BULLETIN

de la

Société des Sciences Médicales
du Grand-Duché de Luxembourg

N°1

1987 — 124¢ année







ie Hal
mit der
ifach-Kratt.

Das in Imposit enthaltene
Gramicidin ist hochwirksam
W gegen grampositive Erreger

wie Staphylokokken, Strepto-
kokken, Pneumokokken, Diph-
theriebakterien u.a. Die starke
bakterizide Wirkung von Cetyl-
pyridiniumchlorid setzt rasch ein,
auch tief in Krypten und Schleim-
hautfalten.

2,4-Dichlorbenzylalkohol
mit seiner ausgepragten
M antiseptischen Effektivitat
gegen grampositive und gram-
negative Erreger und Pilze zeich-
net sich dariiber hinaus durch
sehr geringe Toxizitat sowie das
Fehlen von Resistenzbildung aus.

Imposit”

Zusammensetzung: 1 Tablette enthalt. Gra 1 0.3 m

)
>
s
%,
Ch

wirkt schnell,

Das Lokalanasthetikum
p-Aminobenzoesaureathyl-
W ester fuhrt zu rascher
Schmerzlinderung und ist beson-
ders geeignet zur oberflachlichen
Anwendung auf Schleimhauten.

osit

dreifach, antibakteriell.

d 2.0 mg, 2.4-Dichlorbenzy!

Indikationen: Bei infektios-entzondlichen Erkrankungen

. C
?ms Mund-, Hals- und Rachonraumes“S(omnnhs. SOO",L.GI

12,0 mg. p y 20 mg
ngivitis, Angina tonsillaris und Pharyngitis Zur

won im Verlauf einer Virusgrippe. Nebenwirkun-

Nachbehandlung operativer Eingritfe im Mund-, R
gen,

S r
und K sowie bei Soku

wie z. B Ubelkeit auftreten, die meist

konnen nach mehrtagiger El 9

nach Dosisreduziorung verschwinden

Dosierung: Tagsuber alle 2 Stunden 1 Tablette im Mund langsam zergeh

nicht schlucken
Hinweis: For Diabeliker: 6 Tabletten - ca 3 g Sorbit
Handelsformen: O.P mit 20 und 50 Tabletten

ca. 0.25 BE

Hersteller: Dr. Madaus & Co, Koln. Vertretung: Integral S A, 5. rue Chr. Plantin, Luxemburg

en lassen. Bei Kindern genugt die Einnahme von taglich 4 Tabletten. Tabletten nicht kauen,

MADAUS,



BULLETIN

de la
Société des Sciences Médicales
du Grand-Duché de Luxembourg

Fondé en 1864

N° 1
1987 — 124¢ année




Bulletin de Ia-Société des Sciences Médicales
du Grand-Duché de Luxembourg

Publié sous la direction du Conseil d’Administration
de la Société des Sciences Médicales, Section des Sciences Médicales
de I'Institut Grand-Ducal

Conseil d’Administration de la Société des Sciences Médicales:

Président Dr H. Metz

Secrétaire Général Dr J. Neuen

Membres Dr A. Betz, Dr M.-A. Dicato, Dr D. Hansen-Koenig,
Dr G. Kayser, Dr R. Koppes, Dr M. Schroeder, M. P. Hippert,
Dr G. Theves

Bulletin de la Société des Sciences Médicales:

Administration et Publicité: Dr J. Neuen, Secrétaire Général
3, rue Conrad 1%, Luxembourg
Rédaction Dr M.-A. Dicato, Rédacteur en chef
Centre Hospitalier de Luxembourg
4, rue Barblé, Luxembourg o
Dr D. Hansen-Koenig, rédacteur adjoint
Ministére de la Santé, 22, rue Goethe, Luxembourg

Le Bulletin de la Société des Sciences Médicales du Grand-Duché dc'a'Luxembourg publie
des articles en frangais, en allemand et en anglais. Les auteurs sont P”es| der emettre leurs
manuscrits, dactylographiés en double ou triple interligne et en deux exemplaires, au rédacteur
en chef.

Les références, classées par ordre alphabétique, doivent comporter.dans I'ordre: )
a) Le nom des auteurs et les initiales de leurs prénoms, b) le titre du travail, c) Ie. nom qu journal,
d) le tome, e) la premiére page de I'article, f) I'année de parution. Pour Ie§ c:tatlops d.ouvrag.es_
une référence comportera dans I'ordre, outre les noms des auteurs et le titre du livre: a) la ville,
b) I'année de parution, c) le nom de la maison d’édition.
succincts et, si possible, suivis d’'un

Il est recommandé aux auteurs que les articles soient DUV
9 teur et un consultant-spécialiste.

résumé en anglais. Tous les articles seront lus par le redac

Les articles n’engagent que leurs signataires, et sauf avis §pécia| :;g;p;r:le(;ns exprimees ne
refietent pas nécessairement la position de la Société des Sciences Me ic .

The Bulietin is published two or three times per year and laccepts articles m;re?ch, German
and English. The authors are invited to submit the original copy and af up 'ctah'e' typed
doublespaced. to the editor. The references, in alphabetical order, should conform to the style of
the Index Medicus: Surname and initials of authors, title of article, name of journal, volume
number, first page and year.

All the articles, which should be succinct, are reviewed by the editor and a member of the

editorial board.
Copyright 1987 by Société des Sciences Médicales du Grand-Duché de Luxembourg.



Sommaire

ISR VR

o

10.

