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Syndrome canalaire des membres
supérieurs : pensez statines !

Guyon canal syndrome: think statins!

Jean-Marc Bugnicourt!, Philippe-Edouard Merle?, Valérie Gras-Champel®
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Résumeé. Les statines peuvent étre responsables d’'une mononeuropathie a type de syndrome canalaire.
Observation: Nous rapportons 'observation d’une patiente de 49 ans présentant une atteinte du nerf ulnaire au
poignet (syndrome de Guyon), sans cause compressive mise en évidence sur le bilan complémentaire, et d’évolution
favorable suite a I'arrét de la statine. Conclusion: La prise de statine peut étre a l'origine d’'une mononeuropathie
mimant un syndrome canalaire des membres, généralement réversible a I'arrét du traitement. A notre connaissance, il
s’agit du premier cas de syndrome du canal de Guyon rapporté sous statine.
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Abstract. Statins may induce mononeuropathy mimicking peripheral nerve entrapment syndrome. Case report: We
report the case of a 49-year-old female patient with Guyon canal syndrome, without intrinsic or extrinsic compressive
cause highlighted on the complementary check-up, and with favorable outcome following statin discontinuation.
Conclusion: Statin treatment may induce mononeuropathy mimicking peripheral nerve entrapment syndrome,
usually reversible after treatment discontinuation. To our knowledge, this is the first case of Guyon canal syndrome

reported with statin intake.
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ous rapportons l'observation d’une patiente de

| \‘ 49 ans présentant un syndrome du canal de

Guyon, correspondant a une atteinte isolée du

nerf ulnaire au poignet (mononeuropathie), généralement

d’origine mécanique, mais sans cause compressive mise

en évidence sur le bilan complémentaire, et d’évolution

favorable suite a l'arrét du traitement par statine pris au
long cours.

L’observation

Une femme de 49 ans était traitée par rosuvastatine depuis
4 ans pour une hypercholestérolémie. Elle présentait
également une endométriose, traitée par chlormadinone
depuis plusieurs années. Il n’existait pas d’automédication.
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Elle n’avait pas d’autre antécédent personnel notable, il
n’existait en particulier pas d’éthylisme chronique. Elle a
consulté pour un déficit moteur de la main droite constaté
six semaines auparavant, intéressant 'abduction du 5¢
doigt, avec lapparition secondaire de paresthésies
douloureuses du 5¢ doigt a type de brilures. A 'examen
clinique, il existait une faiblesse des muscles interosseux et
une discrete amyotrophie des muscles hypothénariens,
avec respect des muscles de l'avant-bras, un écartement
permanent du 5° doigt (ou signe de Wartenberg, en
rapport avec une abduction permanente du 5° doigt, sans
possibilité d’adduction active, figure 1), sans déficit sensitif
associé. La palpation du nerf ulnaire au coude et au
poignet était indolore. L'atteinte motrice des muscles de la
main était en faveur d’'une compression du nerf ulnaire au
poignet.

Un électroneuromyogramme (ENMG) a été pratiqué, les
résultats sont résumés dans les tableaux 1 et 2. L'examen
mettait en évidence une diminution distale d’amplitude du
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Figure 1. Signe de Wartenberg droit. Abduction permanente du 5° doigt de
la main droite, sans possibilité d’adduction active, en rapport avec une
paralysie des muscles interosseux de la main.

potentiel d’action moteur du nerf ulnaire droit, associée a
une augmentation de la latence distale motrice, sans
altération du potentiel sensitif associé, et des signes
¢lectromyographiques d’atteinte neuropathique des mus-
cles interosseux (du muscle 1% interosseux dorsal
notamment) et hypothénariens en détection. Les données
ENMG, couplées aux signes cliniques, étaient en faveur
d’'un syndrome du canal de Guyon (de forme motrice
pure).

