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DOYENS HONORAIRES :
1962 — 1969 : Docteur Abdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH
1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI

ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ
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Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coapagrat
Professeur Ali BENOMAR

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a larfhaie
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PROFESSEURS :

Février, Septembre, Décembre 1973

1. Pr. CHKILI Taieb Neuropsychiatrie

Janvier et Décembre 1976

2. Pr. HASSAR Mohamed Pharmacologie Clinique
Mars, Avril et Septembre 1980

3. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam Neurochirurgie

4.Pr. MESBAHI Redouane Cardiologie

Mai et Octobre 1981

5. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid Cardiologie

6. Pr. EL MANOUAR Mohamed Traumatologie-Orthopédie
7. Pr. HAMANI Ahmed* Cardiologie

8. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vascuia
9. Pr. SBIHI Ahmed Anesthésie —Réanimation

10.Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique



Mai et Novembre 1982

11.Pr
12.Pr
13.Pr
14.Pr
15.Pr

. ABROUQ Ali*

. BENOMAR M’hammed

. BENSOUDA Mohamed

. BENOSMAN Abdellatif

. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

16.Pr
17.Pr
18.Pr
19.Pr
20.Pr

. ALAOUI TAHIRI Kébir*

. BALAFREJ Amina

. BELLAKHDAR Fouad

. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

21.Pr
22.Pr
23.Pr
24.Pr
25.Pr
26.Pr

. BOUCETTA Mohamed*

. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
. MAAOUNI Abdelaziz

. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

. NAJI M'Barek *

. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

27.Pr.
28.Pr.
29.Pr.
30.Pr.
31.Pr.
32.Pr.

BENJELLOUN Halima

BENSAID Younes

EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
IHRAI Hssain *

IRAQI Ghali

KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

33.Pr.
34.Pr.
35.Pr.
36.Pr.
37.Pr.
38.Pr.
39.Pr.
40.Pr.
41.Pr.
42.Pr.
43.Pr.

AJANA Ali
AMMAR Fanid

EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
EL HAITEM Naima

EL MANSOURI Abdellah*

EL YAACOUBI Moradh

ESSAID EL FEYDI Abdellah
LACHKAR Hassan

OHAYON Victor*

YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

44.Pr

. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib

CHAHED OUAZZANI Houria ép.TAOBANE

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie

Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

athologie Chirurgicale

Neurologie
Stomatologie et Chirurgie Miio<Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie
Pathologie Chirurgicale
Gastro-Entéogiie
Pneumo-phtsipe
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Erptise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Médecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatuig



45.Pr. DAFIRI Rachida
46.Pr. FAIK Mohamed
47.Pr. HERMAS Mohamed
48.Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990
49.Pr. ADNAOUI Mohamed

50.Pr. AOUNI Mohamed

51.Pr. BENAMEUR Mohamed*

52.Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali
53.Pr. CHAD Bouziane

54.Pr. CHKOFF Rachid

55.Pr. KHARBACH Aicha

56.Pr. MANSOURI Fatima

57.Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
58.Pr. SEDRATI Omar*

59.Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
60.Pr. AL HAMANY Zaitounia

61.Pr. ATMANI Mohamed*

62.Pr. AZZOUZI Abderrahim

63.Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM
64.Pr. BELKOUCHI Abdelkader
65.Pr. BENABDELLAH Chahrazad
66.Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif
67.Pr. BENSOUDA Yahia

68.Pr. BERRAHO Amina

69.Pr. BEZZAD Rachid

70.Pr. CHABRAOUI Layachi

71.Pr. CHANA El Houssaine*

72.Pr. CHERRAH Yahia

73.Pr. CHOKAIRI Omar

74.Pr. FAJRI Ahmed*

75.Pr. JANATI Idrissi Mohamed*
76.Pr. KHATTAB Mohamed

77.Pr. NEJMI Maati

78.Pr. OUAALINE Mohammed*

Radiologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Médecine Interne
Médecine Interne
Radiologie

Cardiologie
Pathologie Chirurgicale
Urologie
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique

Neurologie

Dermatologie
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Gérzde
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation

Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne

79.Pr. SOULAYMANI Rachida ép.BENCHEIKH Pharmacologie

80.Pr. TAOUFIK Jamal

81.Décembre 1992

82.Pr. AHALLAT Mohamed
83.Pr. BENOUDA Amina
84.Pr. BENSOUDA Adil

Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation



85.Pr.
86.Pr.
87.Pr.
88.Pr.
89.Pr.
90.Pr.
91.Pr.
92.Pr.
93.Pr.
94.Pr.
95.Pr.
96. Pr.
97.Pr.

BOUJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq

DAOUDI Rajae

DEHAYNI Mohamed*

EL HADDOURY Mohamed
EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

98. Pr.
99.Pr.

AGNAOQU Lahcen
AL BAROUDI Saad

100. Pr. BENCHERIFA Fatiha

101.Pr.
102.Pr.
103.Pr.
104.Pr.
105.Pr.
106.Pr.
107.Pr.
108.Pr.
109.Pr.
110.Pr.
111.Pr.
112.Pr.
113.Pr.
114.Pr.
115.Pr.
116.Pr.
117.Pr.
118.Pr.
119.Pr.
120.Pr.
121.Pr.
122.Pr.
123.Pr.

124. P

BENJAAFAR Noureddine
BENJELLOUN Samir

BEN RAIS Nozha

CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmijid

EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed

EL HASSANI My Rachid

EL KIRAT Abdelmajid*
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad

HADRI Larbi*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
MOUDENE Ahmed*
OULBACHA Said
RHRAB Brahim
SENOUCI Karima ép. BELKHADIR
r. SLAOUI Anas

Mars 1994

125.Pr.
126.Pr.
127.Pr.
128.Pr.
129.Pr.
130.Pr.
131.Pr.
132.Pr.
133.Pr.
134.Pr.
135.Pr.

ABBAR Mohamed*
ABDELHAK M’barek
BELAIDI Halima

BRAHMI Rida Slimane
BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Ali
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI llham
CHERKAOUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia

HANINE Ahmed*

EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur

Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation

Neurochirurgie
Cardiologie
Meédecine Interne
Anatomie

Gynécologie §Btrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie
Chirurgie Génerale
Biophysique
Biophysique
Endocrinologie et Maladid&taboliques
Gynécologie Obsiétie
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie
Médecine Intern
Chirurgie Cardio- Vasaifte
Chirurgie Générale
Immunologie
Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Traumatologie- Orthopedie
Chirurgie Générale
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie
Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie — Obstétriau

Traumatologie — Orthapéd

Radiologie

Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie



136.Pr.
137.Pr.
138.Pr.