Le Xipamide

Le syndrome de Waterhouse-Friederichsen: Aspects chirurgicaux
Biopsies percutanées pulmonaires et médiastinales

Les anticorps anti-phospholipides

Recherche des anticorps anti-réticuline et antigliadine pour ie
diagnostic de la maladie coeliaque

Valeur diagnostique d'un nouveau paramétre hématologique:
la zinc-protoporphyrine

Spontaneous hyperuricemic acute renal failure

Assemblée Générale de la Société des Sciences médicales:
rapport du président

Livres et périodiques

Index 1986

J. Beissel et al

A. de Coninck et al
R. Dondelinger et al
R. Humbel

R. Humbel et al

D. Kutter et al

F.Ries et al
H. Metz

13
23
35
39

45

57
61

67
69




Nomenclature
des laboratoires et firmes
ayant annoncé dans le présent volume

Astra Nobelpharma
Boehringer Ingelheim
A. de Bournonville & Fils
Comptoir Pharmaceutique Luxembourgeois
Heumann
Dolorgiet Pharmaceuticals
Hanff Fréres, Luxembourg
Integral S.A., Luxembourg
Intecopharm (Diadal), Madaus, Troponwerke
Janssen Pharmaceutica
Milupa S.A.
Etablissement Thermal Mondorf-les-Bains
Mathias Prost, Luxembourg
Dentinox & Schuppan Berlin, Homburg Degussa Pharma
Philips S.A., Luxembourg
Laboratoire PIETTE International .
Prophac S.A., Luxembourg
Boehringer, Merrell, Rentschler, Sanol-Schwarz
Salvia Werk GmbH
Servier Luxembourg
Société Belge de Thérapeutique Expérimentale

Wwill Pharma

o e

PR —— —— __




La seule station hépatique du Benelux

INDICATIONS:

MALADIES RHUMATISMALES,
SEQUELLES D’HEPATITE,

LITHIASE BILIAIRE,

MALADIES DE LA NUTRITION,
(HYPERCHOLESTEROLEMIE, OBESITE,
GOUTTE),

VOIES RESPIRATOIRES,
REEDUCATION PHYSIQUE,
REEDUCATION RESPIRATOIRE,

SERVICE DIETETIQUE

OUVERTE TOUTE L’ANNEE

INFORMATIONS:
MONDORF-ETAT — TEL. 6 70 11
L-5601 MONDORF-LES-BAINS - B.P. 52

() RV 0 8/ \
D= Xe ¢ g

-




B ﬁ’"“"a‘i“"“ ® Meteorismus-Therapie.

a ynﬂs Tropfen fiir Tropfen behutsam.
» Krampflosend

» Beseitigt Gasansammlungen

» Rein pflanzlich. Mit Fenchel,
Koreander, Kamille, Baldrian

Zusammensetzung: 1g (= 36 Tropfen) enthalt 830 mg Fluidextrakt (1:1, Ethanol 35 Vol.-%) aus
320 mg Fenchelfrucht (DAB 8), 200 mg Korianderfrucht (EB 6), 200 mg Kamillenbliite (Ph. Eur. I11)
und 170 mg Baldrianwurzel (Ph. Eur. Ill) sowie 0.5 mg Fencheldl (DAB 8) und 109.5 mg Honig
(DAB 6). Enthalt 24 Vol-% Alkohol.

Anwendungsgebiete: Zur Verhutung und Beseitigung von Blahungsbeschwerden jeder Art bei Saug-
lingen und Kindern, insb dere mit krampfl der Wirkung. Zur Regulierung der Verdauungsfunk-
tionen (z.B. nach Kostumstellung oder Abstillen) oder bei nervosen Magen-Darmstorungen, falls ein
ernstes organisches Leiden ausgeschlossen werden kann. Folgeerscheinungen wie Verstimmung,
Unruhe und Schlaflosigkeit werden ursachlich mitbehandelt.

Dosierung: Soweit nicht anders verordnet, Sauglingen 3 mal taglich 3-6 Tropfen, Kindern iiber 1 Jahr
3 mal taglich 6-10 Tropfen, Schulkindern 3 mal taglich 10-15 Tropfen verdunnt eingeben.
PackungsgroBe und Preis: DM 5,95, 0.P. mit 30 ml Losung.

Vertrieb fiir Luxembourg: M. Prost S.A. 1019 Luxembourg




Le Xipamide

J. BEISSEL

* Dépt. de Cardiologie
Centre Hospitalier
de Luxembourg
L-1210 Luxembourg

Bull. Soc. Sci. Méd.
p. 5-1987

Résultats d'une étude ouverte menée au Grand-Duché de
Luxembourg dans un groupe d’hypertendus modérés et
sévéres.

Commentaires sur le traitement de I'hypertension modérée.

INTRODUCTION

Il est peu de domaines a I’heure actuelle en médecine ou
les idées sont moins fixées que dans celui du traitement de
I'H.T.A.

Si la nécessité de traiter I'H.T.A. sévére avec une pression
diastolique supérieure 4 120 mmHg en phase 5 est & peu
prés unanimement reconnue, tel n'est pas le cas pour les
H.T.A. modérées (moderate hypertension) avec des pres-
sions diastoliques entre 80 et 120 mmHg et, a fortiori, entre
90 et 110 mmHg.

Plusieurs grandes études réalisées ces derniéres années
témoignent de ce dilemme qgu’aucune d'entre elles n’a,
jusqu'ici, réussi a trancher. Il s’agit essentiellement des étu-
des «HDFP» (Hypertension Detection and folliw-up program),
de I'étude «Australian therapeutic trial in mild hypertension,
la «Oslo Study» et, plus récemment, 2 études européennes,
le EWPHBPE (European Working Party on High Blood Pres-
sure in the Elderly) et le MRC (Medical Research Council).

Ces études, randomisées, étudient I'effet du traitement
chez 35.000 patients porteurs d'une H.T.A. modérée avec
des chiffres diastoliques compris entre 80 et 120 mmHg.

