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Le NOOTROPIL ou piracetam (2-pyrrolidone acetamide) agit sélective-
ment au niveau du telencéphale, dont il ameliore les fonctions associati-
ves et intégratives. Il augmente le rendement énergetique de la cellule
cérébrale et active ses potentialités neuro-physiologiques, particuliére-
ment dans les situations deficitaires. Pratiquement atoxique, il est
exempt d'activité stimulante, sedative ou neurovegetative.
INDICATIONS

L'activité du NOOTROPIL en fait, chez le sujet ageé, une medication d'ap-
point sérieuse dans la correction de I'asthénie, des troubles de la vigi-
lance, de I'attention et de I'activité psychomotrice. Il permet par consé-
quent une meilleure adaptation au milieu. Le NOOTROPIL posséde une
action thérapeutique sur les syndromes psycho-organiques consecutifs
a un traumatisme cranien (syndrome dit « subjectif » des traumatises
craniens) et sur le décours des comas et des troubles profonds de la
conscience d'origine post-traumatique. Le NOOTROPIL utilisé pendant
5 jours permet de raccourcir la cure de sevrage chez l'alcoolique chroni-
que. Le NOOTROPIL n'est pas actif dans le cas de démences consti-
tuees et de lésions cérébrales irréversibles.

CONTRE-INDICATIONS

Le NOOTROPIL n'ayant pas révélé de toxicité a ce jour, aucune contre-
indication n'a été mise en evidence.

CONDUITE DU TRAITEMENT

— Dans les syndromes psycho-organigues conseécutifs a I'involution
sénile ou a un traumatisme cranien (syndrome dit « subjectif » des trau-
matisés craniens) I'amélioration commence en géneéral a se manifester
vers la troisieme semaine. Afin de la parfaire et de la maintenir, il
convient de poursuivre le traitement au-dela de cette période, suivant
I'avis du médecin traitant.

— Dans les troubles profonds de la conscience, i3 durée du traitement
reste fonction de I'évolution de chaque cas. Les techniques de réanima-
tion et la rééquilibration hydro-ionique demeurent indispensables.

— Dans les cures de sevrage alcoolique, le traitement classique par des

vitamines ou des sédatifs reste indiqué en cas de carence vitaminique -

ou d'excitation psychomotrice majeure.
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POSOLOGIE DOC. EDITIONS ARTIS-HISTORIA (photo : WERNER LUTHY)
Selon avis du medecin.

Generalement : — dans les cas chroniques : 400 a 800 mg, 3 x par jour ;
—dans les cas aigus : 1 a 3 g, 3 x par jour,

CONSERVATION DES GELULES

Ne pas dépasser 25° C

PEREMPTION (ampoules a 3 g - solute) : . ¥
Assurez-vous que la date limite d’'emploi qui figure sur les emballages
n‘est pas dépasseée.

PRESENTATIONS ET FORMULES .

- 60 gélules & 400 mg: 2-pyrrolidon. acetamid. 400 mg — Acid. silicic
part. methyl. - Lact. - Magnes. stear. - Polyaethylen. glycol. 6000: a.s.
pro capsul. gelatin. un. cum Titan. dioxyd. color. cum Erythrosin. et Flav.
Sunset. '
- 12 ampoules pour injection 4 1 g : 2-pyrrolidon. acetamid. 1 g — Natr.
acet. - Acid. acet. - Aqua : @.s. ad ml 5.

- 30 ampoules pour injection & 3 g (usage clinique) : 2-pyrrolidon. ace-
tamid. 3 g - Natr. acet. - Acid. acet. - Aqua: g.s. ad ml 15.

- 60 comprimés « film-coated » & 800 mg : 2-pyrrolidon. acetamid. 800
mg - Acid. silicic - Magnes. stear. - Polyaethylen. glycol. 6000 : Q.S. ad
tablett. compress. un. : Aethyicellulos. - Hydroxypropylmethylcellulos. =
Hydroxypropylcellulos. - Polyoxyaethylen. sorbitan. monooleas - Titan.
dioxyd. - Flav. Sunset lac. color. obduct.

— 200 ml de soluté a 20 % - 1 ml = 200 mg (mesurette) : 2-pyrrolidon.
acetamid. 200 mg - Glycerin. - Methyl. paraoxybenzoas - Natr. acet. -
Natr. saccharin. - Propyleneglycol. - Propyl. paraoxybenzoas - Sorbitol.
solut. - Arom. pharmaceutic. - derog. n* 42/476 - Aqua: q.s. ad ml un. =

*Acid. acetic. q.s. ad pH 5,8.

uCh s.a. secteur pharmaceutique r I’

Rue Berkendael, 68 - 1060 BRUXELLES
Téléphone : (02) 343.01.17
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Traite l'insuffisance vasculaire
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cérébrale.

