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E d i t o r i a l

Il est toujours instructif pour le rŽdacteur d'une revue de conna”tre les dŽsirs
de ses lecteurs. Certains ont recours ˆ l'expŽrience d'organismes comme l'IFOP,
ou toute agence spŽcialisŽe dans les sondages d'opinion, d'autres qui ont des
moyens plus modestes, se contentent de formuler ˆ leurs lecteurs, les questions
qu'ils se posent eux-m•me. Le rŽdacteur du Bulletin a choisi la seconde solution
et m•me si le questionnaire peut-•tre jugŽ mal fait, incomplet ou tendancieux par
certains, il aura au moins le rŽsultat d'essayer d'adapter le Bulletin 1974 aux
dŽsirs de ses lecteurs.

Sur 645 abonnŽs il y eu 42 rŽponses ce qui correspond ˆ un peu plus de 6%.
Les tableaux I et II donnent la rŽpartition des rŽponses d'abord en fonction des
spŽcialitŽs ensuite en fonction de l'anciennetŽ.

T a b l e a u 1 T a b l e a u I I
Instal lŽs depuis:

O m n i p a t r i c i e n s 1 1 Ñ d e 5 a n s 4

S p Ž c i a l i s t e s 2 1 5 - 1 0 a n s 7^ 1 0 - 1 5 a n s 1 0

M Ž d e c i n - d e n t i s t e s 5 1 5 - 2 0 a n s 5
Q 2 0 - 2 5 a n s 7P h a r m a c i e n s 3 2 5 - 3 0 a n s 3

V Ž t Ž r i n a i r e s + d e 3 0 a n s 5

T O T A L : T O T A L : ë F
Il est ˆ noter que si les mŽdecins spŽcialistes ont ŽtŽ plus nombreux ˆ rŽpon

dre, les mŽdecins omnipatriciens sont proportionnellement des lecteurs plus assi
dus de notre revue. Si on Žtudie les tranches d'‰ge aucune diffŽrence significative
ne peut-•tre tirŽe sinon que les mŽdecins installŽs depuis 10 ̂  15 ans semblent
•tre les plus intŽressŽs.

L'analyse du questionnaire par contre permet d'obtenir des renseignements
extr•mements valables sur l'orientation ˆ donner au Bulletin dans les annŽes ˆ
venir. 34 mŽdecins affirment lire rŽguli•rement le Bulletin pour 8 qui avouent le
lire parfois. La revue est considŽrŽe comme bonne par 21 confr•res, moyenne
par 19. Les articles publiŽs par contre n'intŽressent que modŽrŽment 27 lecteurs
tandis que 13 affirment •tre pass'onnŽs par les sujets qui sont publiŽs. Il existe
presque une unanimitŽ ̂  reconna”tre que les mŽdecins luxembourgeois doivent
avoir leur revue scientifique mŽdicale (40 rŽponses oui Ñ 2 rŽponses non). 27
lecteurs pensent que le Bulletin doit garder sa forme habituelle tandis que 8
prŽfŽraient des modifications fondamentales. 33 lecteurs consid•rent que le 1¨'
but de cette revue est d'assurer la formation permanente des mŽdecins tandis que

Un questionnaire Žtant incompl•tement rempli n'a pu •tre utilisŽ dans ces tableaux.
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24 pensent qu'il faut Žgalement rŽserver une place aux articles originaux d'auteurs
luxembourgeois. Le fran•ais reste la langue prŽfŽrŽe (37) tandis que d'autres
lecteurs acceptent aussi bien de lire l'allemand (18) ou l'anglais (14).

A la question: quels articles prŽfŽrez-vous lire dans le Bulletin, la majoritŽ
(37) opte pour les rŽsumŽs d'articles de revues Žtrang•res sous la forme Çnous
avons lu pour vousÈ. Viennent ensuite des articles de Çmise au point thŽrapeu
tiqueÈ (34) prŽcŽdant de peu Çles articles originauxÈ (33), Çles revues de la littŽ
rature ̂  propos d'un cas de . . .È (30), les rŽsumŽs de congr•s et de confŽrence
(27), les observations personnelles (26) et les lettres ˆ l'Editeur (22).

A la question: faut-il rŽserver une rubrique Çcourrier des lecteurs concernant
les probl•mes de formation continue du mŽdecin au Luxembourg et ̂  I ŽtrangerÈ,
34 mŽdecins rŽpondent: oui, tandis que 4 rŽpondent: non. Une majoritŽ (31) prŽ
f•rent le nouveau format du Bulletin tandis qu'un confr•re consid•re que Çl'habit
ne fait pas le moineÈ. La majoritŽ des mŽdecins prŽfŽrerait voir le Bulletin ŽditŽ
3 fois par an: (15), certains, 4 fois (14), d'autres 2 fois par an (10). Une grande
partie d'entre-eux (26) accepterait de payer un abonnement pour une revue de
formation continue du mŽdecin tandis que 7 consid•rent que cela ne les intŽ
ressent pas.

Parmi les nombreuses suggestions faites au RŽdacteur certaines mŽritent
d'•tre ŽtudiŽes. Le Bulletin ne pourrait-il pas •tre un lien entre les diffŽrentes
spŽcialitŽs et permettre une meilleure collaboration des mŽdecins entre eux sous
la forme de questions posŽes ̂  tel ou tel auteur d'articles publiŽs dans le nurnero
prŽcŽdent. Certains lecteurs regrettent de ne pas trouver le texte original ou
m•me un rŽsumŽ des diffŽrentes confŽrences faites dans le cadre de la SociŽtŽ
des Sciences MŽdicales. La crŽation d'un comitŽ de rŽdaction permettra peut-•tre
la rŽalisation de ce voeu qui est Žgalement celui du rŽdacteur en chef. La publi
cation d'un calendrier des congr•s ou des cours de perfectionnement et d'enseig
nement post-universitaire devrait permettre aux mŽdecins de participer plus faci
lement aux manifestations organisŽes au moins dans les universitŽs voisines
comme Nancy, Strasbourg, Li•ge. Comme depuis quelques temps le Bulletin est
Žgalement envoyŽ gratuitement aux mŽdecins en cours de spŽcialisation dans les
diffŽrentes universitŽs Žtrang•res, certains aimeraient y trouver des indications
concernant les possibilitŽs de stages. Des pharmaciens ont Žgalement regrettŽ le
manque d'information concernant leur spŽcialitŽ dans le Bulletin. D'autres con
fr•res aimeraient voir moins de publicitŽ dans une revue scientifique mais encore
faut-il savoir s'ils accepteraient de payer le prix nŽcessaire pour permettre
l'Žquilibre budgŽtaire de notre revue.

Le rŽdacteur tient ˆ remercier cordialement toutes les personnes qui ont
bien voulu rŽpondre ̂  ce questionnaire et qui auront contribuŽ ̂  adapter le Bulle
tin aux souhaits de tous. S'il Žtait facile de modifier le format et la couverture, il
sera sans aucun doute beaucoup plus difficile d'en modifier le contenu. Gr‰ce ˆ
vos rŽponses et ˆ vos suggestions et avec l'aide du comitŽ de rŽdaction nous
nous efforcerons dans les annŽes ˆ venir d'Žditer un Bulletin qui vous soit
agrŽable ̂  lire et dans lequel vous trouverez ce que vous nous avez demandŽ.

Merci de votre col laborat ion.
L e r Ž d a c t e u r .
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La fibroplasia rŽtrolentale
V . T H I L G E S

Il s'agit d'une affection iatrog•ne due ˆ une dŽsorganisation de la circulation rŽti
nienne: la suroxygŽnation des enfants prŽmaturŽs en couveuse en est la cause. Les auteurs
fran•ais l'appellent ÇrŽtinopathie des prŽmaturŽsÈ ou encore ÇrŽtinopathie de l'oxyg•neÈ.

H I S T O R I Q U E

L'affection remonte aux annŽes 40, quand les pŽdiatres commencent ˆ traiter les enfants

prŽmaturŽs dans des couveuses ˆ forte concentration d'oxyg•ne, dans le but d'assister
la respiration. En 1942, TERRY publie les premiers cas de Þbroplasie ("). L'usage des cou
veuses se rŽpand, et les cas de cŽcitŽ montent en fl•che. On estime que jusqu'en 1953,
plus de 8000 enfants ont ŽtŽ rendus aveugles par ce traitement bien intentionnŽ. Aux
Etats-Unis, la moi t iŽ des enfants jusqu'ˆ l '‰ge de 7 ans t ra i tŽs dans des inst i tut ions pour

aveugles Žtaient des victimes de la suroxygŽnation. En 1969 encore, FONTAINE rapporte
que 12 ˆ 35% des aveugles d'‰ge scolaire rel•vent de cette Žtiologie ("). Pendant les
annŽes 1951 ‰ 1956 , l ' Ž t i o l og ie f u t p rouvŽe expŽr imen ta lemen t , e t l a ma lad ie d i spa ru t .
DUKE-ELDER commente: ÇNever in the h is tory o f ophtha lmology has a b l ind ing cond i t ion
become so quickly widespread and equally rapidly been abolishedÈ ('). Cependant l'appa
rit ion de cas sporadiques fait penser que les dangers d'une suroxygŽnation chez les prŽma
turŽs ne sont pas compris par tout le monde, et que l 'affection est tombŽe dans l 'oubli.