Les résultats de ces études, souvent discordants et diffici-
les a interpréter pour de multiples raisons, sont néanmoins
en faveur d’un trajtement pharmacologique de I'H.T.A. modé-
rée. Ainsi, le HDFP a dégagé chez les patients traités une
diminution significative de la mortalité globale de 17 % sur 5
ans. L'étude australienne a, elle aussi, dégagé une réduction -
significative de la mortalité par accident cardio-vasculaire.



Si I'étude d’Oslo, a I'opposé des précé-
dentes, irréprochable sur le plan méthodo-
logique, n'a pas dégagé de différence de
morbidité et de mortalité entre les groupes
traités activement et les groupes traités par
placebo, I'étude EWPHBPE a mis en évi-
dence une réduction significative de la mor-
talité par accident cardiaque (réduction du
nombre de décés chez les patients présen-
tant des accidents cardiagues) et une
réduction notable mais non significative sur
le plan statistique de la mortalité par acci-
dent cérébro-vasculaire chez les patients
traités. L'étude MRC a confirmé une réduc-
tion nette de la mortalité par accident céré-
bro-vasculaire, sans effet sur la mortalité
globale, chez les patients traités.

Dans la plupart de ces études, le traite-
ment initial a été un traitement diurétique
associé ultérieurement, si nécessaire, a un
traitement par antihypertenseurs a action
centrale ou a un traitement bétabloquant,
confirmant la place de choix toujours réser-
vée aux diurétiques dans le traitement de
I'hypertension artérielle.

Maintenant que de nombreuses études
en double aveugle sur le Xipamide sont dis-
ponibles, le laboratoire Homburg souhaite-
rait obtenir pour son nouveau diurétique
antihypertenseur DiurexanR les résultats de
médecins généralistes dans leur pratique
quotidienne.

De telles études ouvertes réalisées dans
la pratique quotidienne sur un grand' nombre
de malades donnent souvent des informa-
tions précieuses, spécialement sur la tolé-
rance de cette substance.

LE XIPAMIDE (DIUREXANRF)

Le Xipamide est un diurétique dérivé de
I'acide salycilique. Sur le plan structural, il a
des ressemblances avec la Chlorthalidone.
Son principal lieu d'action se trouve au
niveau du premier segment du tubule distal.
Son profil pharmacodynamique est sembla-
ble a celui de la Furasémide. L'efficacité du
Xipamide a des doses de 20 a 40 mg par
jour a été établie dans une série d'etuo'ies
ouvertes et contrlées. Dans I’hypertension
artérielle modérée, elle peut étre comparée
a celle de 5 mg de Bendrofluazide ou de 50
mg d’hydrochlorotiazide. Les effets secon-
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daireg sont comparables a ceux d'autres
diurétiques.

MATERIEL ET METHODES

Dans le cadre d'une étude ouverte, 20 mg
de Diurexan® en prise unique le matin ont
été prescrits par 42 médecins généralistes
a 119 patients porteurs d'une hypertension
arterielle essentielle (non) compliquée. La
durée du traitement a été de 4 semaines.

Des contrdles hebdomadaires ont été effec-
tués.

Les paramétres suivants ont été étudiés
avant et pendant la durée dy traitement :
T.A. systolique et diastolique aprés 3 minu-
tes de décubitus; fréquence cardiaque ;
poids corporel. Les effets secondaires et
une éventuelle association médicamen-
teuse ont été releveés.

!_e groupe de patients étudic se compo-
sait de 59 hqmmes et de 59 femmes. Sur
une observation manquait I'indication du

sexe. L’age moyen des atients ji
55,5 ans (26 a 80). P stait e

RESULTATS

102 observations ont Pu étre utilisées.
Chez 2 patients le traitement a d étre inter-
rompu a cause d'effets secondaires. Sur
ces 100 patients, 82 étaient traités par Xipa-
mide en monothérapie et 18 en association
avec d’autres antihypertenseurs.

MONOTHERAPIE

.Aprés 2 se;maines de traitement par Xipa-
mide, les chifires tensionnels avaient chuté
en moyenne de 9,2 % pour la T.A. systoli-

que et de 9,7 % pour la pression diastoli-
que.

Aprés 4 semaines de traitement, la baisse
des chiffres tensionnels atteignait respecti-
vement 12,5 et 15 %. La chute des chiffres
tensionnels était ainsi progressive et sans
risque pour le patient.

En monothérapie, 57 sur 82 patients,
c'est-a-dire 70 %, présentaient un résultat
satisfaisant avec une chute de la pression
diastolique en dessous de 80 mmHg. Les
résultats les plus satisfaisants étaient obte-
nus chez les patients porteurs d'une H.T A,



modeérée (86 % de bons résultats) mais éga- La fréquence cardiaque est restée stable.
lement chez les patients porteurs d’une Le poids corporel a chuté en moyenne de

H.T.A. sévére (37,5 % de pression diastoli- 78 4 76,8 kilos.
que inf. & 90 mmHg).