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

139.Pr.
140.Pr.
141.Pr.
142.Pr.
143.Pr.
144.Pr.
145.Pr.
146.Pr.
147.Pr.
148.Pr.
149.Pr.
150.Pr.
151.Pr.
152.Pr.
153.Pr.
154.Pr.
155.Pr.
156.Pr.
157.Pr.
158.Pr.
159.Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amoqgrane*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*

EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

160.Pr.
161.Pr.
162.Pr.
163.Pr.
164.Pr.
165.Pr.
166.Pr.
167.Pr.
168.Pr.
169.Pr.
170.Pr.
171.Pr.
172.Pr.
173.Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BELMAHI Amin
BOULANOUAR Abdelkrim
EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
EL MELLOUKI Quafae*
GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

174.Pr
175.Pr
176.Pr
177.Pr
178.Pr
179.Pr

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
BOULAICH Mohamed
CHAOUIR Souad*

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réaation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie

Radiothérapie

Ophtalmologie

Stomatologie et Chirurgiekillo-faciale
Génétique
Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Chirurgie réparatrice et plagtie
Ophtalmologie
Chirurgie Généeal
Parasitologie
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie
Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie



180.Pr. DERRAZ Said

181.Pr. ERREIMI Naima

182.Pr. FELLAT Nadia

183.Pr. GUEDDARI Fatima Zohra
184.Pr. HAIMEUR Charki*
185.Pr. KANOUNI NAWAL
186.Pr. KOUTANI Abdellatif
187.Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
188.Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
189.Pr. NAZI M’barek*

190.Pr. OUAHABI Hamid*
191.Pr. SAFI Lahcen*

192.Pr. TAOUFIQ Jallal

193.Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

194.Pr. AFIFI RAJAA

195.Pr. AIT BENASSER MOULAY Ali*
196.Pr. ALOUANE Mohammed*
197.Pr. BENOMAR ALI

198.Pr. BOUGTAB Abdesslam
199.Pr. ER RIHANI Hassan

200.Pr. EZZAITOUNI Fatima

201.Pr. KABBAJ Najat

202.Pr. LAZRAK Khalid ( M)

Novembre 1998

203.Pr. BENKIRANE Majid*
204.Pr. KHATOURI ALI*
205.Pr. LABRAIMI Ahmed*

Janvier 2000

206.Pr. ABID Ahmed*

207.Pr. AIT OUMAR Hassan

208.Pr. BENCHERIF My Zahid

209.Pr. BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd
210.Pr. BOURKADI Jamal-Eddine

211.Pr. CHAOUI Zineb

212.Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
213.Pr. ECHARRAB EI Mahjoub

214.Pr. EL FTOUH Mustapha

215.Pr. EL MOSTARCHID Brahim*

216.Pr. EL OTMANYAzzedine

217.Pr. GHANNAM Rachid

218.Pr. HAMMANI Lahcen

Neurochirurgie
Pédiatrie
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie Réanimation
Physiologie
Urologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Cardiologie
Neurologie
Anesthésie Réanimation
Psychiatrie
Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie
Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie
Radiologie
Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie

Ophtalmologie
Chirurgie Géaé
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie

Radiologie



219.Pr
220.Pr
221.Pr
222.Pr
223.Pr
224.Pr

. ISMAILI Mohamed Hatim
. ISMAILI Hassane*

. KRAMI Hayat Ennoufouss
. MAHMOUDI Abdelkrim*

. TACHINANTE Rajae

. TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

225.Pr.
226.Pr.
227.Pr.
228.Pr.
229.Pr.
230.Pr.
231.Pr.
232.Pr.
233.Pr.
234.Pr.
235.Pr.
236. Pr.
237.Pr.
238.Pr.
239.Pr.
240.Pr.
241.Pr.
242.Pr.
243.Pr.
244 .Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*

LACHKAR Azzouz

LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat

MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

245.Pr.
246.Pr.
247.Pr.
248.Pr.
249.Pr.
250.Pr.
251.Pr.
252.Pr.
253.Pr.
254.Pr.
255.Pr.
256.Pr.
257.Pr.
258.Pr.
259.Pr.

ABABOU Adil

AOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI| Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida

Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Cardiologie
Anesthésie-Réartioma
Pédiatrie
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie
Rhumatologie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation
Urologie
Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie
Anatomie Pathologique
Pédiatrie
Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie
Anatomie
Cardiologie



260.Pr.
261.Pr.
262.Pr.
263.Pr.
264.Pr.
265.Pr.
266.Pr.
267.Pr.
268.Pr.
269.Pr.
270.Pr.
271.Pr.
272.Pr.
273.Pr.
274.Pr.
275.Pr.
276.Pr.
277.Pr.
278.Pr.
279.Pr.
280.Pr.
281.Pr.
282.Pr.
283.Pr.
284.Pr.
285.Pr.
286.Pr.
287.Pr.
288.Pr.
289.Pr.
290.Pr.

BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa
CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*
EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid
EL OUNANI Mohamed
EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid
SEFIANI Yasser
TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia
TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

291.Pr.
292.Pr.
293.Pr.
294.Pr.
295.Pr.
296.Pr.
297.Pr.
298.Pr.
299.Pr.
300.Pr.
301.Pr.
302.Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *

Radiologie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Gynécologie Obstétdaq
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périplugre
Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Néphrologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Péripdnée
Pédiatrie
Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie

Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et MalasiMétaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale



303.Pr.
304.Pr.
305.Pr.
306.Pr.
307.Pr.
308.Pr.
309.Pr.
310.Pr.
311.Pr.

312.Pr.
313.Pr.
314.Pr.
315.Pr.
316.Pr.
317.Pr.
318.Pr.
319.Pr.
320.Pr.
321.Pr.
322.Pr.
323.Pr.
324.Pr.
325.Pr.
326.Pr.
327.Pr.
328.Pr.
329.Pr.
330.Pr.
331.Pr.

CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair

EL ALJ Haj Ahmed

EL BARNOUSSI Leila
EL HAOURI Mohamed *
EL MANSARI Omar*
ES-SADEL Abdelhamid
FILALI ADIB Abdelhai
HADDOUR Leila

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOULE Yamina
LAGHMARI Mina

MABROUK Hfid*
MOUSSAOUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
MOUSTAINE My Rachid
NAITLHO Abdelhamid*
OUJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

THIMOU Amal

ZENTAR Aziz*

ZRARA Ibtisam*

Pédiatrie
Chirurgie Péatrique
Urologie
Gynécologie Obstétrique
Dermatologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Génerale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie
Urologie _ _
Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie
Ophtalmologie _
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrigu
Cardiologie _
Traumatologie Orthopédie
Medecine Interne _
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopedie
Chirurgie Générale
Pneumophtisigi®
Néphrologie o
Anesthésie Réanimation
Pediatrie
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique



PROFESSEURS AGREGES :

Janvier 2004

332.Pr.
333.Pr.
334.Pr.
335.Pr.
336.Pr.
337.Pr.
338.Pr.
339.Pr.
340.Pr.
341.Pr.
342.Pr.
343.Pr.
344.Pr.
345.Pr.
346.Pr.
347.Pr.
348.Pr.
349.Pr.
350.Pr.
351.Pr.
352.Pr.
353.Pr.
354.Pr.
355.Pr.
356.Pr.
357.Pr.
358.Pr.

ABDELLAH El Hassan
AMRANI Mariam
BENBOUZID Mohammed Anas
BENKIRANE Ahmed*
BENRAMDANE Larbi*
BOUGHALEM Mohamed*
BOULAADAS Malik
BOURAZZA Ahmed*
CHAGAR Belkacem*
CHERRADI Nadia

EL FENNI Jamal*

EL HANCHI ZAKI

EL KHORASSANI Mohamed
EL YOUNASSI Badreddine*
HACHI Hafid

JABOUIRIK Fatima
KARMANE Abdelouahed
KHABOUZE Samira
KHARMAZ Mohamed
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Mg

ACV
ADN
ADN pol
AdV
appl/j
Ara-A
ARN
ARNmM
BvduU
CA24
CDhV
Cl
ClCr
CMV
CT
DHPG
DIV
EBV
ECP
EV

Liste des abréviations

: Microgramme
. Antigéne- anticorps- complément
. Acyclovir
. Acide désoxyribonucléique
: ADN polymérase
: Adénovirus
: Application par jours
: Vidarabine
: Acide ribonucléique
: ARN messager
: Brivudine (bromovinyl-déoxyuridine)
: Coxsackie virus A 24
: Cidofovir
: Concentration inhibitrice
: Clairance de créatinine
: Cytomégalovirus
. Concentration toxique
. Ganciclovir ou (dihydroy-proxy-methyl-guanine)
: Dispositif intravitréen
: Virus Epstein-Barr
. Effet cytopathogéne

. Enterovirus



EV1l
FCV
FOS
GBEA
GCV
HAART
HCV
HPMP
HPMPC
HPV
HSV
HTLV
ldU

kb
kbp

LMCV
mg
mm
nm
ORL
Pb
PCR
PCV
PFA

: Echovirus 11
: Famciclovir
: Foscarnet
: Guide de bonne exécution des analyses
: Ganciclovir
: Triple thérapie (Highly active antiretroviral tia@y)
: Virus d’'Hépatite C
. ((S)-1-[3-hydroxy-2-(phosphonylmethoxy)propyl]
. ((S)-1-[3-hydroxy-2-(phosphonylmethoxy)propyl]ogine (CDV)
: Papillomavirus humain
: Virus de I'herpés simplex
: Humain - T Lymphotropic Virus
- Idoxuridine
. Intraveineux
. Kilobase
. Kilobase paire
: Kilogramme
. Virus de la chorioméningite lymphocytaire
: Milligramme
. Millimetre
: Nanometre
: Oto-rhino larynx
: Paire de base
: Réaction de polymérisation en chaiRelymerase chain reactijpn
: Penciclovir

: Acide phosphonoformique ou foscarnet



SIDA
SNC
TFT
TK
K~
TK @
VCV
VHH
VIH
VZV
Z1G

: Syndrome de I'immunodéficience humaine acquise
: Systeme nerveux central

- trifluorothymidine ou trifluridine

: Thymidine kinase

: Thymidine kinase déficiente

: Thymidine kinase altérée

: Valaciclovir

: Virus herpétigue humain

: Virus de 'immunodéficience humaine

: Virus Varicella-Zost

. Zoster immune globulin



INTRODUCTION



1- Généralites

Plus de 80 % des informations provenant du montiriexr sont obtenus

grace a la fonction visuelle [1].

La vue est donc, un élément incontournable dangidade tout étre
humain. Mais I'ceil est un organe trés fragile spib&e d’'imperfection dans sa
constitution, et peut étre sujet a des affectidndes infections plus ou moins

graves [2].
Les facteurs principales qui favorisent ses atsintulaires sontliés a:

e Limmunodépression induite soit par la maladie (eSIDA,
hémopathies...), par les médicaments  (corticoides,

Immunosuppresseurs...) ou par la transplantatiorgdiwes.

* Le mangue d’hygiene (les mains salles, la mauvaisisation des

lentilles de contact) [3].

Ces infections oculaires sont liees a de nombrgexta pathogénes tels
gue : les bactéries, les champignons, les paradif@sncipalement les virus qui
sont responsables d'une forte pathogénécité qui pdlar d’'une simple
conjonctivite ou kératite faciles a traiter a urteiate sérieuse ou une cécité
définitive [4, 5, 6].



2- Définition

Les virosesoculaires sont des infections de I'ceil causéesdparvirus.
Les virus les plus fréiquemment en cause dans laolpgie oculaire sont
représentés essentiellement par les Herpesvigtldes Adenoviridae et plus

rarement par les virus responsalales oreillons, de la rougeole, de la rubéole
ou du SIDA...

3- Historique

A la fin du XIX siecle, Von Bokay a suspecté I'drig virale dela
varicelle et du zona. Il s’agit d'un virus appadah a la famille des

Herpesviridae

En 1954, Cavara a soupconné lorigine virale d'uertain nombre

d’'uvéites virales.

En 1958, Denis Burkitt ; un chirurgien anglais, éciit en Afrique noire
une tumeur lymphoide due au Virus Epstein - BaB\(Jequi est localisée dans
60% des cas a la mandibule et I'orbite et qui teud@nfant de 7 a 14 ans.

En 1971, Urayama a présenté la premiere descripd®nla nécrose

rétinienne aigue (ARN) d’origine virale.



4- Intérét

Les viroses oculaires sont graves, sans traitealest peuvent aboutir a
la cécite.

La précocité du diagnostic implique celle du traiést ce qui conduit a

une bonne évolution clinique et paraclinique.