E T U D E C L I N I Q U E D ' U N C A S

Voici le cas d'une fillette nŽe en 1971 ‰ 7 mois qui a passŽ plusieurs semaines en
couveuse. Une soeur jumelle est dŽcŽdŽe. Vers l'‰ge de 10 mois, les parents remarquent
un s t rab isme de l 'oe i l gauche. A ce moment , l ' examen ocu la i re mont re une convergence
de 45 degrŽs de cet oeil et un microphtalme. La chambre antŽrieure est pratiquement
absen te , l e c r i s t a l l i n es t t r anspa ren t . Une masse b lanche vascu la r i sŽe occupe l ' espace
rŽtrocristallinien. Le diagnostic dŽjˆ probable, vu l'anam•se, est confirmŽ par l'examen de
l'autre oeil qui montre une nŽovascularisation rŽtinienne caractŽristique permettant d'Žcar
ter les autres diagnostics possibles: rŽtinoblastome ou persistance du vitrŽ primaire. Par
la suite, ces lŽsions pŽriphŽriques temporales montrent des signes d'Žvolution et s'accom
pagnent de trouble vitrŽen. Le 26.10.1971, des photocoagulations prophylactiques de ces
lŽsions sont faites ‰ la Clinique Ophtalmique d'Essen. Par la suite, les foyers de coagula
tion se pigmentent bien, et aucune nouvelle prolifŽration vasculaire n'appara”t.

E T U D E C L I N I Q U E D E L ' A F F E C T I O N

La fibroplasie rŽtrolentale est presque toujours bilatŽrale, mais, comme dans notre
cas, les lŽsions peuvent •tre de gravitŽ inŽgale. Des prŽmaturŽs nŽs entre 26 et 31
semaines, d'un poids de 800 ‰ 1500 g, ŽlevŽs dans des couveuses ‰ haute concentration
d'oxyg•ne, en sont atteints. Les lŽsions apparaissent entre la 3e et la 9e semaine apr•s la
naissance, avec une prŽdominance entre la 4e et la 5e semaine. Une c lass i f icat ion amŽ
ricaine de 1953 distingue 5 stades Žvolutifs:
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L©i jcocor ie e t microphts lmie dans un cas de

fibroplasia rŽtrolentale. Oeil gauche.
Age : 10 mo is

1. dilatation et sinuositŽ vasculaires, nŽovascularlsation pŽriphŽrique

2. oed•me pŽr iphŽr ique , hŽmor rag ies

3 . dŽco l l emen t rŽ t i n i en pŽ r i phŽ r i que

4. la rge dŽco l lement rŽ t in ien

5 . d Ž c o l l e m e n t t o t a l .

L 'Žvolut ion se dŽroule entre 4 et 20 semaines. OWENS a Žtabl i la c lassi f icat ion sui
vante; C¨, ''):

1 . P h a s e i n i t i a l e a c t i v e :

Tout au dŽbut existe une phase de rŽtrŽcissement des vaisseaux rŽtiniens avec p‰ieur
de la papille. Elle est suivie rapidement d'une phase de dilatation et de tortuositŽ des vais
seaux rŽtiniens avec formation de nŽovaisseaux pŽriphŽriques s'accompagnant de flou du
vitrŽ attenant. Enuite appara”t l'oed•me rŽtinien et ie dŽcollement. Dans un grand nombre
de cas, la maladie s'arr•te ̂  ce stade, avec rŽgression spontanŽe des lŽsions ('̈ ), la seule
sŽquel le Žtant f rŽquemment une myopie.

2 . P h a s e c i c a t r i c i e i i e

Dans 25% des cas une phase cicatricielle se produit entre l'‰ge de 3 et 5 mois,
avec organisation et rŽtraction des tissus conduisant ˆ la destruction de i'oeii Elle se
caractŽrise par la formation d'un pli reliant la papille ̂  la rŽgion pŽriphŽrique qui en se
retractant, produit un dŽcollement rŽtinien. Dans d'autres cas, il y a formation d'une masse
blanche de tissu fibreux rŽtrocristallinien qui peut •tre richement vascularisŽe L'iris peut
aussi produire des nŽovaisseaux. Une complication frŽquente est un glaucome secondaire.

1 4



3 . P h a s e Þ n a l e

Le s tade f ina l se carac tŽr ise par une rŽ t rac t ion du t i ssu f ib reux menant ˆ un ph t is is
et un microphtalme. A l'‰ge de 6 ans, les lŽsions sont en gŽnŽral stabilisŽes. Dans 35%
des cas ex i s ten t des lŽs ions mŽd ica les ou neu ro log iques , e t un ce r ta in deg rŽ de re ta rd
mental (', ¨, "). Dans des cas de moindre gravitŽ, sans rŽtinopathie prolifŽrante, d'autres
complications peuvent se produire tardivement: une myopie, une tortuositŽ et une rŽtrac
tion vasculaires, des plis et des dŽchirures de la rŽtine, un dŽcollement rŽtinien enfin
(¨,"). OWENS (") a notŽ les pourcentages suivants 44%: pas de sŽquelles. 30%: sŽquelles
mineures. 26%; membrane rŽtrocristallinienne partielle ou totale. Les auteurs amŽricains
ont proposŽ une classification des sŽquelles:

1. masse opaque pŽriphŽrique, fond p‰le

2. zone pŽriphŽrique de plus grande dimension
ces deux s tades s 'accompagnent d 'une acu i tŽ v isue l le u t i le

3. masse opaque avec bride vers la papille

4 . f i b rose rŽ t roc r i s ta l l i n ienne , avec lueur pup i l l a i re dans un sec teur

5. fibroplasie rŽtro-cris”allinienne totale

Ces deux dern ie rs s tades s 'accompagnent de cŽc i tŽ .

Le dŽcollement rŽtinien peut •tre tardif. PARIS et BROCKHURST (^¡) ont trouvŽ des
dŽcollements ou des dŽchirures de la rŽtine dans 59 yeux de 37 patients atteints de rŽtino

pathie des prŽmaturŽs. 87 % de ces cas ont ŽtŽ opŽrŽs avec succ•s.

Des examens pratiquŽs ˆ l'‰ge scolaire {¨) ont montrŽ chez la moitiŽ des enfants des
acuitŽs plus mauvaises que celles trouvŽes 8 ans plus t™t. 27 % des enfants prŽsentaient
une diminution lŽg•re de l'intelligence et 15% une diminution importante. D'autres auteurs
(¨) ont trouvŽ que les lŽsions cŽrŽbrales n'Žtaient dues ni ˆ la prŽmaturitŽ ni ˆ la suroxy
gŽnation, mais plut™t ˆ des lŽsions in utero.

E T I O L O G I E

La suroxygŽnat ion es t cause du rŽt rŽc issement e t de l 'ob l i tŽra t ion des va isseaux rŽt i
niens. Il suit une prolifŽration rŽactionnelle de nŽovaisseaux s'accompagnant de formation
de tissus fibreux rŽtrocristallinien et de dŽcollement de la rŽtine. Cette prolifŽration se
poursuit pendant la pŽriode d'anoxie relative pendant laquelle l'enfant retourne dans une
atmosph•re ˆ concentration d'oxyg•ne normale. Le facteur important est le temps lequel
dure la suroxygŽnation, ainsi que la concentration en oxyg•ne. ASHTCN (\ ') a reproduit
les lŽsions chez le chat. Dans une atmosph•re d'oxyg•ne de 70 ˆ 80% la vascularisation
rŽtinienne dispara”t compl•tement en quelques heures. Remise dans une atmosph•re nor
male, la rŽtine est envahie par une nŽovascularisation ˆ partir de la papille qui prolif•re
d a n s l e v i t r Ž .