TRAITEMENT DE 82 PATIENTS EN MONOTHERAPIE PAR LE XIPAMIDE
Valeur de pression sanguine en mmHg

Valeurs Valeurs Différence Valeurs Différence
initiales aprés par rapport apres par rapport
2 semaines alavaleur 4 semaines alavaleur
initiale initiale
systolique 173,7 157,7 16,0(9,2 %) 152,0 21,7 (12,5 %)
diastolique 103,0 83,0 10,0(9,7 %) 87,4 15,6 (15,0 %)
Xipamide a 20mg en monothérapie
Courbe (valeur moyenne) de la pression sanguine
systolique + diastolique
n-82
mmHg
180

173.7~=1

1604mmmmmm e LTI
\‘:é)\-m

1404 £ -
Vstoliaue

aprés 4 semaines

avant traitement apres 2 semaines




Selon la valeur de la pression artérielle
diastolique mesurée au début de I'étude, les

patients traités au Xipamide en monothéra-

pie ont été répartis en 3 groupes d'aprés la
gravité de I'hypertension :

Groupe ! (n=50) 90 - 104 mmHg diastolique
Groupe Il (n = 24) 105 — 119 mmHg diastolique
Groupelll (n= 8)120- > mmHg diastolique
(voir tableau)
Avant le 4 semaines Différence %
traitement aprésle en mmHg
traitement
Groupe |
(n = 50)
systolique 169,3 mmHg 149,3 mmHg 20,0 mmHg 11,8 %
diastolique 97,7 mmHg 86,5 mmHg 11,2 mmHg 11,5%
Groupe Il
(n=24)
systolique 179,0 mmHg 157,0 mmHg 22,0 mmHg 12,3 %
diastolique 108,0 mmHg 94,0 mmHg 14,0 mmHg 13,0 %
Groupe lli
(n=8)
systolique 185,0 mmHg 156,0 mmHg 29,0 mmHg 15,7 %
diastolique 121,0 mmHg 95,0 mmHg 26,0 mmHg 21.5%
Tableau |l

On remarque non seulement une baisse
significative de la tension artérielle systoli-
que mais surtout une baisse de la tension
artérielle diastolique. En outre, la baisse de

la pression artérielle est plus importante que

celle attendue généralement d'un diurétique
seul et cela pourrait s’expliquer par une
diminution de la résistance des vaisseaux
périphériques.
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Traitement de tous les degrés d’hypertension
artérielle avec Xipamide a 20mg

mmHg
180+

1693

160

1404

traitement | 4 semaines

179

traitement | 4 semaines

Hypertension

modérée grave
105-119 mmHg 120- <mmHg
diastolique diastolique
n=24 n-8

185

Hypertension

traitement | 4 semaines

ASSOCIATION MEDICAMENTEUSE

Chez les 18 patients traités par une asso-
ciation médicamenteuse, on a utilisé 10 fois
des bétabloquants, 5 fois des antihyperten-
seurs a action centrale, 3 fois des vaso-dila-
tateurs périphériques. Au total, un résultat
satisfaisant (P.A. diastolique inférieure ou
égale & 90 mmHg) a été observeé chez 56 %
des patients avec une réduction de la fre-

quence cardiaque de 77,5 a 73/minute et
une chute du poids corporel de 78 a 76
kilos.

EFFETS SECONDAIRES

Chez 15 des 102 patients ont été notés
des effets secondaires cliniques. Tous ces
patients, sauf un, avaient regu du Xipamide
en monothérapie.




Chez 2 patients seulement, le traitement
a du étre interrompu pour intolérance diges-
tive. Un rapport avec le traitement au Xipa-
mide est peu probable. Dans les autres cas,
les effets secondaires étaient peu marqués
et leur relation avec le traitement incertaine
(vertiges 4 x, nausées 2 x, allergie, séche-
resse de la bouche, diurése accrue, pares-
thésies, aérophagie, tachycardie, orthosta-
tisme et excitation psychomotrice).

COMMENTAIRES
ETUDE

Il est intéressant de signaler que la
société Homburg a entrepris une étude
ouverte a laquelle ont participé un grand
nombre de médecins traitant plus de 100
patients. Il serait souhaitable de poursuivre
cette étude sur une plus longue période afin
d’obtenir des données plus précises sur le
taux de potassium et sur d'autres parame-
tres métaboliques avant et aprés le traite-
ment.

Ceci aurait cependant considérablement
alourdi le protocole, rendant difficile la colla-
boration des médecins généralistes sur-
chargés de travail.

Dans I'ensemble, cette étude a permis,
sur une petite échelle, aux médecins partici-
pants de se rendre compte de I'efficacité et
de I'innocuité du produit en cause.

CONCLUSION

_L’étude ouverte proposée par les labora-
toires Homburg s’inscrit dans la tendance
des grandes études randomisées récentes
proposant un traitement pharmacologique
de I'hypertension artérielle modérée, sans
gue cette attitude qui pose un important
probléme de santé publique (20 & 30 % de
la population de nos pays présentent une
H.T.A.) puisse étre justifiée de fagon absolue
a I'heure actuelle.

Le traitement diurétique reste pour le
moment, grace a son efficacité, son inno-
cuité relative et son colt peu élevé, un des
traitements les plus utilisés dans cette pre-
miére étape du traitement antihypertenseur.

Les résultats de cette étude ouverte mon-
trent chez les patients traités au Xipamide
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seul, & raison de 20 mg par jour pendant 4
semaines, une baisse significative de la
pression artérielle systolique de 21.7 mmHg
en moyenne. La pression diastolique était
réduite de 15.6 mmHg et chez 70 % des
patients, une baisse thérapeutique suffi-
sante a été obtenue (pression artérielle dias-
tolique € 90 mmHg).

Les patients hypertendus traités au Xipa-
mide combiné a d'autres antihypertenseurs
ont présenté une baisse moyenne de 30.6
mmHg pour la pression artérielle systolique
et de 19.4 mmHg pour la pression diastoli-
que.

Le Xipamide va certainement y occuper
une place de choix a I'avenir. Il est certain
qu’il convient d'y adjoindre les mesures
hygieno-diététiques indispensables comme
la réduction pondérale, I'arrét du tabagisme
et I'exercice physique régulier.
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WELTER M.
WOLFF J-P.

