte parenchymateuse.

En dehors de la MB, 1’étude multicentrique récente ISCVT (qui a inclus
624 patients atteints par les TVC toutes éetiologies confondues dans 21 pays) a
trouvé une mortalité a la phase aigué de la TVC de 4,3 % [54]. Les capacités de
récupération fonctionnelles sont bien plus importantes que dans les infarctus
artériels. Les séquelles surviennent chez une faible proportion de patients (13 %
dans ISCVT). 1l s’agit le plus souvent de déficits focaux mais parfois aussi de
séquelles visuelles avec atrophie optique post-stase dans les HTIC

diagnostiquées et traitées trop tard [54].

Certains facteurs pronostiques de gravité ont pu étre identifiés dans
differentes series [34] :

o%

% L’4ge avec une mortalité €levée aux extrémités de la vie (enfant et
sujet agé) ;
¢ La présence de signes focaux ou d’un coma ;

s L’existence d’un infarctus hémorragique et d’un signe du delta au

scanner ,

% L’atteinte du systéme veineux profond ou des veines de la fosse

postérieure ;
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+« Surtout 1’étiologie sous-jacente.

Dans le cadre de la MB, le taux de mortalit¢ due a la TVC dans les
différentes séries était quasi-nulle [40,63,110] avec un taux de séquelles
variables, il est de 35% dans la série Saadoun[40] et 21% dans la série de
Hakem[63]. Les séquelles sont représentées essentiellement par les céphalées
persistantes, la baisse d’acuité visuelle, le déficit moteur, et 1’altération

cognitive.

Notre serie se caractérise par une évolution favorable quasi-totale pour les
cas avec HTIC, chez lez patients avec les TVC profondes un déficit résiduel

leger persiste avec amélioration de la dysarthrie.

Le risque de récidive d’une TVC en dehors de la MB est de 1’ordre 3-4%.
Ce risque s’¢léve dans la MB a 10,9% selon 1’étude de Saadoun [40].

Le tableau ci-apres récapitule les résultats du mode évolutif des TVC dans

le cadre de la MB en comparaison avec ceux des TVC secondaires a d’autres

étiologies.
TVC en dehors de la MB TVC avec maladie MB
Selon 'ISCVT[54] Selon la série de Saadoun[40]
(n=624) (n=64)
Mortalité 4% 0%
Séquelles 13% 35%
Récidives 3-4% 10,9%

Tableau n°6 : Comparaison des modalités évolutives des TVVC dans le cadre de la MB
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Conclusion

[N
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Les thromboses veineuses cérébrales au cours de la maladie de Behget
constituent I’atteinte vasculaire la plus fréquente pouvant étre superficielle et/ou

profonde.

Nous rapportons une étude rétrospective de 24 cas de thromboses veineuses
cerébrales secondaires a la maladie de Behget, colligés entre 1991 et 2010 au

service de neurologie de 1’hopital militaire Med V.

L’incidence des TVC est de l'ordre de 19,2% de 1’ensemble des
manifestations neurologiques de la MB. L’age moyen de survenue est de 34 ans
avec une nette prédominance masculine. Hormis 1’atteinte cutanéo-mugueuse
souvent négligée, la TVC notamment profonde est révélatrice dans les deux tiers

des cas. Le mode de début est le plus souvent brutal.

Le tableau cliniqgue est représenté par un syndrome diencéphalo-
mésencéphalique combinant une hémiparésie, hémiataxie et/ou des
mouvements anormaux et une ophtalmoplégie par atteinte du Il dans 18cas et

un syndrome d’hypertension intracranienne dans 4 cas.

L’imagerie radiologique joue un role fondamental en évoquant le
diagnostic et/ou en le confirmant. Le scanner demeure 1’examen initial de
débrouillage, suivi par D’imagerie par résonance magnétique  (IRM).
L’angiographie est actuellement de plus en plus supplantée par 1’angio-IRM.
Notre série s’individualise par la nette prédominance des thromboses veineuses
profondes en rapport avec I’atteinte de la veine basilaire de Rosenthal dans 18

Cas.
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Nous concluons que la thrombophlébite de la veine basilaire de Rosenthal
avec son syndrome diencéphalo-mésencéphalique constitue un aspect clinico-

radiologique trés évocateur et singulier de I’angio-behcet.

Le traitement est basé sur un traitement symptomatique, un traitement
anticoagulant au long cours, et un traitement a visée étiopathogénique de la

maladie de behcet combinant une corticothérapie et des immunosuppresseurs

L’évolution était favorable dans tous les cas avec persistance des séquelles

dominées essentiellement par un déficit moteur partiel dans 20 cas.
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RESUME

Nom : El jouehari Mohammed
Titre : Les thromboses veineuses cérébrales au cours de la maladie de Behget a propos de 24 cas
Mots clés : Thrombose veineuse cérébrale, maladie de Behcet, angiobehget, IRM

Les thromboses veineuses cérébrales constituent la manifestation la plus

fréquente de I’angiobehget pouvant étre superficielle et/ou profonde.

Nous rapportons une étude retrospective de 24 cas de thromboses veineuses
cérébrales secondaire a la maladie de Behget, colligé entre 1991 et 2010, au service de
neurologie de I’hdpital militaire Med V. L’objectif de notre travail est d’évaluer les

aspects épidémiologiques, cliniques, paracliniques, thérapeutiques et évolutifs.

Les thromboses veineuses cérébrales représentent 19,2% de ’ensemble des
manifestations neurologiques de la maladie de Behget. Notre série s’individualise par

la nette prédominance de la localisation profonde avec 18 cas.

Les manifestations cliniques sont polymorphes dominées par le déficit moteur
pour les localisations profondes et le syndrome d’hypertension intracranienne pour les

localisations superficielles.

Grace au progres de 1’imagerie en particulier I’angiographie et I’angio-IRM que
le diagnostic de la thrombose veineuse cérébrale est devenu incontournable.

Une thérapeutique associant une anticoagulation et un traitement a visée
éthiopathogénique de la maladie de behcet a base de corticothérapie et des

immunosuppresseurs a amélioré le pronostic mais avec persistance de séquelles

dominé par le déficit moteur partiel et des céphalées résiduelles.
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ABSTRACT

Name :El jouehari Mohammed
Title : Cerebral venous thrombosis in behget’s disease about 24 cases

Key words : Cerebral venous thrombosis, Behget’s disease, Angio-Behget, MRI

Cerebral venous thrombosis is the most common manifestation of angiobehget,

it’s may be superficial and / or deep.

We report a retrospective study of 24 cases of cerebral venous thrombosis
secondary to Behcet's disease, collected between 1991 and 2010 in the neurology
department of Military Hospital Mohamed V. The aim of the study was to evaluate the

epidemiological, Clinical, paraclinical, therapeutic and evolutionary.

Cerebral Venous thrombosis represents 19.2% of all neurological manifestations
of Behget’s disease. Our series is individualized by the predominance of deeply

located with 18 cases.

Clinical manifestations are polymorphic dominated by the motor deficit for deep

location and intracranial hypertension for superficial location.

Thanks to advances in imaging, in particularly angiography and MRI venography

that diagnosis of cerebral venous thrombosis has become inescapable.

A therapy combining anticoagulation and treatment of Behcet's disease based on
corticosteroids and immunosuppressive drugs has improved the prognosis but with

persistence of sequelae dominated by the motor deficit and waste headache.
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