A N A T O M I E P A T H O L O G I Q U E

La maladie se caractŽrise par la production non spŽcifique de nŽovaisseaux, de nature
non inflammatoire. L'endothŽlium des capillaires rŽtiniens prolif•re et donne naissance
ˆ des p inceaux de nŽo-va isseaux qu i envahissent la rŽ t ine e t le v i t rŽ . I l s 'ensu i t des hŽ

mor rag ies rŽ t in iennes e t v i t rŽennes , des rŽ t rac t ions e t des fo rmat ions f ib reuses e t f ina le
m e n t l e d Ž c o l l e m e n t d e l a r Ž t i n e .
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L E D I A G N O S T I C D I F F E R E N T I E L

doit se faire avec le rŽtinoblastome, la persistance du vitrŽ primitif, la persistance de la
tunica vasculosa lentis, les dysplasies encŽphale-ophtalmiques, un septum rŽtinien, la
maladie de Coats, les endophtalmies inira-utŽrines ou post-natales.

T R A I T E M E N T

Le pronostic est mauvais et le traitement dŽcevant au stade cicatriciel. On a ainsi
essayŽ la vitamine E, les corticostŽro”des. Ni l'ACTH (*), ni la prednisone ('') n'ont donnŽ
les rŽsultats escomptŽs. Quelques auteurs ont rapportŽ des rŽsultats encourageants en
transfŽrant les prŽmaturŽs progressivement dans une atmosph•re ˆ concentration d'oxy
g•ne normale, au lieu d'un retour brusque ˆ une atmosph•re normale. Ces rŽsultats n'ont
malheureusement pas ŽtŽ confirmŽs, il para”t m•me dangereux de prolonger le sŽjour
dans une atmosph•re enrichie ^'). Au stade de la vascularisation rŽtinienne il est pos
sible de coaguler les nŽovaisseaux et d'arr•ter ainsi leur prolifŽration, mais au prix de
cicatrices chorio-rŽtiniennes. Les cas de dŽcollement rŽtinien sont ˆ opŽrer, et les rŽsultats
ne sont pas trop mauvais ('¡).

il reste donc le traitement prophylactique. DUKE-ELDER (') a dit: ÇRetrolental fibro
plasia is a disease which should never occurÈ. Le facteur important est la pression ar
tŽrielle en oxyg•ne, plus que le taux d'oxyg•ne dans l'air ambiant (^). Les mesures des gaz
dans le sang sont malheureusement difficiles ˆ faire, et aucune mŽthode pratique ne permet
de les faire de fa•on rŽpŽtŽe chez le bŽbŽ. Il reste donc les mesures du taux d'oxyg•ne
dans l'air de la couveuse. Ce taux ne devrait jamais dŽpasser 30 %, et le sŽjour devrait
•tre le plus bref possible. La mesure devrait se faire toutes les 6 heures par dosimŽtrie,
et non pas par la mesure du dŽbit manomŽtrique qui donne une fausse sŽcuritŽ (^'). On
obtient ainsi la m•me efficacitŽ du traitement, sans mortalitŽ accrue. Selon FONTAINE ("):
ÇLa lŽthalitŽ n'a pas ŽtŽ plus grande ˆ partir du moment o• les rŽductions d'oxyg•ne ont
ŽtŽ drastiques et rŽduites au risque vital immŽdiatÈ. Les auteurs amŽricains arrivent aux
m•mes rŽsultats '¨). Une autre exigence est un examen ophtalmoscopique rŽgulier
pendant le sŽjour en couveuse, et pendant les trois premiers mois de la vie extra-utŽrine.
Ainsi peut •tre dŽcelŽ le stade de la vasoconstriction, premier signe d'intoxication, ou au
moins le stade des prolifŽrations vasculaires, o• une prophylaxie par photocoagulation est
encore possible II va de soi que les yeux porteurs de lŽsions cicatricielles doivent
rester sous contr™le ophtalmologique durant toute leur vie. Ces examens ophtalmoscopiques
sont assez faciles chez le prŽmaturŽ, et devraient se faire toutes les semaines ('^).

Nous pouvons donc rŽsumer ainsi les r•gles prophylactiques:

1. sŽjour en couveuse rŽduit au minimum;
2. taux d'oxyg•ne toujours infŽrieur ˆ 30 7o;

3. Mesure de l'oxyg•ne par dosimŽtrie dans le sang ou dans l'air ambiant de la couveuse,
jamais par mesure manomŽtrique du dŽbit,

4. Examens ophtalmoscopiques toutes les semaines pendant la durŽe du sŽjour en cou
veuse et pendant les trois mois suivants;

5. Dans le cas o• ces r•gles ne peuvent •tre observŽes, les parents devraient •tre informŽs
des risques que comporte le traitement en couveuse.

Comme il est prouvŽ qu'en observant ces r•gles, la mortalitŽ des prŽmaturŽs n'est
pas accrue, il devrait •tre possible de ne pas les enfreindre. La fibroplasia rŽtrolentale est
une maladie iatrog•ne qui ne devrait pas exister.
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Traitements prolongŽs par les antipuladŽens
de synth•se et complications oculaires

E . L O O S

Les antipaludŽens de Synth•se, qui ont
ŽtŽ fabriquŽs pour la prŽvention du palu
disme, sont surtout utilisŽs dans nos rŽ
gions depuis 12 - 15 ans dans le traite
ment des collagŽnoses, de la polyarthrite
chronique Žvolutive, du lupus ŽrythŽma-
teux, de la sclŽrodermie, de la spondylar-
thrlte ankylosante, de certains rhumatis
mes Inßammatoires, plus rarement dans le
Syndrome nŽphrŽtique, la Maladie de Bes-
n i e r - B o e c k - S c h a u m a n n , l e s d e r m a t i t e s h u i
leuses et actiniques, enÞn dans certaines
parasitoses: trichomoniases, amibiases et
l a m b l i a s e s .

Alors que, certaines de ces affections
n Ž c e s s i t a i e n t u n e a d m i n i s t r a t i o n d e c e s

produits ˆ doses fortes pendant un temps
relat ivement court, les complicat ions en
Ž t a i e n t r a r i s s i m e s e t e x c e p t i o n n e l l e s . P a r

c o n t r e , l a t e n d a n c e d e c e r t a i n s m Ž d e c i n s

pour une thŽrapeutique intensifiŽe et pro
longŽe , a fa i t appara ” t re des comp l i ca t ions
m u l t i p l e s , l e s u n e s s a n s i m p o r t a n c e e n
rega rd de l ' a f f ec t i on t ra i tŽe , l es au t res au
c o n t r a i r e , a l a r m a n t e s , f a i s a n t d i s c u t e r l a
c o n t i n u a t i o n o u l ' a r r • t d u t r a i t e m e n t .

Le but de cette Žtude consiste ˆ rap
peler ces complications oculaires, en pe
s a n t l a g r a v i t Ž d e s a t t e i n t e s t i s s u l a i r e s , ˆ

envisager leur pronostic et ˆ insister sur
l ' i m p o r t a n c e d e l e u r d Ž p i s t a g e p r Ž c o c e
a v a n t l ' a p p a r i t i o n d e l Ž s i o n s i r r Ž v e r s i b l e s .

Les qualitŽs fŽbrifuges de la quina-quina
( m o t p Ž r u v i e n p o u r l a q u i n i n e ) o n t Ž t Ž
c o n n u e s d e p u i s f o r t l o n g t e m p s . S a p r o
duction suffisait jusqu'ˆ la guerre 1940-45

pendant laquelle les plantations de l'Indo
n Ž s i e f u r e n t d Ž v a s t Ž e s . A l o r s q u ' i l f a l l u t
t r o u v e r d e s p r o d u i t s d e s u b s t i t u t i o n , l a

pharmacopŽe s'enrichit de nouveaux anti

p a l u d Ž e n s d e s y n t h • s e d o n t n o u s r a p p e
lons bri•vement les plus utilisŽs:

1 ) D Ž r i v e s d e l ' a m i n o - S - q u i n o l Ž i n e

a ) l a P a m a q u i n e ( P r a e q u i n e ) d Ž c o u
v e r t e e n A l l e m a g n e ;

b ) l a R h o d o q u i n e , d Ž c o u v e r t e e n
F r a n c e ,

c) la Primaquine, synthŽtisŽe aux USA
e n 1 9 4 6 .

2 ) D Ž r i v Ž s d e r a m i n o - 4 - q u i n o l Ž i n e

a ) C h l o r o q u i n e ( N i v a q u i n e ) s y n t h Ž t i s Ž e
e n A l l e m a g n e ; c ' e s t a c t u e l l e m e n t

l'antipaludŽen le plus en circulation.
I l e s t p e u t o x i q u e p o u r l ' h o m m e

( d o s e l Ž t h a l e p . o s s e r a i t d e 7
g r a m m e s .

b) l 'amodiaquine (Flavoquine).

C e s o n t c e s d Ž r i v Ž s q u i s o n t l e p l u s
d e m a n d Ž s a c t u e l l e m e n t d a n s l a l u t t e c o n

t r e l e s c o l l a g Ž n o s e s e t a f f e c t i o n s r h u m a
t i s m a l e s . C i t o n s d ' a u t r e s a n t i p a l u d Ž e n s
d e s t r u c t u r e s d i v e r s e s

Ñ l a m Ž c a r i n e ( Q u i n a c r i n e )

Ñ l a P roguan i l (Pa lud r i ne ) , don t l a pe rcŽe

f u t m o i n s i m p o r t a n t e .