Wasserbillig
Dudelange
Dudelange
Belvaux
Mamer
Esch/Alzette
Luxembourg
Ettelbruck
Ettelbruck
Alzingen
Rumelange
Redange/Attert
Differdange
Luxembourg
Luxembourg
Mondercange
Esch/Alzette
Alzingen
Sandweiler
Esch/Alzette
Sandweiler
Echternach
Junglinster
Redange/Attert
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begegnen, denken Sie an zerebrale
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Dans les troubles
de la mémoire.

Composition: Vincamine - Retard 30 mg.
Indications: Insuffisance cérébrale - Ischémie
cérébrale - Troubles vasculaires de la région
optique - Migraines - Céphalées - Vertiges.
Contre-indications: Grossesse.

Effets secondaires: Rares cas de nausées et
rougeurs de la face.

Précautions: Ne pas croquer les
microgranules.

Posologie: ] gélule matin et soir.

Délivré sur ordonnance médicale..

Stimule

le métabolisme

I’hémodynamie

la rhéologie

les neurotransmetteurs impliqués
dans la senescence cérébrale

Will-Pharma
\uxernbourg

rue d’Anvers 35 Luxembourg-Ville



une nouvelle
. . molecule
4 puissante action
specifique

Composition: Nordazepam 5 mg par
dragée.

Indications: Anxiété - (Benzodiazépine)
Contre-indications: Myasthénie grave,
grossesse, allaitement, glaucome.

Effets secondaires: Ataxie, démarche
ébrieuse, diminution de la capacité
respiratoire.

Précautions: Eviter 'alcool et les sédatifs.
Peut diminuer les réflexes. Limiter la durée
du traitement. Dépendance psychique en
utilisation a long terme.
Posologie: 2 a 3 dragées par jour.

Délivré sur ordonnance médicale.

”\GA_-.EM?DTAY”
le calmant

Will-Pharma

rue d’Anvers 35 Luxembourg-ville \“Xembo“‘g




Le syndrome
de Waterhouse-Friederichsen :
aspects chirurgicaux

A. de CONINCK MOTS CLES
N. CALTEUX Gangréne-lambeau musculocutané-plastie-purpura-
IHAPSIT-'IE\I reconstruction

-AR Le syndrome de Waterhouse-Friederichsen est une affec-

tion rare touchant principalement I'enfant. La maladie est
caractérisée par I'apparition brusque, au décours d'une
pathologie infectieuse commune (varicelle, scarlatine, angine
a streptocoque, méningococcémie), de pétéchies évoluant
endéans quelques heures, en plages de nécrose parfois trés
étendues. Cette nécrose peut atteindre toutes les parties du
corps et plus spécialement les extrémités des membres.

L'atteinte viscérale est moins fréquente, mais elle peut tou-
cher entre autres les reins, I'intestin ou les poumons. L'évolu-
tion de la pathologie est alors aggravée par du maelena ou
de I'hématurie.

Le syndrome peut étre accompagné d’une nécrose hémor-
ragique du cortex surrénalien.

Bien que la cause exacte et la physiopathologie précise
n’ont pu encore étre mises a jour, différents traitements ont
pu faire échec a cette évolution catastrophique. Le progrés
est intimement lié a la coordination des techniques modernes

- Service de Chirurgie Plastique ; de réanimation et de chirurgie réparatrice.

Sliniquesé Sé Ltm;c.r de Louvain L’évolution est trés rapidement marquée par |'apparition
niversité Catholique de Louvain, ’ P R
avenue Hippocrate 10, gzu'r: choc pouvant emporter le malade dans un délai de 48 a

1200 Bruxelles.
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La survie n'est souvent possible qu'au
prix d’'un traitement médical intensif trés
lourd.

Le but de la chirurgie reconstructrice est
de restaurer une fonction optimale des
membres qui sont parfois sujet a de graves
mutilations, tout en tenant compte des
impératifs esthétiques facilitant ainsi la réin-
tégration sociale.

A la lumiére de quelques observations cli-
nigues, nous voudrions envisager a ce jour
I"attitude vis-a-vis de cette pathologie muti-
lante non dénuée d’espoir.

OBSERVATION 1

W., 8 ans, derniére d’'une famille de 4

enfants, est admise dans le service de pédia-
trie le 15.04.84 au matin, pour hyperthermie
et altération de la conscience.
Nous retenons dans ses antécédents une
méningite & haemophilus influenzae a I'age
de 11 mois dont elle garde comme séquel-
les une hémiparésie gauche.

L’affection actuelle commence a la veille
de son entrée dans le service par une hyper-
thermie a 41° accompagnée de violents
vomissements qui sont traités a base de
Perdolan R (Paracétamol et acide acétyl-
salicylique) et de Motilium R (Dompéridone).
Mais I'état de conscience évolue rapide-
ment vers un coma agité. Pendant la nuit,
on remarque I’'apparition de plages de pété-
chies sur les mains. L'enfant est alors trans-
férée a I'hopital ou on constate un coma
vigile avec un purpura trés étendu. Sa tem-
pérature est de 40° et son état hémodyna-
mique est stable, mais elle présente une
légére insuffisance rénale (créatinine:
1,7 mg/dl et urée a 65,7 mg/dl). Le traite-
ment hydrique et antibiotique est immeédia-
tement instauré (Pentrexyl 4060 mg/kg en 6
doses). De plus, I'enfant est mise sous
héparine (1600 u/kg/h). Les plages de pété-
chies évoluent rapidement vers la nécrose
cutanée. Au 10¢ jour, les zones de nécrose
sont bien délimitées et on envisage un
parage chirurgical pour éviter la surinfection
des escarres, I'enfant présente alors une
nécrose cutanée de 25 % de la surface cor-
porelle.
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Il ne semble pas y avoir d'atteinte viscé-
rale majeure. Le visage et le tronc sont éton-
namment bien conservés. Il existe cepen-
dant au niveau du massif fessier une large
plage de nécrose confluente.