5- Objectifs

» Actualiser les données épidémiologiques et diagmoss des viroses
oculaires.

 Mettre a jour la thérapeutique curative et préwentdes viroses
oculaires.



RAPPEL
ANATOMIQUE



L'ceil est I'organe de la vue. Il est de faible volel (6.5 cri), il pése 7
grammes, il a la forme d’'une sphére d’environ 24 dendiameétre, complétée

vers I'avant par une autre sphére de 8 mm de raloornée (fig.1).

Sclérotique Choroide

Cristallin —/

Humeur | t
Aquense T |

Corps Ciliaire Corps Viiré
Légende

e [Tilieu Transparent

== M embrane opague

Fig.1 : Anatomie de I'oeil[l].



L'ceil est installé dans une cavité osseuse a lagiedst attaché par un

grand nombre de muscles. Il est relié au cervenlepeerf optique (fig.2).

O froni Muscle releveur de la paupiére supéricure

Muscle droitl supéncur

[ Ay e, T pLy

g B, T

Paupiére i, ¥
SUpETICUTe

Y

Corneée f

Pupille [g‘ .*'L.- '
Avant ‘-ﬁﬂ

Cils

FPaupicre S
inféricure ; : R e -

Muscle droit inférneur

Fig.2 : Insertions de I'ceil[ll].



L’ceil est composé de trois enveloppes : (de I'éxtérvers l'intérieur) la

sclére, 'uvée (choroide) et la rétine.

La sclere est composée de la cornée (membraneparamse laissant
passer la lumiere) en avant et de la sclérotiqueareiere entourée d’une

membrane trés fine et transparente appelée conjenct

L’épiclére est une structure fibroélastique véeisee recouvrant la

sclére.
Le segment antérieur comprend deux compartiments :

- La chambre antérieure qui est située entre laéeoet l'iris, et

remplit par I'humeur agueuse.
- La chambre postérieure est entre ['iris et Istatiin.

Le segment postérieur rassemble la choroide (ueSténeure) et la

rétine.

Entre le cristallin et le fond de [I'ceil (entourérpi membrane
hyaloidienne), se trouve le corps (humeur) vitr@sse gélatineuse blanche

maintenant la forme de I'ceil.

La cornée est une membrane transparente permet@antoir liris,
diaphragme coloré. Elle est constituée d’avarareiere : d’'un épithélium, d’'un

stroma et d’'un endothélium.



EPIDEMIOLOGIE



[- Réservoir et transmissions (fig. 3)

L’'Homme, principal réservoir de virus pour I'espdoemaine, peut étre

aussi un hoéte accidentel et ce dans le cas ourl@nmeprésente le réservoir .

La transmission viral@ d’autres individus se fait, soit par contact clire
soit indirectement par l'intermédiaire du milieutéxeur. Les virus fragiles,
moins résistants dans le milieu extérieur et cpordants en général aux virus
enveloppés, nécessitent des contacts interindiMgdeteoits, alors que les virus
nus qui sont résistants, sont transmis a distarmrel’'pau et les aliments

contamineés [7].

Transmission

respiratoire e

ou salivaire Transmission
: fécale-orale

Grippe

V. respiratoire syncytial
Oreillons
Rougeole

Mains sales

Varicelle
V. Epstein Barr
CMYV, HSV, HHV-6

Rubéole

Entérovirus
Rhinovirus

Adénovirus

Variole

Fig.3 (a), Fig.3 (b),
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Seringue

Médicaments dérivés du sang
Explorations invasives
Greftes

— Transmission
Transmission iatrogéne
sexuelle P~

HBV
HIV HCV
Papillomavirus
HSV %%/f\‘,f
CMV [
HBV HHV-8
Fig.3 (c), Fig.3 (d),
Transmission
mere-enfant
e
HIV
HBV
CMV
HSV
VZV
Rubéole
Fig.3(e),
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Transmission
homme/homme

ou animal/homme

par arthropode-vecteur

Fievre jaune

et autres arboviroses

Fig.3(f),

‘ Transmission
animal’/homme

Contamination directe

par morsure ou a travers
des excoriations

N,

\ | Arénavirus

P

Fig.3(9),

Fig.3 : Différents modes de transmission des infections virales chez 'homme : Principaux
virus transmis (a) par voie respiratoire ou par la salive, (b) par voie féco-orale,
(c) sexuellement, (d) lors des actes médicaux (contaminations iatrogeénes et/ou

nosocomiales), (e) de la meére a 'enfant, (f) par arthropode vecteur, (g) directement
d’animal a 'homme [7].
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II- Réceptivité
Tous les individus sont réceptifs : la réceptiest en fonction de I'age,

de I'état physiologique et immunitaire.

I1I- Facteurs favorisants
Ce sont des facteurs endogenes (état immunitdae pBysique, age...)

ou exogenes (environnement, climat, et autregui)pnt des actions favorisant

I'atteinte.

IV- Répartitions géographiques et aspects
épidémiologiques

Pour la plupart des virus, I'aire de diffusion egtndiale. Cependant, les
conditions écologiques, climatiques et socio-écagaes, sont des facteurs tres
importants, expliguant la répartition géographigie certains virus ou la
distribution préférentielle de certaines infectiomsles a des populations ou a
des catégories sociales ou professionnelles phkgties. La diversité des
conditions épidémiologiques explique que les indedt virales peuvent survenir

sur le mode sporadique, épidémique, endémique mdépaque.

-13 -



Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité Facteurs favorisants Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques
Les Herpesviridae
HSV Strictement| * Génitale, * HSV-1: * HSV1 : Dans I'enfance | Epidémique | * HSV-1: pays en
[8, 9] humains | * Orogenitale, | l'infection survient | aprés disparition des voie de

*Oropharyngée

* Oculaire,

Maternofoetale

tét chez I'enfant de
bas niveau
socioéconomique,
ainsi que chez
I'adulte (70 a 80%)
* HSV-2: Nulle
chez I'enfant, alors
que chez I'adulte,
elle est en fonction
du nombre de
partenaires (90% en
cas de multi-

partenariat).

anticorps maternels. Chez
I'adulte elle dépend des

facteurs déclenchants
* HSV2 : absence de

protection sexuelle,

En France le type

HSV2 prépondérant, mais
il arrive que des contacts
orogénitaux transmettent
unHSV-1 avec la
possibilité d’herpes

bipolaires.

développements

* HSV-2: pays
développés,
essentiellement
infection
néonatale (20% de

cas/an en France).