_Effets sedondaires:
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Les anticorps antinucléaires

R. HUMBEL
Département de Biochimie

Centre Hospitalier
Luxembourg

Les anticorps antinucléaires constituent un groupe
d'anticorps qui réagissent avec des antigénes présents
dans le noyau des cellules, notamment les acides nucléi-
ques, les nucléoprotéines et d’autres protéines nucléaires.

La découverte de ces anticorps a constitué un progrés
important pour le diagnostic du lupus érythémateux dis-
séminé (LED). Par la suite, ils ont également été identifiés
dans d'autres maladies du tissu conjonctif ou connecti-
vites.

La présence d'un anticorps dirigé contre I'un ou l'autre
des antigénes nucléaires semble assez caractéristique des
différentes formes de connectivites. lls sont donc suscep-
tibles d'occuper une place importante dans le diagnostic
dftérentiel des maladies autcimmunes du tissu conjonctif.

La recherche des anticorps antinucléaires se fait le plus
souvent par immunofluorescence indirecte. Le substrat
est constitué par une coupe de tissu, foie et rein de rat, de
souris ou de hamster, ou mieux par une culture de cellules
cancéreuses dont le noyau et les nucléoles sont plus
volumineux et qui renferment un plus grand nombre
d'antigénes. La répartition de la fluorescence donne des
indications intéressantes sur le type d'anticorps. Mais
I'identification précise et la recherche de certains anti-
corps ne peuvent se faire qu'avec l'aide des méthodes
immunochimiques, avec différentes préparations d'anti-
génes et en comparaison avec des sérums prototypes.
L'énumération des anticorps tient compte de la com-
plexité des antigénes nucléaires.




Les anticorps antinucléoprotéines insolu-
bles ou particulaires qui sont a I'origine des
cellules de Hargraves ou cellules LE don-
nent une fluorescence homogéne. lls sont
fréquemment retrouvés dans le LED, mais
ne sont pas spécifiques de cette maladie et
font souvent défaut.

Les anticorps antinucléoprotéines solu-
bles, essentiellement le complexe DNA-His-
tones, sont également observés avec une
fréquence particuliére dans le LED. Les anti-
corps anti-histones sont surtout retrouvés
dans la polyartrite rhumatoide. En immuno-
fluorescence on observe une image homo-
géne du noyau.

Il existe deux types d'anticorps anti-DNA
dirigés contre le DNA natif ou bicaténaire (n-
DNA, ds-DNA) et ceux dirigés contre le DNA
dénaturé ou monocaténaire (ss-DNA). Seuls
les anticorps anti-n-DNA sont spécifiques du
LED, mais ils ne sont pas toujours retrouvés.
La technique la plus sélective est I'immuno-
fluorescence sur le protozoaire Crithidia Lu-
cilae qui posséde un large kinétoplast
bourré de n-DNA. Les anticorps anti-ss-DNA
sont trouvés dans le LED avec plus de
fréquence et ils sont souvent associés a des
anticorps anti-ss-RNA. On peut également
les rencontrer dans d'autres connectivites.

Les anticorps antiribonucléoprotéines
réagissent avec le RNA et un groupe de
protéines nucléaires solubles dans les so-
lutés de molarité physiologique. Les anti-
corps anti-RNA, surtout ss-RNA de haut
poids moléculaire, ont été identifiés dans le
sérum des malades atteints de LED et de
sclérodermie. lls présentent respectivement
une spécificité pour le composant cytidyl et
uracyl. Des anticorps anti-acide polyA-ribo-
nucléique sont trouvés dans le LED et dans
les myasténies graves. On peut actuellement
les doser par une technique radio-immuno-
logique. L’anticorps anti-RNP nucléaire (n-
RNP ou Mo) précipite un antigéne constitué
d'un complexe RNA-protéines solubles. Il
donne une image mouchetée a lI'immuno-
fluorescence. On le trouve dans tous les cas
de connectivites mixtes (syndrome de
Sharp) et dans 20 & 40% des LED sans

atteinte rénale. On a également décrit un
anticorps anti-RNP-ribosomal dirigé contre
un antigéne nucléolaire et cytoplasmique. Il
est surtout présent dans la dermatomyosite.

Les anticorps SSA (Ro) et anti-SSB (La ou
Ha) sont associés dans la maladie de Sj6-
green avec kérato-conjonctivite séche (88%
des cas), mais on ne les retrouve pas dans
les formes associées a la polyartrite. On a
récemment isolé une forme particuliére de
LED, dans laquelle prédominent des at-
teintes cutanées et qui est caractérisée par
la présence d’'anticorps anti-SSA mais sans
SSB. L'immunofluorescence est négative
sur tous les tissus avec I'anticorps SSA,; elle
est mouchetée pour I'anticorps SSB.

Les anticorps anti-PM, sont surtout pré-
sents dans le sérum des malades atteints de
polymyosite (60%) ou dans les associations
polymyosite-sciérodermie (80%). lis sont
plus rares dans la dermatomyosite (17% des
cas). Il semble exister une grande hétérogé-
néité au sein des anticorps anti-PM marquée
par I'existence d'anti-PM,, -PM, etc. L'anti-
corps anti-JO, n’est peut étre qu'une de ces
sous-unités. Les techniques d'immunofluo-
rescence sont souvent négatives et seules
les techniques immunochimiques permet-
tent de les mettre en évidence.