Les 4 membres sont plus gravement
atteints. Au niveau des deux coudes, la face
postérieure est sévérement atteinte. La
nécrose touche tous les éléments osseux et
articulaires, la capsule et les tendons sont
devitalisés et le nerf cubital est détruit. Il ne
persiste qu'un étroit pont cutané antérieur
ainsi que les éléments vasculaires sous-
jacents permettant une vascularisation suffi-
sante des avant-bras. Aux deux mains, il
existe des nécroses des extrémités distales
d'importance variable. Les deux genoux
sont également fort entamés et le liquide
synovial s'écoule. La face antérieure des
deux cous-de-pied expose des tendons
extenseurs dévitalisés.

Lors de I'escarrectomie, on constate que
la nécrose atteint pratiquement toute
I'épaisseur du tissu adipeux sous-jacent et
descend jusqu’au plan musculaire. Ainsi, au
niveau des mollets, une fasciotomie avec
escarrectomie musculaire doit étre réalisée.
Aux deux coudes, tous les éléments osseux
sont exposés mais malgré leur aspect de
nécrose osseuse, ils sont conservés. |l
n'existe plus aucun élément de la capsule
articulaire. Des amputations partielles, dis-
tales, de quelques doigts sont nécessaires.

Au niveau des deux genoux, les rotules
sont spontanément énucléées et les condy-
les fémoraux sont exposés. Les tendons
des releveurs du pied sont nécrosés de
maniére bilatérale.

La premiére intervention se limite a une
escarrectomie limitée avec conservation
des éléments osseux en dehors des rotules.
Un pansement gras est réalisé tous les deux
Jours sous anesthésie générale afin de diri-
ger le bourgeonnement des tissus et de
compléter les escarrectomies. Le 9 mai, on
réalise la couverture des coudes a I'aide de
lambeaux inguinaux pédiculés. Malgré I'ab-
sence de surinfection des plaies articulaires,
I'écoulement du liquide synovial ralentit la
prise de ces lambeaux et une libération n'a




été possible qu'aprés 3 semaines. Au
niveau du coude droit, la couverture a été
complétée par un lambeau myocutané
pédiculé du grand dorsal homolatéral. La
couverture du genou gauche a été réalisée
par un lambeau musculaire du jumeau
interne recouvert par une greffe de peau. Le
muscle étant nécrosé du c6té droit, la fer-
meture de cette articulation est réalisée par
un lambeau fascio-cutané de rotation.

Deux mois aprés la premiére escarrecto-
mie, toutes les lésions de nécrose sont
recouvertes et les articulations fermées.

L’enfant a séjourné aux soins intensifs
pendant deux mois et une rééducation n'a
pu étre entamée que 2 semaines aprés fer-
meture des plaies mais les séquelles restent
importantes.

Aprés un an d’évolution, I'enfant arrive &
s'alimenter et a s’habiller de fagon autono-
me. La marche est possible a l'aide d'un
appui.

OBSERVATION 2

D., 12 ans, est hospitalisée le 27.01.68
dans un état d’hyperthermie (41°) accompa-
gnée de vomissements importants évoluant
vers un coma profond.

Dans I'anamnése, on retient 3 semaines
auparavant, une angine traitée par ampicilli-
ne.
Le médecin traitant constate avant I'admis-
sion & I'hépital, que toute la surface cuta-
née en dehors du tronc, est couverte de
taches violacées. Mais a l'entrée, tout le
corps et surtout le visage et les quatre mem-
bres sont couverts d'un rash hémorragique,
confluent, il existe des ecchymoses bulbai-
res et des pétéchies sur la langue et le
palais.

Inconsciente & son admission, elle ne réagit
pas aux stimuli extérieurs mais son état
hémodynamique est bien conservé. Sa tem-
pérature est de 400, sa tension artérielle est
de 8 mm de Hg et il N’y a pas de signes d'ir-
ritation méningée. Le traitement intensif est
accompagné d'une antibiothérapie précoce
et d'une héparinothérapie intensive. Malgré
cela, I'évolution du purpura se poursuit en
deux jours vers la gangréne entreprenant
toutes les extrémités et une grande partie

du visage (nez, lévres, oreilles). En outre,
I'atteinte est importante au niveau des fes-
ses, des genoux et de la région calcanéen-
ne. Les orteils sont indemnes.

A la fin de la deuxiéme semaine, le nez et
la lévre supérieure sont complétement
nécrosés et on est contraint a I'amputation
de propreté. L'escarrectomie porte égale-
ment sur les extrémités digitales et les
zones musculo-graisseuses nécrosées. Des
greffes dermo-épidermiques sont posées
aprés bourgeonnement. La lévre et le nez
sont reconstruits par un lambeau frontal
doublé au plan profond par une greffe libre
pour assurer une doublure endonasale.

De multiples interventions plastiques ont
été réalisées au niveau du nez et des extré-
mités permettant a I'enfant de reprendre a
partir du 5¢ mois, une vie familiale et sociale.

OBSERVATION 3

C., 17 ans, présente le 17.03.81 dans le
cadre d’un syndrome fébrile (40°) une anurie
et du purpura aux quatre membres évoluant
en deux jours vers le coma avec nécroses
trés étendues au niveau des quatre mem-
bres.

Une méningococcémie est diagnostiquée,
accompagnée d’'une coagulation intravas-
culaire disséminée menant a l'insuffisance
rénale grave avec une vasculite périphéri-
que trés étendue.