[72)

1 Il'y a une exception : enfant né d’'une mére pstedu HSV2 ;

2 stress, menstruations, soleil...

HSV :HerpesSimplexVirus
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Tableau | Epidémiologie

Virus | Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque | Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques
Les Herpesviridae
VZV | L’homme est | * Respiratoire ; * Le feetus (++), * Immunodépression| * Endémique.| * Cosmopolite
(Viru | le seul * Oropharyngée ; * L'enfant (2-10 ans) | (+++) Le VZVest un virus

S

Varic

réservoir du

* Oculaire ;

(++4).

* Ages extrémes de |

ubiquitaire de forte

virus * Maternofoetale. * L'adulte (rare pour | vie vivant dans les prévalence.
ella- la varicelle mais conditions précaires.
Z0sY) fréquent pour le
[10] zona).
CMV | Strictement | * Génitale ; Femme enceinte * Immunodépression| * Endémique | 90 a 100%dans
(Cyto | humains * Oropharyngée, (50%), * Condition socio- certaines régions du
méga * Qculaire ; Nouveau-né (1%), | économique monde (pays en voie
lovir * Maternofcetale, adulte (90a 100 %) | précaires développement
us) * Sanguine ; d’'Afrique et Asie) et es
[11] Ou par greffe de inférieur a 50% en

cornée. France.

EBV | Humains * Oropharyngée ; Nouveau-née (+), * Hémopathies * Endémique | * Cosmopolite
(Epstei * Oculaire ; adolescent ou adulte| * Transplantation en Afrique, | (fréquent dans les pays
:‘/fuir)r * Sexuelle ; jeune (a I'age de 25-| * Immunodépressions * Sporadique | & bas niveau socio-

(12]

* Sanguine ; greffe.

30 ans).

en Europe

économiques).

-15 -



Tableau | Epidémiologie
Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité | Facteurs de risque Aspects Répartition
du virus épidémio- géographique
logiques
Adénovirus
Adénovirus | Strictement| * Respiratoire ;| * Totale * Manque d’hygiéne ; Conjonctivites | * Cosmopolite
[13] humains * Digestive ; * Instruments d’examen aAdénovirus
*Oropharyngée ophtalmique ; sévissent sous
* Oculaire. * Verre de contact, flacons| le mode

de collyre a usage multiple| épidémique

* Poignée de main entre le| (Maroc, Aolt

médecin et le patient. 2004).
Picornaviridae
Entérovirus | Humain * Féco-orale; | * 9% des Non respect des regles * Epidémiques | * Risque
70 * Aérienne, enfants d’hygiene universelle, en | * Pandémiques| d’importation a partir
[14] * Nosocomiale. | * et 3% des | particulier la désinfection e régions endémiques

femmes le lavage des mains. -Afrique
enceintes. -Inde
-Irak.

Rhinovirus | Humain * Respiratoire | * Totale * Froid * Epidémiques | * Cosmopolite
[15] * Oculaires * Viroses sous-jacent

-16 -




Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque | Aspects Répartition

du virus épidémio- géographique

logiques
Rétrovirus
VIH(Virus | Humain et | * Génitale ; * Totale * Non protection * Pandémique * Cosmopolite
de Animal * Oropharyngeée ; sexuelle
Immunodé * Oculaire ; * Multi partenariat
ficience * Maternofcetale ; * Toxicomanie
. * Sanguines * Transfusion sanguine
Humaine) * et par des greffes * Accident d’exposition
[16] au sang (AES)
* Mére séropositive.

Humain * Génitale, Essentiellemen{ * Toxicomanies * Endémique Virus est localisé
HTLV(Hum * Oropharyngée ; | I'adulte et le * Contact avec du sang dans :
ain-T * Qculaire ; sujet age. contaminé Japon, USA,
Lymphotrop * Maternofcetal ; * Mere séropositive France.
ic Virus) " Sanguine

*

[17] et par greffe.
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité Facteurs de Aspects épidémio- Répartition
du virus risque logiques géographique

Paramyxoviridae
Virus de la | Humain | * Respiratoire * Enfants d’age * Absence * Au Maroc, la rougeole Pays en voie de
rougeole * Gouttelettes scolaire (+++), d’immunisation existe a I'état endémique. | développement
[18] pflige. * Adolescent naturelle ou acquis( Le risque d’épidémie n’est| (surtout en

* Mal nutrition et | pas exclu, avec la Afrique)

un déficit en possibilité de formes grave

vitamine A chez l'adulte.
Virus Humain | * Respiratoire * Dans 50% des * Absence de * Epidémique (en famille | * Cosmopolite
d’Oreillons * Gouttelettes cas : enfants (4 et § vaccination ou en milieu scolaires)
[19] pflige ans) et 9 fois sur 1( * La promiscuité

avant 14 ans.

VRSVirus | Humain | * Respiratoire, * Essentiellement | * Immaturité du * Epidémique * Cosmopolite
respiratoire * oropharyngée, | les nourrissons systéme
synsicial) * oculaire, * 20% des enfants,| immunitaire
[20’21] 3% Adulte. * Froid

Paramyxovirus animaux

Virus de la maladie de New Cast@ubulavirus) : Il s’agit d'un virus aviaire qui peut étre pathoggrour 'lhomme

(conjonctivite chez les professionnels exposésveélede volaille»)22].

1Y
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir du Transmission | Réceptivité Facteurs de Aspects Répartition
virus risque épidémio- géographique
logiques
Togaviridae
irus de la umain espiratoire, o des feetus (d’'ung sence de la idémiques osmopolite

Virusdela | H Respirat * 90% des foetus (d Ab del * Epidémiq *C polit

rubéole Maternofcetale | mére présentant une | vaccination essentiellement | * Diminuée dans

[23] primo-infection Exposition a des | au printemps, les pays
rubéolique), maladies * Sporadiques développés mais
* Jeune adulte non éruptives. tout au long de | le virus circule
vacciné 'année. toujours dans les
* Vaccination pays en voie de
insuffisante chez les développement.
jeunes enfants

Orthomyxoviridae

Virus de la | L’'homme (virus | * Respiratoire, | La grippe est * Absence de * Epidémique * Cosmopolite

grippe types A, B, C). | * gouttelettes | égalitétaire n’épargnan vaccination annuelles entre

[21] . Le type A peut | de pflige personne. * Froid 'automne et le

aussi étre animal printemps.
3 types des
) (poulets, oiseaux

virus :

nfluenza A sauvages, porc)

-Influenza B [24]

-Influenza C
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque | Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques

Poxviridae
Virus de la Homme * Oropharyngée, * Totale *Absence de *Epidémique | * Cosmopolite
variole * Oculaire, vaccination
[25] * Blessure, * Immunodépression

* PigQre
Virus de la Homme et * Oropharyngée, * Les éleveurs de | *Absence de * Sporadique | Brésil,
vaccine Bovins * Oculaire, bétail. vaccination Etat de Rio
[25] * Blessure, * Immunodépression Janeiro.