Les anticorps anti-Sc 70 (Scl,) sont spéci-
fiques pour une protéine présente dans le
nucléosome ou elle est étroitement liée au
complexe DNA-Histones des chromosomes.
On les trouve essentiellement dans la scléro-
dermie variante CREST, plus rarement dans
la sclérodermie diffuse. A I'immunofluores-
cence sur cellule Hep 2 on obtient fréquem-
ment des images trés finement mouchetées
et qui correspondent aux centromeéres des
chromosomes. Une fluorescence du nu-
cléole a également été rapportée et a été
attribuée a des anticorps anti-RNA riboso-
mal de faible poids moléculaire.

Des anticorps anti-RANA-(RAP) réagissent
uniquement avec un antigéne nucléaire pré-
sent dans les cellules infectées par le virus
d’Epstein-Barr (Wil, ou Raji). On les trouve a
des taux élevés dans la polyartrite rhuma-
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BROXOJET 3007 + BROXODENT

Les compléments quotidiens et efficaces d'une hygiéne

bucco-dentaire rationnelle.

Broxojet 3007 est le premier hydropulseur au monde
a haute fréquence et micro-jets fractionnés.

Chacun des 7 orifices distincts de la buse émet
des millions de micro-gouttes, 3 000 fois & la minute.
La pression de I'eau peut étre modulée progressive-
ment et permet donc un traitement approprié a cha-
que cas spécifique. Il est le seul hydropulseur qui
utilise toute I'énergie cinétique de I'eau pour attein-
dre les buts désirés. (Nettoyage des débris alimen-
taires des zones de rétention; massage des gen-
cives) en un minimum de temps et sans provoquer
de traumatismes gingivaux.

Broxojet 3007 permet :
@ Une meilleure élimination de la plaque dentaire.
@ Un nettoyage parfait des zones de rétention.

@ Une augmentation de I'auto-défense des gencives
par un massage en profondeur et la réduction
des inflammations déja présentes.

Broxodent est une brosse a dents automatique qui
assure le nettoyage complet des dents.
3 avantages essentiels sont a noter :

@ Mouvement automatique d'oscillation verticale
(brossage correct des dents, massage des gen-
cives).

@ Oscillation de la tige-brosse 3 000 fois & la minute
(une minute de brossage avec Broxodent équi-
vaut & trois minutes de brossage manuel).

@ Tige-brosse haute densité a téte courte (permet-
tant de nettoyer toutes les surfaces des dents et
de masser en douceur la gencive en accroissant
sa kératinisation).




toide. lls ne sont pas décelés par les techni-
ques d'immunofluorescence classique sur
tissus d'animaux. Il en est de méme d'un
anticorps réagissant avec un antigéne nu-
cléaire présent uniquement dans les cellules
prolifératives (PCA) et que I'on trouve quel-
ques fois dans le LED.

Le syndrome de Felty s'accompagne de
I'apparition d'anticorps anti-leucocytaires
dirigés uniquement contre les granulocytes
matures. Ces anticorps appartiennent sou-
vent a la classe des igD.

Bien que ni la nature exacte des antigénes
nucléaires, ni le processus par lequel les

anticorps sont formés, ne soient élucidés, il
semble que I'on puisse considérer les anti-
corps antinucléaires comme de véritables
marqueurs biologiques des maladies du tis-
su conjonctif. Leur recherche et surtout leur

. caractérisation semblent particulidrement

utiles dans le diagnostic différentiel de ces
affections. Les techniques d'immunofluo-
rescence ne sont pas suffisantes et peuvent
conduire & des résultats négatifs méme si
plusieurs substrats différents sont utilisés.
Les méthodes immunochimiques doivent
toujours étre associées a la recherche des
anticorps antinucléaires afin de détecter le
maximum d'anticorps et de les caractériser.

ANTICORPS ANTINUCLEAIRES ET MALADIES

(Schéma)

n-DNA LED
ss-DNA LED

Certaines connectivites
NP solubles LED

Certaines connectivites
RNP Connectivite mixte

LED
Sm LED
SSA Sjégreen

LED
SSB Sjégreen
PM, - JO, Polymyosite
Sc 70 Sclérodermie
RANA Polyartrite rhumatoide
PCA LED
Polynucléaires Felty
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Indications:
Insuffisances artérielles
périphérique et cérébrale,

Effets secondaires:
OCTAMET est dénué de
toxicité et est bien toléré.

Précautions:

On évitera la prescription du
médicament durantfa
grossesse bien
qu'expérimentalement
IOCTAMET soit dépourvu
d'action tératogéne.

Il ny a pas dinconvénient &
adminstrer TOCTAMET ades
patients soumis a un
traitement par anticoagulants
de type coumarinique et aux
diabétiques.