P a r m i l e s c o m p l i c a t i o n s e x t r a - o c u l a i r e s
des antipaludŽens, on note le plus frŽ-
q u e m e n t d e s t r o u b l e s d i g e s t i f s s a n s g r a
v i t Ž ; d e s d o u l e u r s a b d o m i n a l e s , d e l ' a n o
r e x i e , d e s n a u s Ž e s , d e s v o m i s s e m e n t s , d e
la diarrhŽe. Ces troubles qui se prŽsentent
g Ž n Ž r a l e m e n t a u d Ž b u t d ' u n t r a i t e m e n t ,
c•dent le plus souvent spontanŽment. Pas
s a g e r s s o n t Ž g a l e m e n t l e s t r o u b l e s n e r
veux, cŽphalŽes, vert iges, tremblements,
b o u r d o n n e m e n t s d ' o r e i l l e s , t o u t c o m m e
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l e s t r o u b l e s d e r m i q u e s s o u s f o r m e
d'achromatr ichie, a lopŽcie gŽnŽral isŽe ou

except ionne l lement loca l isŽe, appar i t ions
m a c u l o - p a p l l l e u s e s , d e r m i t e l l c h e n o l d e ,
qui disparaissent avec la suspension du
t r a i t e m e n t .

Les compl icat ions ocula i res sont mul t i

ples, dont deux sont capitales, vu leurs
Incidences c l in iques: l 'a t te inte cornŽenne
e t l ' a t t e i n t e r Ž t i n i e n n e . L e s l Ž s i o n s c o r -

nŽennes les plus frŽquentes, ne donnent

que peu de sympt™mes cliniques. 50%
des malades se plaignent de brouillard, de

perception de halos autour des foyers
l u m i n e u x .

Le dŽ la i d 'appar i t ion de l 'a t te in te cor
nŽenne est var iable et soumis ˆ un fac
teu r de suscep t i b i l i t Ž I nd i v i due l l e , ma is
chez la ma jor i tŽ des malades une dose

journali•re d'au moins de 250 mg serait
nŽcessaire, pour qu'on puisse voir appa
ra”tre les premiers signes.

En Žpluchant la littŽrature o• l'on retate
quelques cas avec des doses dŽpas
sant 600 mg par jour pendant 2 ans, n'ont
pas donnŽ de kŽratopathle. Du point de
vue anatomique ces lŽsions cornŽennes
consistent en un dŽp™t pigmentŽ ˆ l'In
tŽrieur de l'ŽpithŽllum et se locallserit
dans le secteur InfŽrieur horizontal dessi
nant parfois des figures de foug•res ou
d'un tourbillon. Cette disposition curieuse
serait le rŽsultat du brassage lacrymal.
Elle est d'ailleurs absolument semblable ˆ
l'atteinte cornŽenne due ˆ la cordarone,

spontanŽment rŽversible comme cette der
ni•re, en quelques mois, parfois en quel
ques semaines, apr•s l'arr•t du traitement.

FIg. 1 Stade I FIg. 2 Stade II FIg. 3 Stade III

CornŽe vue au biomicroscope

(Pour de plus amples dŽtails, consultez
l 'art ic le publ iŽe par le m•me auteur trai
tant : La cordarone e t ses rŽpercuss ions
sur l'appareil oculaire dans le Bull. Soc.
mŽd. Luxbg. 109, 1972).

L'anatomo-pathologle de ces granula
t i o n s d e c o u l e u r o c r e e s t m a l c o n n u e . O n

pense, que c'est un produit de mŽtabo
lisme, et non l'antlpaludŽen lui-m•me, qui
serait ˆ l'origine des dŽp™ts IntracornŽens.

Dans l 'absorpt ion de la Quinacr ine, la
2-Chloro-7-mŽthapyridone serait ˆ l'origine
des granulat ions pigmentŽes. Les lŽsions
rŽ t in iennes compor ten t apr •s un cer ta in

stade une complication tr•s grave vu le
caract•re IrrŽversible voir aggravant mal
grŽ l'arr•t du traitement.

Elles surviennent heureusement tr•s
tard, gŽnŽralement apr•s 1-2 ans d'ad-
mlnlstratlon de doses quotidiennes dŽpas
sant 300 mg. Un facteur Individuel joue ˆ
son tour comme dans l'atteinte cornŽenne.

Pour certains auteurs, 25% des mala
des porteurs de kŽratopathle, prŽsente
raient des lŽsions rŽtiniennes, mais Inver
sement on a dŽcrit des complications rŽti
niennes sans atteinte cornŽenne. Cllnlque-
ment, on note une baisse de l'acuitŽ vl-
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suel le non rŽcupŽrable apr•s l 'arr• t du
t r a i t e m e n t . D o n c u n e d i m i n u t i o n d e l a

v is ion prouve dŽ j ˆ , qu 'on a a t te in t un
s t a d e d ' i n t o x i c a t i o n t r • s a v a n c Ž , o • l e s
l Ž s i o n s s o n t d e v e n u e s i r r Ž v e r s i b l e s . E n

plus, ce stade est caractŽrisŽ par des al
tŽrations, tant centrales que pŽriphŽriques,
du champ visuel bilatŽral. L'atteinte cen
trale est marquŽe par des petits scotomes
paracentraux, responsables de la g•ne ˆ
la vision rapprochŽe, se complŽtant au
c o u r s d e l ' Ž v o l u t i o n p a r d e s s c o t o m e s a n
nulaires assez typiques de l 'atteinte par
antipaludŽens de synth•se. L'atteinte pŽri
phŽrique du champ visuel se localise le
p l u s f r Ž q u e m m e n t d a n s l e s e c t e u r t e m p o
ral supŽrieur et infŽrieur. Dans les cas
avancŽs, les deux dŽficits( central et pŽri
phŽ r i que ) se j o i gnen t pou r ne l a i sse r
q u ' u n ” l ™ t d e v i s i o n c e n t r a l e q u i d i s p a r a ”
t r a ˆ s o n t o u r .

L e s a l t Ž r a t i o n s d u F o n d d ' o e i l s o n t d ' o r

dre maculaire (remaniement pigmentaire)
et pŽr iphŽr ique ( ” lo t de dŽpigmentat ion
laissant appara”tre les vaisseaux choroi-
d i e n s ) . L a p a p i l l e d o n n e u n a s p e c t p ‰ l e
et atrophique. Au stade initial, les art•res
o n t u n c a l i b r e n o r m a l p o u r a b o u t i r ˆ u n
r Ž t r Ž c i s s e m e n t , m • m e ˆ l ' o b l i t Ž r a t i o n v e r s
l e s t a d e u l t i m e d e l ' a t t e i n t e r Ž t i n Ž e n n e .

Les ve ines son t t ou jou rs ŽpargnŽes .

Le sens ch romat ique es t a i tŽ rŽ t r •s p rŽ -

c o c Ž m e n t , m a i s l ' a d a p t i o n ˆ l ' o b s c u r i t Ž
r e s t e r a i t l o n g t e m p s i m p e r t u r b Ž e .

P o u r l ' i n t Ž r • t c i n i q u e o n p o u r r a i t s c h Ž
m a t i s e r l e s l Ž s i o n s e n d e u x s t a d e s s e l o n

l a g r a v i t Ž d e l ' a t t e i n t e r Ž t i n i e n n e .

1 . S t a d e a v e c l Ž s i o n s r Ž v e r s i b l e s : m a c u l a

lŽg•rement oedŽmateuse dŽpolie posant le
diagnostic diffŽrentiel avec un dŽbut de
dŽgŽnŽrescence maculaire, genre sŽnile.

L a v i s i o n e s t i n t a c t e , p a s d e s c o t o m e
dŽcelable au champ visuel, mais ce qui est
tr•s important, un sens chromatique dŽjˆ
a l tŽ rŽ de l ' axe b leu - j aune . C 'es t ˆ ce s ta
de qu'il faut dŽpister l'atteinte rŽtinŽenne,
alors que tout peut encore rentrer dans
l ' o r d r e .

2 . S t a d e d e m a c u l a p i g m e n t Ž e a v e c l Ž
s i o n s r Ž t i n Ž e n n e s d Ž j ˆ i r r Ž v e r s i b l e s , l a v i
s i o n e s t d Ž j ˆ f o r t e m e n t d i m i n u Ž e , l e s s c o
t o m e s c e n t r a u x e t p Ž r i p h Ž r i q u e s i n s t a l l Ž s ,
l e s e n s c h r o m a t i q u e a l t Ž r Ž . A c e s t a d e

malgrŽ l 'arr• t du trai tement, les lŽsions
s'aggravent et Žvoluent souvent vers la
c Ž c i t Ž t o t a l e .