* PiqQre
Molluscum Humain * Par contact cutané, * Totale * Immunodépression | * Sporadique | * Cosmopolite

contagiosum

(MCV)
[26]

soit avec des lésions
cutanées, soit a parti
de I'eau contaminée.
* Par voie sexuelle,

digito-génitale,

(sujet atteint de SIDA)
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques
Autres
Papilloma- | HPV(Papi| * Direct par voie : * Nouveaux- nés | * Immunodéficience de type| Epidémique | * Ubiquitaires
virus llomavirus | Génitale, (passage a travers| SIDA
[27’ 28] humain oropharyngée la filiére génitale | * Transplantation d’organes,
) oculaire, Blessure contaminée au * Tabagisme,
Humain | « |ndirecte par moment de * Exposition aux radiations
lintermédiaire 'accouchement) | ultraviolettes,
d’'objets contaminés | * partenaire sexuel
d’un sujet
contaminé.
Virus Humains | * Sanguine * Totale * Absence de vaccination Pandémiques * Cosmopolite
d’hépatite * Sexuelle contre I'hépatite C
C * Par toxicomanie * Utilisation de matériel
[29] * Par greffe. contaminé (seringue, aiguillg

* Matérnofoetale

*Rapport sexuel non protégé
* Echange des matériels

contaminés chez les drogué
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité Facteurs de Aspects épidémio- | Répartition
du virus risque logiques géographique
Autres
Virus amaril | *Principal- | * Homme — * Totale * Saison des * Zones endémiques | * Afrique (Sénégal,
[30] ement les | moustique- pluies. (fievre jaune Zaire).
primates. | homme, * Abattage selvatique). * Amérique du sud
* Homme - d'arbre. * Zones épidémiques| (Vénézuéla,
homme (fievre jaune urbaine). | Colombie, Guyane,
Surinam, brésil)
Arbovirus *Ruminant | * Arthropodes | * Totale *Morsure ou a * Epidémiques : * Cosmopolite.
[31] s (moutons, hématophage travers des En Afrique australe, en
cheévres et | (moustique, excoriations. Egypte. A 'automne
bovins). tique, 2000, le virus a franchi
phlébotomes) les limites de I'Afrique
pour envahir I'Arabie
Saoudite et Yémen.
Arénavirus | * Rongeurs| * Animale - * Professions Aérosol * Sporadigues * Amérique
[32] homme exposees Contact direct * Europe

-22.-




PRINCIPALES
INTFECTIONS
OCULAITRES



I- Infections du segment antérieur

A-Conjonctivite

La conjonctivite est I'inflammation de la muquewsmjonctivale, le plus
souvent bilatérale, en réponse a une agressiod (@ig5) : virale, bactérienne,

mycosique, parasitaire, allergique (tableau I§iqoe ou mécanique [6, 33].

Fig. 4 : Conjonctivite. La conjonctive est trés rouge dans I'ensembleflge par endroits et

I'ceil est larmoyant [34]

Fig.5 : Conjonctivite avec des sécrétions purulensd35].
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Les symptomes sont en général bénins, mais cestameses comportent

des signes cliniques évocateurs (tableau I1):
- L’ceil rouge non douloureux sans baisse de ltacusuelle ;

-L’cedeme conjonctival, avec sécrétion conjonctivate sensation

de « grain de sable » [5, 6].

La conjonctivite infectieuse, peut étre contagieusison pour laguelle les

regles d’hygienes doivent étre respectées [5, 6386
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Tableau I

Les symptémes cliniques différentiels @s conjonctivites.

_ o Mycosiques
Virales Bactériennes _
ou Allergiques
parasitaires
Bilatérale Bilatérale Uni - ou|Uni- ou
(unilatérale d’abord bilatérale. bilatérale.
_ .| le second ceil eg
atteinte uni ] . _
o touché 3 a 4 jour
ou bilatérale . _
apres mais d
maniere moing
importante).
Rouge Rouge Rouge Rouge
Couleur
Intense de grain d Intense + dg Intense dg Prurit
Douleur sable grain de sable | grain de sable| important
| Fréquente Moyenne Moyenne Fréquente
Photophobie
o Matinales Abondantes Blanche Muqueuses
Secrétions )
Séro-muqueuse et purulente
Forte, jusqua 1(Q Faible a| Faible al Nulle
jours apre§ moyenne moyenne
Contagiosité | I'apparition des

premiers symptomes
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Tableau Il Les symptdmes cliniques différentiels es conjonctivites.
Mycosiques
virales Bactériennes ou Allergiques
parassitaires
Présente Absente Absente Absente
Adénopathie (sauf en cas d
prétragienne chlamydiae
[38])
Présent (++) Rare + +/- Présent
Edeme (+++)
de la
paupiére
Folliculaire Inflammatoire | Inflammatoire | Folliculaire
simple simple +/-
Forme (sauf la
chlamydiae s/f
folliculaire).
Multiples : lentille de| Lentille de| Utilisation Saisonniéeres
Facteur de contact, manqui contact, prolongée de¢ (contact
_ d’hygiéne, cortisong manque antibiotiques | avec
risque immunosuppresseur| d’hygiene et des| allergéne).
stress,... cortisones.
+++ : Fréguemment
++ : Moyennement
+ : Rarement
+/- : Trés rarement
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B- Kératite

La kératite est une inflammation de la cornée lls gouvent unilatérale,
d’étiologie infectieuse (virale, bactérienne, myqgas, parasitaire), traumatique,
ou immunitaire (fig.6) [6, 39].

Fig. 6 : Kératite. La fluorescéine (en vert) se fixe sur l'ulcératite la cornée [34]

Une kératite est une urgence diagnostique et thétape, les signes

fonctionnels sont variables ; les plus frequemmentontrés sont [5, 6] :

- ceil rouge douloureux avec baisse de l'acuitéelisu

- Larmoiements, photophobie, blépharospasme.

L’examen ophtalmologiqgue montre un cercle périkgug, la
complication la plus redoutable est le risque datdices cornéennes opaques
[39].