Posologie:

3 gélules & 100 mg par jour.
Conditionnement:

50 et 100 gélules dosées a
100 mg.

Validité:

Voir emballage.

Formule:
Suloctidil.100mg/Mannitol./
Silicoxyd./Gelat./Glycerol./
Amyl./Talc/pro capsulgelat.una/
Titanoxyd(E171)/Natr.
indigotinodisulf.(E132)pro color.

213.869F4

BELPHARSA
135 avenuo Louiso
1050 Bruxclos

ischémie cérébrale
ou périphérique

une synergied'action
hémodynamique et métabolique

CTAMET®

premier anti-ischémique global
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3 a 6 comprimés
par jour

une puissance accrue
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B ISOIVO“ (bromhexine)

mucolytique

synthése, corresp au principe actif contenu dans une plante indienne,

Le Bisolvon® est une subst; ob par sy
ns bronchiques visqueuses et favorise I'expectoration ; par ce biais, il atténue

ar
I Adhatoda vasica Nees. Il fluidifie les sécrétiol
la toux irritative et facilite a respiration.

Paf vgie orale, l'eftet @pparait au bout de 30 minutes environ et, par inhalation, il se manifeste aprés 10 & 15 minutes : toute-
fois, I'effet thérap P I n'est obt qu'aprés quel jours de trait 1. Bien toléré, le Bisolvon peut étre
administré a long terme sans inconvénient dans les cas chroniques.

Propriétés
Le Bisolvon® diminue la viscosité des sécrétions du tractus respiratoire par fragmentation des fi i

| < & s fibres mucopolysaccharides
acides et augmente la perméabilité capnlliaro-bronchlque. It favorise ainsi le transport mucociliaire et I'expec{oralion. aug-

mente le volume des exp ations, di I'ence ement bronchique et éléve les taux endobronchigues d'antibioti-
ques et d'immunoglobulines.

Indications

@® AHections des voies respiratoires comportant une altération de la prod ou de ['élimination du mucus :

- bronchite aigué, trachéobronchite, bronchite chronique

- bronchopneumopathies chroniques obstructives, bronchiectasies

- sinusite aigué, sinusite chronique
@ Kératoconjonctivite séche (syndrome de Sjégren).
Le Blisol‘vec;n’ est également indiqué lorsqu'on veut faciliter I'élimination de liquides étrangers intrabronchiques (moyen de
contras .

Contre-indications
Il n’existe contre-indication & I'emploi du Bisolvon®.

Effets secondalres .
Le Bisolvon® est bien toléré, a court et & long terme.
Exceptionnellement, on peut observer de légers troubles gastro-intestinaux tels que nausée et dyspepsie.

Mode d'emploi et posologie
Vole orale ) X . .
Pour cette voie d'administration, on peut utiliser soitles comprimés, soitla solution : un comprimé 48 mg correspond 44 m|
de solution.

Inhalation (au moyen d'un appareil & qérosol)

Chez les malades bronchosp il est recc dé d'administrer pré t un bronchc ytique (p. ex.
Berotec®, Atrovent”)
Solution

Doses journaliéres Comprimés voie orale inhatation

adiluer 1:1

avec eau distillée
Adultes 3 x 1a2comp 3x4a8mt 2a3x2ml
Enfants de plus de 10 ans 3 x 1a2comp. 3x4a8mt 142x2ml
Enfants de 5 & 10 ans 3 x 1/2 ou 1 comp. 3 x 4aml 2x1m
Petits enfants 3 x 1/2 comp. 3x1-2ml 2 x 10 gouttes
Nourrissons - 3 x 10 gouttes 2 x 5 gouttes
Remarques i o ,
— En recourant simultanément & I'administration orafe et a l'inhalation, on peut obtenir une intensification de I'action du

produit. . X

_ 11 faut éviter de mélanger a des solutions alcaiines la solution de Bisolvon® dont le pH est acide (2,8).
Présentations
Comprimés a 8 mg : flacon d} 50 comprimés ; conditionnement clinique de 250 comprimés.
Solution pour inhalation et ation orale (4 m! = 8 mg) : flacon de 100 ml ; conditionnement clinique de 250 mi.

Chaque flacon de solution est accompagné d'une mesurette graduée.

Formules

Comprimés : N-cyclohexyl-N-methyl-(2-amino-3,5-dibromobenzyl)-amine (= bromhexin.) - hydrochlorid. 8 mg - lact. - amyl.
- gelatin. - magnes, stearas pro compr. uno.

Solution : N-cyclohexyl-N-methyl-(2-amino-3,5-dibromobenzyl)-amine (= br in.) - i 2 g - acid. tartaric. -
methyl-p-oxybenzoas - aqua purific. ad 100 g. y ( omhexin.) - hydrochlorid. 029 !