Malgré un traitement général intensif
accompagné d’une héparinothérapie adé-
quate, les zones de purpura évoluent irré-
médiablement vers une nécrose extréme-
ment profonde. Malgré des fasciotomies
précoces, on doit se résoudre le 25¢ jour a
une amputation proximale des quatre mem-
bres pour éviter un sepsis mortel.

Le patient meurt d'insuffisance rénale et
circulatoire dans les suites opératoires.

PHYSIOPATHOLOGIE

L’apparition de ce syndrome fulminant au
décours d’une maladie infectieuse pourrait
faire penser a un phénoméne d’hypersensi-
bilité tel qu’on le retrouve dans la réaction
de Schwartzman. Lors de I'expérimentation
animale, l'injection répétée d'endotoxines
provoque une CIV massive et des lésions
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proches de celles observées dans le syn-
drome de Waterhouse-Friederichsen.

Notre but n’est pas d'éclaircir I'étiopathogé-
nie de ce syndrome mais il peut néanmoins
étre utile de schématiser la pathologie en
affirmant gu’il s’agit d’une obstruction de la
microcirculation, les deux facteurs interve-
nant dans ce phénoméne thrombotique étant :

— un trouble de I'hémostase avec CIVD

— des perturbations hémodynamiques avec
chute du débit cardiaque et résistances
périphériques élevées.

Suite a |'obstruction capillaire, les micro-
vaisseaux perdent leur intégrité et il apparait
une nécrose tissulaire. Le purpura s'étend
ainsi pendant une période de 3 a 5 jours,
ces phénomeénes thrombotiques peuvent
étre a ce point étendus qu'ils délimitent des
territoires entiers nécrotiques.

C'est au pédiatre et a l'interniste que revien-
dra le role fondamental de bloquer la pro-
gression du purpura fulminans. De sa rapi-
dité et de sa compétence a poser le dia-
gnostic et le traitement dépendra le pro-
nostic et I'importance de I'intervention chi-
rurgicale.

ATTITUDE THERAPEUTIQUE

L'attitude médicale d'urgence consiste
dans le traitement intensif et rapide de la
CIVD ainsi que dans la création d’un équili-
bre hémodynamique optimal garantissant
également une vascularisation périphérique
adequate. Un traitement antibiotique doit
étre instauré le plus précocement possible.
Les complications de la CIVD doivent étre
prévenues et traitées efficacement afin
d’eviter le déséquilibre hydroionique général
du patient.

Des doses d’héparine (100 u/kg/4h) sont
administrées précocement. D’autres
contestent I'efficacité de ce traitement. Les
fibrinolytiques sont encore au stade d’essai
et I'oxygénation hyperbare ne permet pas
ou peu d’enrayer les lésions de nécrose.

Les nouvelles techniques de monitoring
hémodynamique ont permis I'utilisation de
vasodilatateurs périphériques majeurs tel le
nitroprussiate de sodium avec une plus
grande efficacité.
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L'utilisation du PIRACETAM a forte dose
parait étre intéressante tant pour son effet
anti-agrégant plaquettaire que pour des
effets rhéologiques centraux et périphéri-
ques.

Avant d'aborder plus en profondeur les
différents problémes chirurgicaux que nous
avons rencontrés, il nous parait instructif de
rappeler quelques grands principes dans ce
traitement :

— toute artériographie est a proscrire, dans
un but diagnostique ou autre ; de méme,
on évitera autant que possible toute
manceuvre invasive qui, altérant I’'en-
dothélium, pourrait marquer des territoi-
res secondaires de nécrose

— le geste chirurgical n'est jamais indiqué
d’emblée sauf dans les localisations
intestinales

— le geste chirurgical sera porté suffisam-
ment tard pour permettre une bonne déli-
mitation des plages nécrotiques mais suf-
fisamment tét pour éviter I'apparition de
foyers infectieux secondaires et une
augmentation du catabolisme qui pourrait
emporter le patient

- la greffe dermo-épidermique sera réalisée
chez un patient dont le métabolisme s'est
stabilisé et qui présente des plages de
tissus propres en bonne voie de régéné-
ration.

DISCUSSION

Les techniques récentes de réanimation
et de soins intensifs permettent actuelle-
ment d'éviter le décés du patient dans les
suites d’'une CIVD et de ses complications.
Ainsi, la chirurgie est confrontée aux problé-
mes de larges nécroses pouvant atteindre
tous les tissus de I'organisme mais surtout
la peau, les muscles et les os. La nécessité
de I'escarrectomie est évidente mais les
délabrements graves qu'elle provoque
entraine souvent des mutilations tant fonc-
tionnelles qu’esthétiques.

Le traitement chirurgical de reconstruction
doit viser a une récupération fonctionnelle
optimale. Le caractére esthétique des inter-
ventions doit permettre une réintégration
sociale déja rendue difficile par un handicap
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moteur et parfois neurologique. La greffe
dermo-épidermique mince donne une
excellente couverture lors du traitement chi-
rurgical précoce et elle permet d’enrailler la
déperdition hydro-ionique en période post-
escarrectomie lorsque I'équilibre général du
patient est encore fragile. Mais sa qualité
esthétique et sa rétraction cicatricielle
nécessitent fréquemment des temps com-
plémentaires de correction.

Mais des techniques plus élaborées sont
abordées pour des lésions plus spécifiques
comme au niveau de la face, des extrémités
et des articulations.

A la face, des nécroses plus ou moins
étendues du nez sont fréquentes. Une
reconstruction selon différentes techniques
doit étre précoce, d’'une part pour I'aspect
esthétique mais d’autre part, pour garantir
chez I'enfant une croissance harmonieuse
de I'architecture faciale.