A part ces lŽsions cornŽennes et rŽti
nŽennes, qui font la gravitŽ de l'intoxica
tion par les antipaludŽens de synth•se, on
c i t e d e s t r o u b l e s d ' e c c o m o d a t i o n , s u r t o u t
dans les heures qui suivent l 'absorption
du mŽdicament; l'adjonction de pyridoxine
ou de corticoides estomperait l'effet parŽ-
tique sur l 'accommodation. Quelques cas
de paralysies oculomotrices ont ŽtŽ rela
tŽs avec diplopie transitoire. Paufique dŽ
crit des opacitŽs du cristal l in (cataracte

capsulaire antŽrieure) apr•s l'ingestion de
doses impor tan tes de N ivaqu ine e t de F la -

v o q u i n e . U n e d i z a i n e d e c a s d e n Ž v r i t e s
o p t i q u e s o n t Ž t Ž p u b l i Ž s .

U n a p p o r t p r Ž c i e u x p o u r l e d Ž p i s t a g e

p r Ž c o c e d e l ' i m p r Ž g n a t i o n t o x i q u e d e s
t i s s u s o c u l a i r e s , p e u t • t r e f o u r n i p a r
l 'Ž lectrorŽt inographe, quoique selon cer
t a i n s a u t e u r s , d ' i n t e r p r Ž t a t i o n d Ž l i c a t e e t
d i f f i c i le . L 'ang iograph ie f luorescŽ in ique
p e r m e t d ' a p p r Ž c i e r , d ' u n e p a r t , l e c a l i b r e
et la permŽabi l i tŽ des ar t • res , d 'au t re par t ,
l ' a t t e i n t e m a c u l a i r e ( r Ž t i n e ) s o u s f o r m e
d 'une f i uo rescence ano rma le , d •s l a phase
d e r Ž p l Ž t i o n a r t Ž r i e l l e .

L o i n d e s ' o p p o s e r , c e s e x a m e n s s e

c o m p l • t e n t e t m Ž r i t e n t d ' • t r e a s s o c i Ž s ,
m a i s t o u s s o n t m a l h e u r e u s e m e n t d i f Þ c i l e s

ˆ rŽal iser en prat ique privŽe. L'examen

a n a t o m o p a t h o l o g i q u e d e l a r Ž t i n e m o n t r e
la disparit ion en grande part ie des ŽlŽ
men ts nob les des c™nes e t des b‰tonne ts ,

l 'Žp i thŽ l ium p igmenta i re perd en par t ie
s o n p i g m e n t i n t r a - c e l l u l a i r e e t m i g r e v e r s
les couches externes. Les art•res s'hyper-
plasient, deviennent sclŽreuses par endroit,
et s'oblit•rent compl•tement au stade fi
nal. La pathogŽnie exacte de l 'affect ion
n ' e s t p a s e n c o r e t o t a l e m e n t Ž l u c i d Ž e . P l u
sieurs facteurs entrent en ligne de comp
te: la toxicitŽ de la Cloroquine, son affinitŽ
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pour les tissus oculaires, son stockage
dans l'organisme, et son Žlimination tr•s
l e n t e .

La toxicitŽ de la Chloroquine pour la
rŽtine a ŽtŽ bien mise en Žvidence par
les expŽriences de Hommer, Ulrich et
Windsh sur ie chat. Chez douze animaux,
ils ont injetŽ dans la carotide une solu
tion aqueuse de diphosphate de chioro-
quine ˆ 5%, avec enregistrement simul
t a n Ž d e l ' E . R . G . :

Ñ Avec des doses de 12,5 ˆ 25 mg/kg

de poids, l'onde ÇbÈ a diminuŽ rapide
ment d'amplitude.

Ñ Avec 50 mg/kg, l'onde ÇbÈ s'est effa

cŽe totalement, l 'onde ÇaÈ a subi des
modiÞcations moins importantes.

Il est ˆ noter, que les perturbations du
tracŽ ŽlectrorŽtinographique se manifes
tent un peu plus rapidement, lorsque le
produit est injectŽ par voie Intra-veineuse
que par voie artŽr iel le.

Ñ Cette toxicitŽ est encore aggravŽe par

l'affinitŽ de la Chloroquine pour toutes
les cel lu les contenant de la mŽlanine.
B e r n s t e i n a t r o u v Ž c h e z l e r a t e t l e

l a p i n u n e c o n c e n t r a t i o n d e 4 ˆ 8 0
fois plus forte dans les grains de mŽ-
anine de l'iris et de la choroide que
dans les autres tissus, en particulier ie
foie, la rate et le rein.

Ñ En plus l 'Žl imination de la Chloroquine

e s t t r • s l e n t e . R u b i n e t c o l l a b o r a t e u r s

o n t e x a m i n Ž 8 m a l a d e s a t t e i n t s d e r Ž t i -

nopathie chloroquinique, ayant pr is de
la Chloroquine et de l'Hydroxychloro-

quine pendant 2V2 ans ˆ 8 ans. Ces
m a l a d e s o n t Ž t Ž e x a m i n Ž s 2 s e m a i n e s

ˆ 5 ans apr•s l'arr•t du traitement.

Dans tous les cas, m•me au bout de 5

ans, on a retrouvŽ de la Chloroquine dans
le plasma, les globules rouges et les
u r i n e s .

Il s'ajoute ˆ ces ŽlŽments pŽjoratifs, un
tr•s important facteur individuel, ce qui a
dŽjˆ ŽtŽ soulignŽ auparavant. Certains su
jets except ionnels, malgrŽ des doses im-
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portantes et prolongŽes, ne feront jamais
d 'a t te in te ocu la i re sŽr ieuse , d 'au t res , pour
d e s d o s e s v o i s i n e s , f o n t u n t a b l e a u c l i

n ique des plus sombres.

Enfin se pose le probl•me des doses
faibles, non pour le traitement des colla-
gŽnoses, mais pour ia prophyiaxie du pa
ludisme. Il a ŽtŽ dŽcrit depuis iongtemps,
d e s a t t e i n t e s c o r n Ž e n n e s , e n p a r t i c u l i e r,
avec la MŽpacrine. Elles seraient nulles
ou exceptionnelles avec la Nivaquine aux
doses habituelles (1 cp/j).

Il convient de rapporter l'observation de
PauÞque et Magnard, concernant 2 cas de
dŽgŽnŽrescence rŽtinŽenne chez 2 enfants
ˆ l a s u i t e d ' u n t r a i t e m e n t a n t i - p a l d Ž e n
chez la m•re pendant la grossesse. Il s'a-
pil de 2 soeurs de 17 et 15 ans qui leur
ont ŽtŽ adressŽes pour bilan d'une dŽgŽ
n Ž r e s c e n c e r Ž t i n i e n n e :

Ñ la 1•re prŽsente une mauvaise vision
depuis l'enfance: V2o•me et Vio•me,
sans hŽmŽralopie et sans atteinte du
segment antŽrieur. L'aspect du F.O. est
identique aux deux yeux: papilies nor
males, vaisseaux normaux, mais dŽp™ts
pigmentaires dissŽminŽs ˆ la pŽriphŽ
rie. L'E.R.G. est diminuŽ de 2 c™tŽs.

Ñ La 2•me soeur prŽsente une dŽgŽnŽ

rescence rŽtinienne centrale pigmen
tŽe, Žtendue, avec une vision de Vio ˆ
chaque oeil. Il n'y a pas de pigmenta
tion pŽriphŽrique et les vaisseaux sont
Žgalement normaux. L'E.R.G. est nor
mal avec d iminu t ion des rŽponses aux
st imula t ions rouges.

Ces deux jeunes filles sont nŽes au
Congo, alors que la m•re absorbait pen
dant 3 ans, d'une fa•on permanente du
rant les 2 grossesses une dose journali•re
de 2 comprimŽs de Nivaquine. Ces 2
enfants sont atteintes de fa•on symŽtrique,
les lŽsions paraissent bien dater de la
naissance et n'ont aucun caract•re Žvolu
tif. L'E.R.G., comme chez l'adulte, est di
minuŽ d'amplitude et l'aspect ophtalmos-
copique est tr•s comparable.

Aucune autre Žtiologie n'a pu •tre rete
nue, l'enqu•te gŽnŽtique est normale, et il
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n'y a pas de consanguinitŽ dans la fa
mille. D'apr•s Paufique, la corrŽlation en
t r e c e s l Ž s i o n s r Ž t i n i e n n e s e t l a p r i s e d e

Nivaquine est hautement probable, et si
l'on admet cette Žtiologie, on peut affir
mer que les lŽsions n'Žvolueront plus et
que l'acuitŽ visuelle ne baissera plus.