Boehringer
Ingelheim

284/8/1rz

n.v. Boehringer Ingelheim s.a.
rue du Collége St-Michel 17 - 1150 Bruxelles
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BEFACT FORTE

250 mg 10 mg 250 mg 20 mcg
Flacons de 25 et 100 dragées

Indications

Polynévrites d'origine toxique (en particulier : alcoolique ou consécutive & un
traitement par I'lsoniazide).

Névrites, algies, zona, syndrome neuroleptique, etc.
Asthénies, myopathies, crampes musculaires, etc.
Carence d'origine alimentaire ou médicamenteuse (antibiotiques).

Posologie
1 & 4 dragées par jour, au moment des repas.

Sté Anonyme LABORATOIRES S.M.B.

rue de la Pastorale 26-28
1080 — BRUXELLES




Koronartherapie
perkutan!

Nitro Mack Salbe

)
enthalt Nitroglycerin, die klassische /
Wirksubstanz in der Koronartherapie.

Nitro Mack Salbe

Nitro Mack Salbe

— weil die Wirksamkeit dieser Applikationsform klinisch objektiv
nachgewiesen ist.

Nitro Mack Salbe .
— weil die applizierte Salbe mehrere Stunden wirksam bleibt.
Nitro Mack Salbe

— weil sie bei Patienten, die taglich mehrere Praparate einnehmen missen,
die Medikation erleichtert.

Nitro Mack Salbe

— weil sie auch bei Patienten mit Schluckbeschwerden bzw.Magen-
empfindlichkeit eine wirksame Nitroglycerintherapie ermoglicht.

Nitro Mack Salbe
— weil der Patient motiviert wird, aktiv etwas fiir sein Herz zu tun.

Die Salbe, die systemisch wirkt.

Heinrich Mack Nachf.. Chem -pharm_Fabrik, 7918 Jllertissen Nitro Mack " Salbe
Zusammensetzung: 50 g Salbe enthalten: 1g Nitroglycerin Anwendungsgebiete: Therapie und Prophylaxe von koronaren Durchblutungsstorungen. Angina

pectoris, Rehabilitationsbehandlung nach Herzinfarkt; zur Unterstutzung bei Herzinsuffizienz Gegenanzeigen: Hypotone Kollapszustande, Schock. Uber
empfindlichkeit gegenuber Nitroverbindungen. Nebenwirkungen: Vereinzelt konnen, meist vorubergehend, Kopfschmerzen Nausea. Schwinde|
Blutdruckabfall. bet hohen Dosen Diarrho, Verwirrtheit und - besonders bei hochgradiger Anamie - Methamoglobinbildung auftreten

| Tachykardie,

Hinweis: Die Behandlung solite nicht abrupt abgebrochen, sondern unter alimahlicher Vcrrl;\ggrung der Anwendungsmenge beendet werden Dosierung: Je :mch H{‘(‘I{H"
im aligemeinen 3-4 x taglich bis ca 5 cm Salbenstrang auf die Brusthaut o a Hautbezirk auftragen Dar f und Pac groBe: O P mit 50 g Salbe
Représentant général au Grand-Duché: C ir Ph i L i

g S.A.

I
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Leucose bovine

A. Kohn; G. Theves

Abattoir de la Ville de Luxem-
bourg - Laboratoire de méde-
cine vétérinaire de I'Etat

Le 26 janvier 1981 nous est adressée une génisse pie-
rouge en vue de I'abattage d'office pour leucose.

L'examen ante-mortem révele les signes cliniques sui-
vants:

la génisse de 2 ans et demi a fortement maigri, la peau
est collante, les muqueuses sont pales, tous les ganglions
explorables & savoir: les ganglions parotidiens, sous-
maxillaires, préscapulaires, précruraux et poplités ont
considérablement augmenté de volume (6-10 X le volume
normal), ils restent cependant mobiles sous la peau.

L'animal présente une expression triste, se léve difficile-
ment une fois couché, marche de fagon hésitante et ne
s'intéresse guére a son entourage.

L'examen aprés abattage nous permet de constater les
lésions anatomo-pathologiques suivantes:

1) le sang a un aspect clair, aqueux,
2) a I'ouverture de la cavité abdominale:

a) ganglions mésentériques pratiquement du méme
diametre que l'intestin gréle

b) foie fortement hypertrophié (4 X le volume normal)
parsemé de multiples zones d’'aspect lardacé et
blanchatre qui étouffent littéralement les rares
lobules rouges encore intacts




c) les ganglions iliaques et rénaux ont
augmenté leur volume de 15-20 fois,
ils sont de couleur rouge foncé sous
un mince film de graisse blanche. lls
présentent par endroits des zones
hémorragiques  légérement  pro-
éminentes sous leur capsule

d) les reins de volume normal, rouge
foncé, sont parsemés de nombreuses
plages blanc-nacré, également proé-
minentes et de grandeur aliant d'un
petit pois & une piéce de cinqg francs.
La graisse périrénale a fondu.

e) la rate ne présente aucune lésion.
3) a l'ouverture de la cavité thoracique:

le poumon est d’aspect normal, mais les
ganglions bronchiques et médiastinaux
sont trés hypertrophiés (3-4 X le volume
habituel). Toute structure interne a com-
plétement disparu, comme on peut le
voir aprés incision. Cette remarque vaut
d'ailleurs pour tous les ganglions de cet
animal.