Le bilan biologique (incluant une numération de
formule sanguine, une VS, une glycémie a jeun, le dosage
des hormones thyroidiennes, le bilan hépatique (avec le
dosage des ALAT (alanine-amino-transférase), des ASAT
(aspartate-amino-transférase) et des GGT (gamma gluta-
myl-transpeptidase) et la fonction rénale) était normal,
tout comme le bilan radiographique. Une IRM (imagerie
par résonance magnétique) complémentaire du poignet a
été réalisée, qui montrait une formation kystique située a la
partie proximale et palmaire du 4° espace intermétacar-
pien de la main droite, mais sans compression du nerf
ulnaire au niveau du canal de Guyon.
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En l'absence de cause compressive identifiée, et
compte tenu des données de la littérature disponibles
concernant la survenue de neuropathies sous statines au
long cours, I'arrét de la seule rosuvastatine a été décidé, ce
qui a permis une amélioration clinique rapide de la
symptomatologie clinique (disparition des douleurs et du
déficit moteur en 2 semaines), avec également disparition
des signes de souffrance électrique sur I'ENMG de
controle.

Limputabilité retenue pour cette observation, selon la
méthode francaise, est C2S2 (criteres chronologiques et
sémiologiques plausibles [1]).

Discussion

Cette patiente a présenté un syndrome canalaire de Guyon
de la main droite, c’est-a-dire une mononeuropathie du
nerf ulnaire au poignet (figure 2), en rapport avec la prise
de statine.

Le syndrome du canal de Guyon est une atteinte
canalaire du membre supérieur extrémement rare, trés
loin derriere le syndrome du canal carpien, dont
I'incidence annuelle est d’environ 3/1 000 en France, et
l'atteinte du nerf ulnaire au coude. Il se manifeste
classiquement par des signes sensitifs (a type de
paresthésies douloureuses du cinquieme doigt, repro-
duites a la percussion de l'os pisiforme) et des signes
moteurs (intéressant 'éminence hypothénar, en particu-
lier I'écartement du 5° doigt). Les anomalies motrices du
nerf ulnaire au poignet a 'EMG sont systématiquement
présentes, l'atteinte sensitive est plus variable compte
tenu des variantes anatomiques possibles. Le syndrome
du canal de Guyon est généralement en rapport avec une
cause meécanique, compressive, et nécessite de facon
systématique la réalisation d’'une imagerie, en privilégiant
la radiographie et I’échographie en premiére intention [2].
Il existe des causes extrinseques (Iésions des tissus mous,
anomalies vasculaires ou ostéoarticulaires, procédures
orthopédiques) et intrinséques (tumeur nerveuse, trau-
matisme répété du nerf au niveau de la paume de la
main). On observe plus rarement des causes métaboli-
ques (diabete, dysthyroidies, maladies systémiques) et
des causes toxiques (en particulier la consommation
excessive d’alcool et les chimiothérapies cytostatiques et
cytotoxiques) [3].

Les inhibiteurs de 'hydroxy-méthyl-glutaryl-coenzyme
A réductase (HMG-CoA réductase), ou statines, ont
démontré leur efficacité dans le traitement de I'hyper-
cholestérolémie pour la prévention primaire et secondaire
des maladies cardiovasculaires, et sont a ce titre tres
largement prescrits [4]. Mais les statines sont connues pour
avoir une toxicité musculaire dose-dépendante [5]. Bien
qu’ayant des propri€tés neuroprotectrices reconnues, elles
peuvent étre également a 'origine d’une atteinte nerveuse
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périphérique. L'atteinte la plus fréquemment rapportée est
la polyneuropathie, le plus souvent bilatérale et symé-
trique, prédominant aux membres inférieurs et générale-
ment réversible a larrét du médicament [6]. On note
également quelques cas rapportés de polyradiculonévrite,
de pseudo-sclérose latérale amyotrophique [7-9], et plus
récemment une association avec une atteinte de la jonction
neuromusculaire [10, 11]. A notre connaissance, il s’agit du
premier cas de syndrome du canal de Guyon rapporté
suite a la prise d’'une statine.

Parailleurs, une requéte de la base VigiBase (la base de
données internationale de pharmacovigilance de 1'Orga-
nisation mondiale de la santé (OMS), créée en 1968 [12]), a
permis de retrouver 152 cas de mononeuropathies sur
I'ensemble des cas de la base, soit 20 497 621 cas notifiés
au 14 aoit 2019. La rosuvastatine était le seul médicament
«suspect » dans 72 de ces 152 cas, soit 47 %. Parmi ces
152 cas, 46 % correspondent a un syndrome du canal
carpien, 2,6 % a une atteinte du nerf ulnaire au coude.