Cette observation souligne bien la toxi
citŽ oculaire des antipaludŽens de syn
th•se, et m•me, si des cas de ce genre
sont exceptionnels, il convient de rŽgler
de fa•on prŽcise, les t ra i tements ant i
paludŽens. En particulier chez la femme
enceinte, la dose de 1 ˆ 2 cp/sem. ne de
vrait pas •tre dŽpassŽe, au moins pen
dant les premiers mois de la grossesse.

T R A I T E M E N T

Il y a une dizaine d'annŽes, au moment
des premi•res publications de rŽtinopa-
thie, plusieurs auteurs ont tentŽ d'augmen
t e r l ' e x c r Ž t i o n u r i n a i r e d e s a n t i - p a l u d Ž e n s
de synth•se (en particulier Rubin et Bern
s te in 1S63) :

Ñ s o i t e n a c i d i f i a n t l ' o r g a n i s m e ˆ l ' a i d e

de Chlorure d'ammonium: 8 grs/jr pen
dant 3 jours/semaine et ceci pendant
6 ˆ 8 s e m a i n e s . L e c h l o r u r e d ' a m m o n i

u m a g i r a i t p a r i o n i s a t i o n a c c r u e d e l a

C h l o r o q u i n e e n t r a v e r s a n t l e s m e m b r a
n e s b i o l o g i q u e s ,

Ñ s o i t p a r l ' u t i l i s a t i o n d e B . A . L . ( o u D i -

m e r c a p r o l ) q u i a g i r a i t e n l e v a n t l ' i n h i
b i t i o n p a r l a C h l o r o q u i n e d e l a t r a n s
f o r m a t i o n d ' a c i d e - a l p h a - c Ž t o - g l u t a r i q u e
e n a c i d e s u c c i n i q u e d a n s l e c y c l e t r i -

c a r b o x i i i q u e .

L ' a c c r o i s s e m e n t d e l ' Ž l i m i n a t i o n u r i n a i r e

est plus net avec le Dimercaprol, mais
l'effet thŽrapeutique n'a jamais ŽtŽ nette
m e n t c o n c l u a n t , d ' a u t a n t p l u s q u ' a u x d o
s e s e f Þ c a c e s , l e D i m e r c a p r o l e s t t o x i q u e

pour l'organisme.

Pour Rubin, il y aurait intŽr•t ˆ associer
de la Pyridoxine. Beaucoup mieux tolŽrŽs,
mais d'eff icacitŽ Žgalement relat ive, les

protecteurs vasculaires, les vaso-dilata
teurs, les v i tamines A, Bi , B™, B12 seraient

des adjuvants favorables. Le vŽritable trai
tement est, en effet, prŽventif : I l s 'agit
d ' a b o r d , l o r s q u e l ' i n d i c a t i o n d u t r a i t e m e n t
par anti-paiudŽens se synth•se est posŽe,
d ' e n v Ž r i f i e r l ' e f f i c a c i t Ž r Ž e l l e s u r l a m a l a

die, d'en l imiter autant que possible la
dose, puisque l'administration de ces pro
d u i t s e s t s o u v e n t d ' u n e d u r Ž e p r o l o n g Ž e .
I l f a u t e n s u i t e e n s u r v e i l l e r l a t o l Ž r a n c e

gŽnŽrale, ce qui est facile, puis oculaire,
c e q u i l ' e s t b e a u c o u p m o i n s .

L ' a c u i t Ž v i s u e l l e e s t a t t e i n t e t a r d i v e m e n t ,

nous l ' avons vu , e t ˆ un s tade o • l es lŽ
s i o n s r Ž t i n Ž e n n e s s o n t d Ž j ˆ d Ž f i n i t i v e s , e t
ne font que s'aggraver malgrŽ l'arr•t du
t r a i t e m e n t . I l e n e s t d e m • m e p o u r l e s
altŽrations du champ visuel.

L ' Ž t u d e d u s e n s c o l o r Ž , e n r e c h e r c h a n t
une dysch roma tops ie d ' axe b leu - j aune , es t

dŽjˆ un meilleur crit•re, car l'atteinte est
p lus p rŽcoce ˆ un s tade cons idŽ rŽ comme
e n c o r e r Ž v e r s i b l e . M a l h e u r e u s e m e n t , l ' a t
te in te de la v is ion des couleurs, s i e l le est
souvent p rŽcoce, es t inconstante e t ce tes t
est insufhsant ˆ lui seul, par son infŽdŽlitŽ.

L'examen essentiel doit •tre l'E.R.G. qui,
n o u s l ' a v o n s v u , e s t d a n s l a p l u p a r t d e s
c a s p r Ž c o c Ž m e n t p e r t u r b Ž , e t , c e q u i e s t

i m p o r t a n t , a v a n t l ' a p p a r i t i o n d e s i g n e s
f o n c t i o n n e l s .

L a d i f f i c u l t Ž r Ž s i d e d a n s l ' i n t e r p r Ž t a t i o n
d e m o d i Þ c a t i o n s m i n i m e s , e t d a n s l e f a i t ,

qu'un tracŽ de type nŽgatif, les amplitudes
se normalisent pour redonner un aspect
sensiblement normal, prŽludant ˆ plus ou
moins longue ŽchŽance, un stade d 'at
teinte photopique irrŽversible. C'est redire

l ' i m p o r t a n c e d ' u n t r a c Ž d e r Ž f Ž r e n c e ,
avan t tou t t ra i tement , e t d 'une su rve i l l ance
E.R.G. rŽguli•re, pour ne pas passer ˆ
c™tŽ d'un tracŽ de type nŽgatif. Un tracŽ
E . R . G . t o u s l e s 6 m o i s , d o i t d o n c • t r e
conseillŽ de fa•on systŽmatique. Malheu
reusement, com.me pour l'atteinte du sens
colorŽ, l'E.R.G. est parfois infid•le et les
modifications du tracŽ peuvent appara”tre
t r o p t a r d i v e m e n t .

L'E.R.G. peut •tre un appoint non nŽ
g l i g e a b l e , m a i s d i f f i c i l e ˆ r Ž a l i s e r e n p r a -
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tique privŽe. La solution pourrait •tre dans
une nouvelle technique introduite par Sale,
A l Þ e r i e t R o u h e r : L ' E . R . G . d e ß u o r e s c e n c e

sens ib i l i san t l 'E .R .G . c i ass ique . Au l i eu
d ' u t i l i s e r d e s Ž c l a i r s b l a n c s i n t e n s e s e n

tra”nant une rŽponse rŽtinienne globale,
cette technique empioie une stimulation
par courte longueur d'onde, ˆ l'aide de fil
tres spŽciaux. En effet, ˆ la suite de tra
vaux de Bernstein, de Fran•ois et de
Mandgai, on sait que la Chloroquine se
localise dans i'ŽpithŽiium pigmentaire de
l'uvŽe. Or, la Chloroquine, comme les au
tres anti-paludŽens de synth•se, devient
ßuorescente sous l'inßuence d'un rayonne
ment ultra-violet. Si la rŽtine du sujet exa
minŽ en est imprŽgnŽe, les photons ultra
violets, normalement inefÞcaces, se trans
formeront, par effet photo-Žiectrique, en
photons efÞcaces de longueur d'onde plus
grande, ce qui se traduira par l'augmenta
tion d'amplitude de l'onde b2 au cours de
l 'adaptat ion ˆ l 'obscur i tŽ.

I l e s t ˆ n o t e r :

Ñ que cet te mŽthode est va lable, m•me

en cas de dŽp™ts cornŽens, car ceux-
ci ne sont pas ßuorescents;

Ñ que l 'existence d'une cataracte entra”ne

l ' impossib i l i tŽ d 'un d iagnost ic par
l'E.R.G. de ßuorescence: le rayonne
ment ultra-violet Žtant, en effet, totale
m e n t a b s o b Ž a u n i v e a u d u c r i s t a l l i n

c a t a r a c t Ž .

L'avantage de cette mŽthode consiste
ˆ apporter une preuve Žtiologique sup
plŽmenta i re .

Les indications concernant l'emploi des
anti-paludŽens de synth•se pourraient
donc •tre schŽmatisŽes comme suit:

1 ) S ' i l e x i s t e u n e l Ž s i o n r Ž t i n i e n n e ˆ
l'ophtalmoscope et si l'E.R.G. de ßuo
rescence est positive, la rŽtinopathie
e s t b i e n l i Ž e a u x a n t i - p a i u d Ž e n s d e

synth•se et l 'arr•t du traitement est ˆ
c o n s e i l l e r .