4) sur la carcasse et la téte les ganglions
préscapulaires parotidiens, sous-maxil-
laires et rétropharyngiens ont également
augmenté leur taille de 6-10 fois; ils se
laissent toutefois facilement détacher du
tissu conjonctif qui les entoure.

5) La surface de coupe rouge clair des
apophyses épineuses dorsales et lom-
baires est parsemée de fins foyers grisa-
tres. Est-il besoin de préciser que la
viande a été saisie?

EXAMEN HISTO-PATHOLOGIQUE:

Il a porté sur le foie, un rein et un ganglion
et il a montré un envahissement par des
lymphoblastes de tous les organes exa-
minés.

RECHERCHE SEROLOGIQUE DE LA LEU-
COSE ENZOOTIQUE:

Elle se fait par immuno-diffusion dans un
milieu gélosé. On se sert de préférence d'un
antigéne désigné g p 58/68 qui est préparé
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sur mouton. L'antigéne p 24 est plus rare-
ment utilisé. Jusqu'ici environ 10 000 sé-
rums de bovins adultes ont été examinés
dans notre pays par cette méthode sans
qu’on ait enregistré une seule réaction posi-
tive. Il faut noter que la réaction d'immuno-
diffusion a été négative a deux reprises pour
la béte en question.

La leucose bovine est une maladie ma-
ligne du systéme lympho-réticulaire.

La distribution géographique se présente
de la fagon suivante: la plupart des pays
d'Europe, surtout I'Allemagne, I'Amérique
du Nord et du Sud, I'Union Soviétique.

L'étiologie virale est reconnue dans le
monde entier; il s'agit d'un Rétrovirus du
type C & activité oncogénique (chez la béte
bovine et le mouton seulement). L'infection
par le virus ne suffit pas & déclencer la
leucose, mais la constitution génétique de
I'héte joue un rdle déterminant dans le
développement des tumeurs. Alors que le
virus de la leucose bovine est répandu dans
le cheptel de la plupart des pays, le dévelop-
pement des tumeurs est assez rare.

La transmission présente deux modes:

1) la transmission verticale: de la mére au
produit par la voie transplacentaire (dans
moins de 20% des cas, via le colostrum et
le lait, surtout par le passage massif de
lymphocytes porteurs de virus dans le
lait.

2) la transmission horizontale: par les in-
sectes suceurs de sang transportant des
lymphocytes infectés d'un animal a I'au-
tre, cela essentiellement en période esti-
vale.

La transmission horizontale joue un role
prépondérant, ce qui permet d'appliquer des
mesures d'éradication efficaces basées sur
I'abattage et I'isolement.



Deux principales formes de la leucose bo-
vine sont connues:

1)

2)

La leucose enzootique ou la leucose des
bovins adultes:

atteint les animaux de plus de 12 a 24
mois avec une fréquence maximale entre
§ & 8 ans, c'est une maladie de troupeaux
ou méme de famille, elle est fatale et
s'accompagne de processus néoplasi-
ques des ganglions lymphatiques et d'au-
tres organes.

75% des animaux atteints présentent des
anomalies chromosomiques. Seulement
'/5 indique une augmentation du nombre
des leucocytes, surtout des lympho-
blastes atypiques. Par contre 2/, des cas
de leucose bovine accusent une période
souvent de quelques années au cours de
laquelle les animaux présentent une lym-
phocytose persistante sans signes clini-
ques de maladie, de sorte que la leucose
a été décrite comme une maladie carac-
térisée par une phase prétumorale dont
le signe typique est la lymphocytose per-
sistante, suivie d'une phase au cours de
laquelle apparaissent les tumeurs leuco-
siques, mais des recherches récentes
affirment que la lymphocytose persis-
tante est une réponse bénigne a I'infec-
tion par le virus de la leucose bovine
plutdt qu'une forme subclinique de la
méme maladie.

La forme sporadique ou la forme des
jeunes bovins:

forme plutdt rare, atteint les animaux de
moins de 2 ans.

Trois aspects clinico-pathologiques:

a)

b)

c)

la forme juvénile, chez les veaux de
moins de 6 mois avec atteinte générali-
sée du systéme lymphatique et de la
moelle osseuse. (20% des cas concer-
nent des animaux 4gés de six mois a
deux ans).

la forme thymique avec augmentation du
volume du thymus.

la forme cutanée avec nodules 2 infiltra-
tion leucosique du derme, I'atteinte des
ganglions survenant plus tard au cours

de I'évolution de la maladie, se rencontre
chez les animaux de 1 & 4 ans, rarement
chez les plus agés.

En conclusion: la forme enzootique et la
forme sporadique sont deux aspects de la
méme maladie, d'origine virale.