1- La kératite virale :

Les kératites virales sont plus fréquer{t¢SV H++)

La kératite awirus varicelle Zona Human Herpes Virus typeest quasi
constante lors du zona par atteinte de la branelsale du nerf ophtalmique
(VD).
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La kératite peut étre secondaire a d’autres vialsqtie : Adénovirus,
Ebstein-Barr virus.. [40]

2- Les kératites bactériennes

Elles sont secondaires a une ulcération traumafjooie de lentille) ou a

une conjonctivite microbienne [6].

Elles sont favorisées par une infection de voign@dgcrymale, ORL) et

peuvent se compliquer d'ulceére.

Les germes en cause sontStaphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiellagr&acter, Serratia,
Citrobacter, Proteus parfois les mycobactéries atypiquegMycobactérium

chelonag qui peuvent étre incriminées [6,40, 41].

3- Les kératites mycosiques

Les agents pathogéenes sont principalem@aindida, Aspergillussurtout

apres un traumatisme cornéen ou une corticotreérapi

Ces agents sont mis en évidence par I'examen dnactoloration de
Giemsa, leur culture se fait sur milieu de Sabodra chloramphénicol par

ensemencement du produit de raclage cornéen [6, 39]

4- Les kératites parasitaires

Les principaux parasites en causes sordnebeslibres Acanthamoebg

Onchocerca volvulyset lesMicrofilaires. [6, 42].
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I'ceil.

5- Kératites interstitielles

Elles sont le plus souvent immunoallergiques. (5,44, 43].

C- Uvéite

Le terme d’uvéite recouvre toute inflammation déulsique vasculaire de

Selon la localisation de l'atteinte, on distingue :

Les uvéites antérieures (47% des uvéites): carregmt a une
inflammation survenant principalement dans I'espsit@ entre l'iris et

la cornée (chambre antérieure) ;

Les uvéites intermédiaires (12%): [linflammationst e située

principalement sur le corps ciliaire et dans laezdhnsertion de la base
du vitré ;

Les uvéites postérieures (21%) : se situent praleipent sur la rétine et
la choroide ;

Les panuvéites (20%) : concernent tout I'oeil [44].

Dans l'uvéite antérieure :

» Les formes cliniques sont trés hétérogenes

» [nflammation de 'uvée antérieure uni ou bilatérale
= (Eil rouge avec douleur et baisse de I'acuité visuel

» Larmoiements, photophobies possibles.
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» Vue de trouble et perception de mouches volantsse(giellement
dans l'uvéite intermédiaire et postérieure) donnard impression de
brouillard [6].

» L’examen a la lampe a fente montre :

» Une hyperhémie conjonctivale prédominant au tourlicibbe
(cercle périkératique).

= Des précipités blancs rétrodescemétiques sur &adastérieure
de la cornée (fig.7).

= Et un effet Tyndal de 'lhumeur aqueuse (présenceetleles ou

de protéines flottant dans la chambre) [45].

Fig.7 : Uvéite antérieure avec précipitation rétroeéscemétriquelll] .
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» On distingue les formes aigues et les formes chgoes :
» Uveéite antérieure aigu
Elle est secondaire a un foyer infectieux ORL ontaliee.

L’étiologie est principalement d’origine virale ekpés virusfSV, V2V,

mais aussi bactérienne [46].

= Uvéite antérieure chronique

Elle peut étre due a un Herpes virus (VZV), maisssaua un

épiphénomene d’une tuberculose, d’'une lepre, on siphilis.

D’autres agents pathologiques peuvent étre resptassad’uvéite,
par exemple le&Cryptococcus neoformansagent de la toxoplasmose et de

I'onchocercose [46, 48].
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[I- Infections du segment postérieur

A- Choriorétinite et rétinites

C’est l'inflammation de la rétine dont I'origineept étre infectieuse, post

traumatique ou tumorale [34].

L’ceil n’est ni rouge, ni douloureux. L’examen dunébd’ceil identifie les

lésions (fig.8).

Fig.8 : Nécrose rétinienne aigue Plages planches nécrotiques de localisation

périphérique, a extension centripete [Il].

Les étiologies sont diverses

» Toxoplasmos®culaire congénitale ou acquise
La choriorétinite est de loin la plus fréquenta) saitement comprend la
sulfadiazine et la pyriméthamine, associée dartainsrcas a une

corticothérapie [49].
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* Rétinite a cytomégalovirus
Elle s’observe chez I'immunodéprimé (surtout legratatteint de SIDA).

Elle est nécrotique, hémorragique et extengog

» Nécrose rétinienne aigue a VZV ddSV
Elle est observée surtout chez I'immunodéprimé eatfols chez

limmunocompétent[51, 52].

* Rétinites a Cryptococcus neoformans
L’atteinte oculaire est apparue dix jours apreddiate systémique avec

un flou visuel et de multiples lésions choriosm&nnes [53].

B- Sclérite et épisclérite

Ce sont des inflammations de la sclére et de b#gis qui en général

(fig.9), ne s’accompagnent pas, de baisse de t@asisuelle[54].

Fig.9 : Episclérite. Une rougeur diffuse envahit le blanc de I'ceil I'gtitation dilate et

révele les vaisseaux sanguins [34].
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Elles sont souvent associées a une maladie densystees causes

infectieuses sont rares.

Notez bien que chez les sujets immunodéprimédgsisns causées par

les herpes virusHSV, VZY ont un caractere extensif [54].

Tableau Ill Différence entre épisclérite et sclérie.

Episclirite Sclérite
La symptomatologie Unilatérale Toujours associée a une
épisclérite
Rougeur modérée Rougeur violacée
Sensation de géne Douleur intense
Larmoiement Photophobie
Absence d’'oedéme Présence d’'cedéme

Douleur, photophobie (rare) | Ptosis, paralysie
oculomotrice (dans les

formes postérieures en cas
d’'inflammation sévere)

Le réseau vasculaire Superficiel Profond

touché

Causes infectieuses a VZV (rare) HSV, VzZV

rechercher en plus des Mycobactérium chelanae

autres causes Tréponeme,
Pseudomonase,
Acanthamoeba.

VZV : varicelle-zostVirus
HSV : Herpes SimplexVirus
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C- Endophtalmies

Ce sont des infections du contenu du globe ocuylgue sont le plus
souvent dues a une chirurgie intraoculaire, a nfexiion coréenne, ou encore a
'implantation de lentilles intraoculaires. Ellegyvent étre secondaires a une

maladie du systéme.