2 ) S ' i l e x i s t e u n e l Ž s i o n v i s i b l e e t s i
l'E.R.G. de fluorescences est nŽgative,
la rŽtinopathie ne serait pas due au

anti-paludŽens de synth•se (dŽgŽnŽres
cence macula i re sŽni ie par ex. ) , ceux-
ci pourraient •tre continuŽs. Une sur
veillance prudente est cependant ˆ
c o n s e i l l e r .

3) S'il n'existe pas de lŽsion visible et si
l ' E . R . G . d e ß u o r e s c e n c e e s t p o s i t i v e ,
c'est le cas le plus intŽressant: l'im
prŽgnation rŽtinienne existe, mais n'a
pas encore entra”nŽ de rŽtinopathie.
Sa potentialitŽ ne doit pas •tre nŽgli
gŽe et doit •tre mise en parall•le avec
l'affection ayant entra”nŽ l' indication
des anti-paludŽens de synth•se, pour
Žven tue l lement en dŽc ide r l a suppres
s i o n .

Il existe enfin des cas, o• l'Žvolution de
l'affection primitive, malgrŽ une atteinte
rŽ t in ienne dŽbu tan te , nŽcess i te pour • t re

enrayŽe, la prolongation du traitement par
anti-paludŽens de synth•se. L'E.R.G. peut
permettre dans cette indication, d'entre
prendre un traitement discontinu, en in
diquant jusqu'ˆ quelle dose on peut mon
ter pour ma”triser un acc•s, sans que la
rŽtine en souffre trop. Il jugera ensuite

pendant les rŽmissions, de la normalisa
tion Žventuelle du aracŽ et de sa qualitŽ.

C O N C L U S I O N

Les complications oculaires des anti
paludŽens de synth•se sont de dŽcouverte
r e l a t i v e m e n t r Ž c e n t e . D e u x a t t e i n t e s d o
minent de lo in le tableau:

Ñ la kŽratopathie souvent latente, bŽ
nigne et rŽversible,

Ñ la rŽtinopathie grave, car trop souvent

irrŽversible et m•me s'aggravant apr•s
l'arr•t de l'anti-paludŽen.

Il faut dans la plupart des cas des do
ses importantes (au moins 250 mg/jr) et
prolongŽes pour avoir une atteinte ocu
laire, et heureusement celles-ci sont relati
vement peu frŽquentes.

Le r™le de l'ophtalmologiste est de dŽ

pister suffisamment t™t les malades, dont
la tolŽrance ˆ la Chloroquine est trop fai-
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b l e , e t q u i s o n t s u s c e p t i b l e s d e f a i r e u n e
compl i ca t ion , non pas tan t des t roub les de
l ' a c c o m o d a t i o n b Ž n i n s , u n d Ž b u t d e c a t a

r a c t e , v o i r u n e a t t e i n t e c o r n Ž e n n e , q u e
s u r t o u t u n e a t t e i n t e m a c u l a i r e . T o u t m a

lade susceptible d'•tre traitŽ par des anti
pa ludŽens de syn th •se , do i t avo i r un b i l an
ophtalmologique qui sera rŽpŽtŽ tous les
6 mois et qui comprendra une Žtude:

Ñ d e l ' a c u i t Ž v i s u e l l e e t d u c h a m p v i s u e l

Ñ d u s e n s c h r o m a t i q u e

Ñ d u F . O .

Ñ d e l a c o r n Ž e a u b i o - m i c r o s c o p e p o u r

dŽpister la kŽratopathie qui prŽc•de le

p lus souven t l a rŽ t i nopa th i e , e t s i pos
s i b l e u n E . R . G . , e n i n s i s t a n t s u r l ' i m

po r t ance du 1e r examen qu i se r v i r a de
rŽ fŽ rence pou r t ous l es au t res .

Ce r t es , nous l ' a vons vu , aucun des exa
m e n s n ' e s t ˆ l u i s e u l , a b s o l u m e n t f i d • l e ,
mais i ls doivent cependant permettre de
donner l'alarme et de pousser plus loin les

intvestigations complŽmentaires.

L ' a v e n i r e s t p r o b a b l e m e n t d a n s l ' E . R . G .
d e ß u o r e s c e n c e q u i p e r m e t d e j u g e r e x a c
t e m e n t d e l ' i m p r Ž g n a t i o n d e l a r Ž t i n e e t
de la potentialitŽ de la rŽtinopathie.
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Q u e f a i r e d e v a n t u n e c o n c e n t r a t i o n

s a n g u i n e Ž l e v Ž e d ' u r Ž e ?
H . K U N T Z I N G E R *

Une concentration sanguine d'urŽe supŽrieure ˆ 0,40 g/1. (40 mg/100ml) Žvoque tr•s
fortement une insuffisance rŽnale, mais ne suffit pas toujours ˆ l'affirmer. En plus de la
qualitŽ fonctionneile des reins, la concentration sanguine d'urŽe dŽpend en effet de l'ap
port alimentaire en protides et de l'intensitŽ de leur catabolisme ainsi que du dŽbit urinaire.
Un sujet qui mange beaucoup de viande, boit tr•s peu et transpire abondamment Ñ en
climat ctiaud ou dans une enceinte surchauffŽe par exemple Ñ peut avoir une concentration

sanguine d'urŽe supŽrieure ˆ 0,40 g/1, (mais gŽnŽralement infŽrieure ˆ 1 g/1.). Le volume
d e s u r i n e s p a r 2 4 h e u r e s e s t a l o r s d i m i n u Ž Ñ e n t r e 3 0 0 e t 6 0 0 m l ' 2 4 h e u r e s Ñ e t l a
concentration urinaire d'urŽe ŽlevŽe entre 20 et 30 g/1. Il ne s'agit pas ici d'une vraie
insuffisance rŽnale au sens o• elle sera dŽfinie plus loin.

Rappelons que la situation inverse existe aussi frŽquemment. Une insuffisance rŽnale
dŽjˆ importante peut coexister avec une concentration sanguine d'urŽe infŽrieure ˆ 0,40 g/1,
i l f a u t e n e f f e t u n e p e r t e d e p l u s d e l a m o i t i Ž d e l a v a l e u r f o n c t i o n n e l l e d e s d e u x r e i n s
a v a n t q u e l a c o n c e n t r a t i o n s a n g u i n e d e l ' u r Ž e n e s ' Ž l • v e a n o r m a l e m e n t .

Comment le mŽdecin peut-il confirmer ou Žliminer le diagnostic d'insuffisance rŽnale

qu'il a ŽvoquŽ devant uns concentration d'urŽe sanguine ŽlevŽe?

L'insuffisance rŽnale appara”t quand les fonctions rŽnales ne sont plus capables de
garder constants le volume et la composition du milieu intŽrieur. (Ce terme dŽsigne depuis
Claude Bernard le compartiment extracellulaire formŽ des secteurs sanguin et interstitiel).
Les perturbations du milieu intŽrieur provoquŽes par la dŽfaillance rŽnale sont spŽcifiques.
Elles peuvent •tre connues par le dosage des principaux composŽs organiques et minŽraux
du sang, secteur extracellulaire d'acc•s facile. Parmi ces composŽs il y en a un dont
la concentration sanguine refl•te tr•s fid•lement la qualitŽ fonctionnelle des deux reins.
Il s'agit de la crŽatinine, dŽchet azotŽ de provenance uniquement musculaire. Toute con
centration sanguine de crŽatinine supŽrieure ˆ 15 mg/l (1,5 mg/100 ml) Indique une in
suffisance rŽnale. Le dosage de la crŽatinine sanguine est donc d'une importance fonda
mentale dans le diagnostic de l'insuffisance rŽnale. Il doit •tre demandŽ systŽmatiquement
devant tout chiffre ŽlevŽ d'urŽe sanguine ou devant la moindre suspicion d'insuffisance
rŽnale, m•me quand la concentration sanguine d'urŽe est normale. Tout laboratoire mŽdical
doit pouvoir le faire aisŽment, d'autant plus qu'il existe aujourd'hui des trousses compl•tes
pour dosage de la crŽatinine.

L ' i n s u f f i s a n c e r Ž n a l e c o r r e s p o n d ˆ d e u x e n t i t Ž s d i s t i n c t e s :

1. l'insuffisance rŽnale aigu‘ (IRA)

2. l' insuffisance rŽnale chronique (IRC)

¥ Service de NŽphrologie et UnitŽ INSERM U64, Professeur RICHET, H™pital Tenon, Paris 20i•me.
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1. L'insuffisance rŽnale aigu‘ est dŽfinie par:

Ñ son dŽbut toujours rŽcent, souvent aigu, parfois insidieux pouvant passer inaper•u;
l'absence de toute maladie rŽnale ou urinaire antŽrieure;
l'Žvolution vers ia guŽrison au bout d'un temps variable, de quelques jours ˆ plusieurs
semaines, parfois de fa•on spontanŽe, souvent apr•s intervention appropriŽe du mŽ
dec in ;

la survenue frŽquente de complications sŽv•res, parfois fatales, liŽes non pas tant ˆ
l'insuffisance rŽnale qu'ˆ la maladie causale.