Il faut considérer que les bovins atteints
de leucose enzootique peuvent ne pas pré-
senter d'anticorps et qu'il existe des mo-
ments au cours de I'évolution de la maladie
ou les examens sérologiques ne mettent pas
en évidence des anticoprs; les veaux nés de
meres infectées et ayant absorbé du colos-
trum présentent jusqu'a I'dge de 6 mois des
anticorps d'origine maternelle sans étre in-
fectés eux-mémes.

Aspects de Santé Publique!

Jusqu'a présent aucune étude n'a permis
d'établir des relations entre les leucémies de
I'hnomme et la leucose bovine, mais comme
beaucoup de vaches infectées excrétent le
virus par le lait et comme d'autre part des
chercheurs ont démontré que le virus est
capable de passer la barriére des espéces
sous des conditions naturelles de transmis-
sion, de nouvelles investigations seront né-
cessaires pour clarifier cette question im-
portante et préoccupante.

Références:
1) Rosenberger Gustav

Krankheiten des Rindes
2) Joest Ernst
Handbuch der speziellen pathologischen
Anatomie der Haustiere
Mammerickx M.
Institut National de Recherche
Vétérinaire a Bruxelles
Eradication of enzootic bovine leukosis
bared on the detection of the disease by
the gp immunodiffusion test
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article: Kohn/Thewes

Les photographies sont & accompagner par
la légende suivante:

ganglions iliaques et rénaux

ganglions mésentériques

foie
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Salvia-Werk Homburg/Saar

est spécialisée pour ist fir Lieferungen von

la fourniture de solutés Infusionslésungen

a perfusion, et ~ spezialisiert — und
présente aussi une bietet auch ein komplettes
gamme compléte pour la Programm fur die
hémodialyse. Hamodialyse.
L’alimentation Parenterale

parentérale Erndhrung

avec: mit:

SALVIAMIN LX (4 — 10%)
SALVIAMIN L o. K H. (4 — 10%)

(sans glucides) (ohne Kohlenhydrate)
plus

Kalorische Elektrolytlosung — Salvia
G 12%, G 24%, GLX 24%
Kalorische Losung LGX 40% — Salvia

Salviamin OP, 1500, 2000
(soluté complet) (Komplettlésung)

Pour toute information Fir jegliche Information
adressez-vous A: wenden Sie sich an:

Salvia-Werk GmbH

Postfach 128
FabrikstraBe 51
D-6650 HOMBURG/SAAR

Telefon (06841) 7601; Telex 044608




ISKEDYL

Vaso-régulateur cérébral

Iskédyl injectable : 3 4 6 amp./jour. N.B. Ne pas
mélanger Iskédyl avec les solutés alcalins. Rauba-
sine base : 6,25 mg, Dihydroergocristine:0,3125mg,
excipient q.s.p. 1 amp. de 2,5 ml. Boite de 6 am-
poules de 2,5 ml - Tableau C - Visa NL 7930.

Iskédyl gouttes : 90 a 120 gouttes/jour en 3 priscs.
Raubasine base : 0,800 g, Dihydroergocristine (mé-

thane sulfonate) : 0,100 g, excipient q.s.p. 100 ml
de solution.

Flacon de 30 ml - Tableau C- A.M.M. 305.425.5.
Indications : « Des vertigesaux comas vasculaires»;
- troubles liés a I'insuffisance circulatoire céré-
brale;

- déficits sensitivo-moteurs.

Laboratoires Pierre Fabre Fimex - 125, rue de la Faisanderie, 75116 Paris
Distributeur pour le Grand Duché du Luxembourg : Prophac-Luxembourg. Tél. 48.24.82.



L’essor des anticorps monoclonaux

F. HENTGES
M. DICATO
R. HEMMER

Centre Hospitalier
de Luxembourg
4, rue Barblé
Luxembourg

Les anticorps monoclonaux sont des réactifs composés
d'anticorps de composition chimique identique, c'est-a-
dire, qui ont la m&me composition en amino acides et sont
donc des copies exactes les uns des autres. lls reconnais-
sent par conséquent tous le méme déterminant antigéni-
que et appartiennent & la méme classe et sous-classe
d’anticorps. En pathologie, les myélomes qui sont des
tumeurs malignes composées de plasmocytes tous déri-
vées d'un seul clone sécrétant exclusivement une seule
molécule d'anticorps. Cependant, les anticorps produits
par ces myélomes de naissance spontanée sont presque
toujours de spécificité inconnue et ne peuvent donc étre
utilisés en sérologie.