Ces rhinoplasties de reconstruction sont
particulierement difficiles car il est néces-
saire de reconstruire non seulement les ailes
du nez mais la columelle et la charpente
ostéo-cartilagineuse de la pyramide chez
des patients en période de croissance.

Les corrections du pavillon des oreilles
peuvent généralement étre reportées a la fin
de la croissance.

Au niveau du tronc, on remarque que les
atteintes se font dans les zones d’appui
chez ces patients alités, notamment au
niveau des omoplates et des fesses mais
aussi au niveau des coudes et de I'occiput.

Si des greffes de peau mince permettent
généralement de résoudre des problémes
au niveau du trong, la technique de couver-
ture des articulations doit étre nuancée.

Retenons encore que des nécroses cuta-
nées thoraciques peuvent entrainer de gra-
ves asymétries mammaires chez la jeune fil-
le.

Au niveau des membres, |'atteinte peut
étre trés variable, mais les nécroses distales
peuvent étre fortement aggravées, par le
traitement vasoconstricteur parfois néces-
saire, dans la correction du choc circulatoire.
C’est ainsi que chez notre patient, A. C.,
I’'amputation proximale des quatre membres

n‘a pas été évitée étant donné que la
nécrose s'attaquait a tous les tissus.

Mais il est rare de devoir réaliser des résec-
tions aussi radicales et en général, les
nécroses distales se limitent & quelques
doigts ou phalanges.

Chez une de nos patientes, A. W., les
lésions articulaires se sont montrées parti-
culiérement sévéres.

— Au niveau des coudes, la nécrose attei-
gnait non seulement les tissus mous mais
également les éléments ostéo-articulaires
et les nerfs cubitaux. Malgré la dévascu-
larisation osseuse partielle, il était impor-
tant de conserver au maximum la char-
pente articulaire et de la couvrir de
maniére précoce a l'aide de lambeaux
permettant une mobilisation rapide. Ici,
les lambeaux inguinaux classiques et le
lambeau du grand dorsal ainsi que les
techniques de transferts microchirurgi-
caux trouvent leur application.
L’amputation doit étre évitée a tout prix.

L'arthrodése chirurgicale d’emblée est a

exclure chez les enfants. L’atteinte des car-

tilages de croissance chez notre patiente
était majeure.

La reconstruction de I'axe nerveux cubital
par greffes nerveuses doit étre envisagée
mais les zones donneuses se limitent aux
nerfs intercostaux. L’hypersécrétion des
synoviales articulaires résiduelles compli-
que la couverture.

— Au niveau des genoux, la nécrose se
limite souvent a la peau prérotulienne
mais parfois la rotule peut étre dévascula-
risée et éliminée comme un séquestre
osseux laissant l'articulation largement
ouverte. Ici, la couverture doit étre fort
précoce. Les lambeaux cutanés ne per-
mettent généralement pas une flexion
compléte. Ici, le lambeau musculaire ou
musculo-cutané du jumeau interne vient
a point, d’autant plus qu'ils permettent
une réanimation immédiate du quadriceps.
La prise des lambeaux a nécessité le
recours a l'anesthésie générale pendant
une durée ininterrompue de six semaines,
afin de bénéficier d’'une immobilisation
parfois difficile chez les enfants quand les
techniques d'immobilisation  externe
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prennent une proportion trop importante
(platres et fixateurs externes). Dés qu'une
couverture des lésions cutanées et articu-
laires est acquise, une mobilisation suivie
d’une rééducation kinésithérapique inten-
sive est nécessaire d'autant plus que I'at-
teinte générale est aggravée par une
fonte musculaire due a I'immobilisation.
Cette rééducation motrice portera sur de
longues années et précisera les interven-
tions orthopédiques nécessaires au cours
de I'évolution.

CONCLUSION

Grace aux progrés médicaux, les patients
atteints d’'un syndrome de Waterhouse-
Friederichsen ne sont plus condamnés a
mourir. Néanmoins, les séquelles restent
graves et définitives. Les techniques de la
chirurgie reconstructrice doivent étre utili-
sées de maniére précoce et nuancée. Elles
porteront sur de longues années et seront
adaptées a chaque situation en particulier
car leur but final est de récupérer une fonc-
tion optimale et de restituer au patient un
aspect physique qui lui permette une réinte-
gration sociale.

RESUME

Le syndrome de Waterhouse-Friederichsen

est I'expression d'une affection grave chez
I'enfant.

Les techniques modernes de réanimation
permettent d’augmenter le taux de survie de
ces enfants mais les séquelles sont souvent
graves et extrémement mutilantes.

Un traitement chirurgical conservateur utili-
sant des techniques de reconstruction
modernes et visant tant la fonction que I'es-
thétique, permet de réduire les séquelles.
Mais la mise en ceuvre de ce programme de
traitement opératoire doit commencer dés
les premiers jours de I'affection afin de limi-
ter I'extension des dégats. Le traitement
s'étendra sur plusieurs années, mais per-
mettra une meilleure réinsertion sociale de
ces enfants dont la fonction et I'esthétique
seront gravement atteintes.

_Les auteurs présentent 3 observations et
discutent I'attitude chirurgicale a adopter.
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SUMMARY

The Waterhouse-Friederichsen syndrom
is the clinical expression of a harmful
disease mainly affecting children.

Advanced intensive care allows these
patients to survive at the cost of severe cos-
metic and functional mutilations.

An early and well integrated surgical pro-
gram will limit the extension of the peripheri-
cal necrosis and preserve or restore optimal
function also considering cosmetic aspects.
This should allow a rapid social reintegra-
tion.

The authors present several observations
and discuss the surgical aspects of the
treatment that should be adapted to each
patient.
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