2. L'insuffisance rŽnale chronique est dŽfinie par:

son dŽbut plus ou moins ancien, souvent insidieux;
Ñ l'existence d'antŽcŽdents rŽnaux et/ou urinaires;
Ñ l'Žvolution vers la perte irrŽversible des fonctions rŽnales au bout d'un temps variable

souvent tr•s long (de plusieurs annŽes).

L'insuffisance rŽnale aigu‘ (IRA) est elle-m•me subdivisŽe en trois catŽgories:

1 1 _ l'IRA dite fonctionnelle: la dŽfaillance rŽnale est liŽe ̂  la chute du dŽbit de
perfusion sanguine des reins sans qu'il y ait de lŽsions parenchymateuses. Ce type d'in
suffisance rŽnale peut •tre observŽ lors de vomissements, de diarrhŽes, de chute du dŽbit
cardiaque et/ou d'anomalies de rŽpartition intra-rŽnale du flux sanguin (insuffisance car
diaque, cirrhoses...). La correction des dŽsordres hydroŽlectrolytiques ̂  l'origine de l'hy-
poperf•sion rŽnale assure la guŽrison de ce type d'IRA.

^ 2 l'IRA par obstruction des voies excrŽtrices urinaires: il s'agit tr•s souvent d'un
obstacie rŽcent, par exemple calcul urinaire sur rein unique. Le rein controlatŽrai peut
•tre absent du fait d'une aplasie congŽnitale ou d'une nŽphrectomie antŽrieure ou parce
qu'il a dŽĵ  ŽtŽ dŽtruit ̂  bas bruit par le m•me processus pathologique. Il s'agit plus
rarement d'un obstacle urŽtŽral bilatŽral, par exemple cancer pelvien. La levŽe d'obstacle
prŽcoce guŽrit cette forme d'IRA.

1 3 _ LIRA organique par nŽphropathie tubulo-interstitielle aigu‘ (NTIA): c'est une
atteinte du parenchyme rŽnal avec lŽsions interstitielles et/ou tubulaires ̂  l'examen histo-
logique. Les Žtiologies sont multiples et peuvent •tre classŽes de fa•on schŽmatique suivant
deux mŽcan ismes:

Ñ MŽcanisme toxique et/ou allergique. Les agents nŽphrotoxiques les plus frŽquents
sont le tŽtrachlorure de carbone, le mercure, certains antibiotiques nŽphrotoxiques Ñ
Poiymyxine, Kanamycine, Colimycine, CŽphaloridine Ñ, ies solutions hypertoniques de
Mannitoi. de Dextran, certains antalgiques avant tout la PhŽnacŽtine. Signalons que la
CŽphalothine et la Gentamycine ne sont pas ou peu nŽphrotoxiques quand leur posologie
n'est ni massive ni prolongŽe.

MŽcanisme dit d'ischŽmie corticale des reins: ce mŽcanisme est en cause pour
les insuffisances rŽnales des collapsus et/ou de chocs: septicŽmies ˆ germes surtout
Qram nŽgatif, pŽritonites surtout chirurgicales, hŽmolyses aigu‘s par incompatibilitŽs Žry-
throcytaires...

L'Žvoiution de l'insuffisance rŽnale aigu‘ organique se fait le plus souvent vers la

guŽrison au bout de 3-4 semaines en moyenne, que i'intensitŽ de la dŽfaillance rŽnale ait
nŽcessitŽ une Žpuration extrarŽnale ou non.
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Il existe enfin une classe plus rare de nŽphropathies organiques, caractŽrisŽes par la
d i s c r Ž t i o n o u l ' a b s e n c e d ' a n t Ž c Ž d e n t s , u n d Ž b u t a i g u v o i r e b r u t a l , m a i s o • l ' Ž v o l u t i o n s e
f a i t e n q u e l q u e s s e m a i n e s o u m o i s v e r s l ' i n s u f f i s a n c e r Ž n a l e s Ž v • r e e t i r r Ž v e r s i b l e . I l

s ' ag i t d ' une pa r t de nŽph ropa t f i i e s g l omŽru la i r es d i t es Çma l i gnesÈ . Une p ro tŽ inu r i e mass i ve
i n i t i a l e a t t i r e s o u v e n t l ' a t t e n t i o n . D ' a u t r e p a r t i l s ' a g i t t r • s s o u v e n t d e n Ž p h r o p a t h i e s v a s -
culaires aigu‘s. Celles-ci se singularisent par la sŽvŽritŽ de l'hypertension artŽrielle et de
ses complications, par une anŽmie rŽgŽnŽrative majeure et par des signes oculaires dits
i n f l a m m a t o i r e s ( e x s u d a t s d y s o r i q u e s , d Ž c o l l e m e n t d e r Ž t i n e . . . ) . C e t t e f o r m e d e d Ž f a i l l a n c e
rŽnale se voit au cours des nŽphroangiosclŽroses malignes, des microangiopathies throm-
botiques et des pŽriartŽrites noueuses.

Pour conna”tre le type d'insuffisance rŽnale avec lequel il est confrontŽ, le mŽdecin
a recours aux informations qu'il obtient de l'interrogatoire du malade et/ou de sa famille
e t d e s e x a m e n s b i o l o g i q u e s e t r a d i o l o g i q u e s q u ' i l a u r a d e m a n d Ž s . Q u a n t ˆ l ' e x a m e n p h y

s i q u e d u m a l a d e , i l r e n s e i g n e s u r l e s c a u s e s e t c o m p l i c a t i o n s d e l ' i n s u f f i s a n c e r Ž n a l e .

L'interrogatoire du malade et/ou de sa famille note:

1) les antŽcŽdents rŽnaux et^ou urinaires: protŽinurie recherchŽe lors d'examens de
mŽdecine du travail , d'examens scolaires, lors de grossesses *; hŽmaturies; col iques
nŽphrŽtiques; troubles urinaires; hypertension artŽrielle et ses complications: absorption
chronique de laxatifs, de phŽnacŽtine (vŽganine ...).

2) Le dŽbut de l'insuffisance rŽnale ancien ou rŽcent: ˆ quelle date a ŽtŽ notŽe pour
la premi•re fois une urŽe et/ou une crŽatinine sanguines ŽlevŽes?

3) Le contexte clinique Žvocateur souvent si l'insuffisance rŽnale est rŽcente: syndro
mes chirurgicaux, surtout pŽritonites, perforation d'ulc•res, angiocholites, perforations ap-

pendiculaires, perforations colites, septicŽmies post-abcrtum ...; absorption ou adminis
tration de drogues nŽphrotoxiques: tŽtrachlorure de carbone, mercuriels, antibiotiques (Co-
limycine, Kanamycine), perfusion de grosses molŽcules (Dextran, Mannitol, Rheomacro-
dex.. .) ; grands accidents d'hŽmolyse (erreur transfusionnel le.. .) .

Au terme de l'interrogatoire, le diagnostic peut souvent dŽjˆ •tre orientŽ

Ñ soit vers une insuftisance rŽnale aigu‘ devant: le dŽbut rŽcent, l'absence d'antŽ
cŽdents rŽnaux, urinaires et cardiovasculaires, et l'existence d'un contexte clinique Žvo
cateur (notion de drogues nŽphrotoxiques, pŽritonites, septicŽmies ˆ germes Gram nŽ
gat i f . . . ) .

Ñ soit vers une insuffisance rŽnale chronique devant: le dŽbut ancien, l 'existence

d'antŽcŽdents rŽnaux, urinaires et cardiovasculaires et l 'absence de contexte cl inique
Ž v o c a t e u r r Ž c e n t .

L' interrogatoire parfois Žvoque une Insuff isance rŽnale aigu‘ par obstruction: des
coliques nŽphrŽtiques anciennes unilatŽrales disparues depuis un certain temps ont ŽtŽ
suivies de coliques nŽphrŽtiques controlatŽrales rŽcentes avec anurie. Le rein qui a fait
souffrir dans le passŽ et qui ne fait plus souffir est dŽtruit. L'anurie appara”t quand le
deux i •me re in , seu l fonc t ionne l , es t ˆ son tour obs t ruŽ .

Il faut essayer de conna”tre les chiffres trouvŽs par 24 heures. Exprimer une protŽinurie en g/1, n'a pas
une grande signification. Il s'agit de conna”tre la quantitŽ totale de protŽines perdues dans les urines
d e 2 4 h e u r e s .
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