L'essor des anticorps monoclonaux a commencé en 74’
quand Kéhler et Milstein ont réussi & produire un hybri-
dome sécrétant un anticorps monoclonal d'une spécificité
désirée, en fusionnant une lignée établie de myélome avec
des lymphocytes spléniques d'une souris préalablement
immunisée avec un antigéne déterminé. L'hybridome
garde de la lignée myélomateuse la capacité de se
reproduire indéfiniment? et de produire des anticorps en
quantité importante, du splénocyte il gardera I'aptitude de
synthétiser un anticorps dirigé spécifiquement contre
I'antigéne ayant servi d'agent immunisant. Les premiers
jalons de cette technique remontent aux années 60 lors-
qu'on a commencé en biologie cellulaire  faire des essais
de fusion entre différentes cellules somatiques® pour créer
des hybridomes. Ces hybridomes contenaient plus ou
moins complétement le set chromosomique des 2 cellules
«parents». Souvent le nombre des chromosomes dans les
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hybrides n'était pas constant et différents
chromosomes étaient perdus progressive-
ment. Les hybridomes faits a partir de cel-
lules somatiques d'espéces différentes
étaient utilisés pour établir des cartes géné-
tiques (mapping). En effet, la sécrétion
d'une certaine molécule, par exemple, en-
zyme pouvait étre correlée a la présence de
tel ou tel chromosome dans |'hybridome.
Par ailleurs, des hybridomes faits a partir de
cellules somatiques d’'une méme espéce
étaient utilisés pour des études d'expression
génétique. A partir d’études de ce type sur
les anticorps, Kéhler et Milstein ont déve-
loppé leur technique permettant la produc-
tion d'hybridomes sécrétant des anticorps
de spécificité prédéterminée. Cette techni-
que est toujours employée aujourd’hui avec
bien sar quelques perfectionnements qui ne
sont cependant pas essentiels? 567,

Pour faire un hybridome, il faut une lignée
de myélome établie, en produire une sous-
variante qui ne peut pas survivre dans cer-
tains milieux de culture parce que déficitaire
en un enzyme, la hypoxanthine guanine
phosphoribosyl transférase (H.G.P.R.T.) En
deuxiéme lieu, il faut des cellules spléniques
(B lymphocytes) généralement d’'un animal
(souris) qu'on a immunisé selon un proto-
cole précis avec un antigéne contre lequel
on veut obtenir un anticorps monoclonal.

Cellules myélomateuses et splénocytes
sont fusionnés avec du polyéthyléne glycol.,
puis répartis en de nombreux échantillons et
cultivés dans un milieu spécial H.A.T.8 (con-
tenant de I’'hypoxanthine, de I'aminoptérine
et de la thymidine). Les cellules myéloma-
teuses déficitaires en H.G.P.R.T. ne peuvent
utiliser I’hypoxanthine exogéne pour syn-
thétiser leurs purines, la voie endogéne
étant bloquée par I'aminoptérine, elle vont
mourir; les hybridomes qui contiennent le
set enzymatique intact des splénocytes vont
continuer a proliférer. Les splénocytes non
fusionnés ne vont pas proliférer, car non
stimulés et non transformés, ils vont mourir
peu a peu.

On trouvera donc dans certains puits de
cultures des clones d’hybridomes dont quel-
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ques uns seulement vont sécréter un anti-
corps monoclonal dirigé contre I'antigéne
ayant servi comme agent immunisant. Une
majeure partie du travail consiste a détecter
parmi tous les hybridomes produits celui qui
sécréte un anticorps monoclonal recherché.

Une fois un hybridome sécrétant un anti-
corps monoclonal désiré, isolé, il faudra
procéder & une deuxiéme étape de multipli-
cation aprés quoi une partie des cellules
pourront étre congelées pour servir de ré-
serve en cas de besoin et une autre partie
seront soit injectées en intrapéritonéal a des
souris, ou bien cuitivées in vitro pour servir a
la production en masse de I'anticorps mono-
clonal en question.

Propriétés des anticorps monoclonaux:
(Mc Ab)

Les antiserum classiques sont obtenus en
immunisant des animaux avec des antigénes
plus ou moins purs. Les antiserum ainsi
obtenus sont composés de nombreux
groupes d‘anticorps dirigés contre des dé-
terminants antigéniques différents de I'anti-
géne immunisant. lls contiennent souvent
des anticorps contre des antigénes de con-
tamination. Ces groupes d’'anticorps ont des
propriétés biologiques différentes (p. ex.
fixant le complément ou non), Par ailleurs, la
spécificité et le titre des différents anticorps
varient d'une saignée a l'autre. On com-
prend aisément les difficultés de spécificité.
de sensibilité et de standardisation qu'il peut
y avoir.

Les anticorps monoclonaux par contre
sont composés d'un grand nombre de molé-
cules identiques dirigées contre un seul
déterminant antigénique appartenant a une
seule classe et sous-classe d'anticorps. Leur
spécificité ne change pas dans le temps et Ia
production est en principe illimitée. Il faut
cependant savoir qu'a coté de leurs avan-
tages qui sont:? précision extréme, spécifi-
cité et reproductibilité, les anticorps mono-
clonaux ont quelques imperfections liées
leur mode de production et quelques parti-
cularités liées a leur nature méme. Lorsque
le myélome ayant servi a la production de
I'hybridome était un myélome sécrétant, on