Tableau 1. Electroneuromyogramme du nerf ulnaire moteur.

Latence Amplitude Vitesse
(ms) (mV) de conduction
(m/s)
Recueil
sur le 5° doigt
Nerf ulnaire D 2,6 9,0 56,8
Recueil
sur le muscle 1°* 10D
Nerf ulnaire G 3,85 10,8 56,7
Nerf ulnaire D 7,3 0,5 18,0

D : droit, G : gauche, ms : millisecondes, mV : millivolts, m/s : métres
par seconde ; en gras, les valeurs anormales.

Tableau 2. Electroneuromyogramme du nerf ulnaire sensitif

Latence Amplitude Vitesse
(ms) w@wv) de conduction
(m/s)
Nerf ulnaire
Nerf ulnaire G 2.4 487 49,6
Nerf ulnaire D 23 36,2 485
Branche cutanée
postérieure (BCP)
BCP G 219 10,8 56,7
BCP D 214 84 61,0

D : droit, G : gauche, ms : millisecondes, UV : microvolts, m/s :
metres par seconde.
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Figure 2. Coupe transversale schématique du poignet droit montrant le
canal de Guyon. La partie de la main qui apparait en sombre sur le dessin
correspond au territoire sensitif du nerf ulnaire.

Les quatre cas francais répertoriés concernent: une
mononévrite des membres inférieurs sous rosuvastatine
(1 cas), pravastatine (1 cas), et simvastatine (1 cas), et un
cas de syndrome du canal carpien sous simvastatine.
Concernant les 72 cas ou la rosuvastatine était le seul
traitement suspecté, le délai de survenue apres le début du
traitement (précisé seulement 6 fois) était variable (de
1 mois a plus de 4 ans), 'arrét de la rosuvastatine décidée
dans 26 cas (absence d’arrét de la rosuvastatine dans 4 cas,
décision thérapeutique non précisée dans 42 cas) et
I'évolution de la mononeuropathie favorable dans la
totalité des observations ou l'arrét de la rosuvastatine a été
réalisée (soit 9 cas ; on note I'absence de guérison dans
6 cas, mais avec poursuite du traitement, et 57 cas ou
I'évolution n’est pas connue). Pour les 4 cas francais (en
plus de notre observation), 3 patients ont évolué
favorablement aprées larrét de la statine, I'évolution du
4° patient n’est pas connue.

Le mécanisme physiopathologique a l'origine dune
toxicité nerveuse périphérique des statines n’est pas
clairement établi a ce jour. Les deux hypotheses
envisageées sont d'une part, la modification de la fonction
et de l'intégrité des cellules membranaires (dans lesquelles
le cholestérol joue un réle clé), et, d'autre part, la
perturbation du métabolisme énergétique mitochondrial
via linhibition de l'ubiquinone (ou coenzyme Q10),
enzyme essentielle dans le fonctionnement de la
chaine respiratoire mitochondriale, a lorigine dune
altération du fonctionnement neuronal, avec en particulier
une altération des propriétés de la gaine de myéline
[13, 14]. Une atteinte strictement localisée comme dans
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notre cas sous-entend probablement d’autres mécanismes,
qui restent a €lucider.

La notification spontanée contribue a étoffer les
connaissances en décelant des effets indésirables non
encore décrits. Le développement en France de la
pharmacie clinique place le pharmacien en collaboration
étroite avec l'équipe soignante. Il est important qu’il
soit formé et informé sur les nouveaux effets indésir-
ables afin qu’il puisse sensibiliser ses collaborateurs.
Le role du pharmacien clinicien dans la détection et le
signalement des effets indésirables médicamenteux a déja
fait la preuve de son efficacité au sein du systeme de
pharmacovigilance [15].

Conclusion

La prise de statine peut étre a l'origine d'une mono-
neuropathie, a type de syndrome canalaire des membres,
et doit donc étre systématiquement suspectée.
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