La douleur oculaire est le signe d’alarme majeapjdement suivie d’'une
baisse brutale de l'acuité visuelle avec rougeuwnlame. La majorité des
endophtalmies sont d’origine bactérienne et myemsqchez 'immunodéprimé
[55, 56].

III- Infections péri-oculaires

A- Atteinte de la paupiere

Les agents pathogénes le plus souvent responsatileHerpes Simplex
Virus, VZVVirus Varicella-Zost) Molluscum contagiosum, S. aureus et surtout
S. epidermidi$s57].

B- Atteinte de la glande lacrymale

La dacryoadénite est caractérisée par une tumeéfadtbuloureuse de la
région externe de l'orbite mais avec un déplacerdarglobe oculaire en bas et
en dedans (fig.10).

L’étiologie est surtout bactériennes: aureus, Pseudomonas aeruginosa,
Proteus mirabilis et plus rarement d’origine viraleareillon, mononucléose

infectieuse, zongb8].
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Fig.10 : Dacryoadénitedroite avec aspect typique de la paupiére [58].

C- Atteinte du canal lacrymal

Les agents pathogenes le plus souvent responsatile SV, VZV

levures[59].
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Tableau IV Eléments cliniques des différentes atietes.
il il Larmoiement | Photophobie | Baisse de
rouge | douloureux I'acuité
visuelle
Conjonctivite ++ +/- + + -
Kératite + + ++ + Si atteinte
centrale
Uvéite + ++ - ++ +a +++
antérieur
aigué
Rétinite - - - - +a +++
Endophtalmie | ++ ++ - - +a +++
aigué
+++ : Tres fréquent
++ : Fréquent
+ : Moyennement fréquent
+/-  : Rarement fréquent
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Tableau V Etiologie des différentes atteintes ocailres.

Conjonctivites

Kératoconjonctivites

Uvéites

Rétirtes

Sclérite -épisclérite

Virus Adénovirus, HSV, VZV| Mononucléose infectieuse (EBV),HSV, CMV, EBV, HHV, VZV, CMV, VZV, HSV, HSV, VzZV
Entérovirus, Rougeole,| Oreillons, Varicelle, Grippe, HTLV-1, EBV,
Rubéole Adénovirus V. rubéole, V. rougeole, V. V. grippe,
oreillons, V. grippe, V. rougeole,
V. chorioméningite lymphocytairg V. rubéole
Bactéries N. gonorrhoeae, Syphilis, tuberculose, Tuberculose, Chlamydioses Tuberculose, Syphilis,
S. aureus, Streptocoque
Haemophilus, Tuberculose
Chlamydia
Mycoses Psoriasis, Pityriasis Psoriasis, pityriasis Cryptmcose, Rares _
Candida
Parasites Amibes Amibes, Leishmanioses Onchocercose Toxoplasmose _
Autres Toxique ou allergique. - Kératite épithéliale : - Chirurgie, tumeur oculaire, - D'origine trophique | Maladies de

traumatique ;
- Kératite interstitielle : Immuno-
allergiques ;

- Autres d’origine trophique.

décollement rétinien, corps
étranger...
- Infection ORL ou dentaire.

- D’origine trophique

systeme : Arthrite
Rhumatoide...

S.: Staphylococcus ; HSV : Herpes Simlex Virus

N. : Neisseria ;
V. : Virus

VzZVv
CMV

: Varicelle-Zost Virus

: Cytomégalovirus

EBV : Epstein Barr Virus

HTLV-1 : Humain - T Lymphotropsc Vi

HHV : Virus herpétique humain
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ETIOLOGIES DES
VIROSES OCULAIRES



I- Herpesviridae

La famille des Herpesviridae compte plus de 10@&e=sp Ces virus ont
une étroite communauté de structure, portant satrgléments : un génome a
ADN a deux brins, linéaire ; une capside icosaédrid’environ 100 nm, a 162
capsomeres ; une enveloppe dérivée de la membrariéaime et portant des
glycoprotéines virales ; et le tégument, structpretéique fibrillaire entre
enveloppe et capside (fig. 11). On distingue tismsis-familles, leAlpha-,
Beta- et GammaherpesvirinagTableau. VI).

Glycoprotéines Capside
virales

Tégument
Enveloppe
ou péplos

Fig.11 : Structure schématique des Herpesviridae [7
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Tableau VI Les trois sous-familles des Herpesvirige

Alphaherpesvirinae

-Genres Simplex viruBl§\L1 et -2) etvaricellovirus(VZV)
- Infection de fibroblastes et d’autres cellulescatture in vitro, avec
destruction rapide des cellules.
- Infection in vivo des cellules épithéliales, aveacroscopiquement
formation de Iésions vésiculaires.

- Latence dans les ganglions nerveux sensitifs.

Betaherpesvirinae

- GenresCytomégalovirugHCMV).

- Cycle lent, avec spécificité cellulaire étroite.

-Fréquence des infections asymptomatiques chezpé&rsonnes
immuno-compétentes.

- Latence dans le sang, le tissu lymphoide etulétiendothélial, les

glandes sécrétoires, le rein

Gammabherpesvirinae

-Genred.ymphocryptovirugeBV).

- Spécificité cellulaire tres étroite.

- Infection des lymphocytes en culture de cellihegtro.

-Latence dans les lymphocytes et certaines cellggethéliales ou
endo-théliales.

-Association a des lympho-proliférations et a désciions malignes

du tissu lymphoide.
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Les herpesviridae évoluent selon trois phasegiaopinfection, la phase

de latence et la réactivation [3, 60].

» La primo-infection :
C’est le premier contact avec le virus. Elle conbpame réplication virale
intense et une expression clinique patente. Lesfedions sont souvent

asymptomatiques.

« Lalatence:

Au-dela de la primo-infection, I'établisserhdfune infection latente a vie
dans lI'organisme donne aux Herpesviridae un moyepallier leur fragilité et
de se maintenir dans la population (fig.12).

Les cellules, siege de l'infection latentéfedent selon les virus. Des
réactivations de l'infection sont a l'origine deinféctions endogenes qui
donnent des excrétions intermittentes du virussldae la latence, 'ADN viral
n'est pas intégré au génome cellulaire mais prédams le noyau, généralement
sous forme d’épisome. L’expression du génome \asdl limitée a quelques
genes dits de latence, les autres étant réduitsilemce. L’ADN viral ne se
réplique pas, I'infection latente échappe aux amtix qui sont des inhibiteurs
de la réplication de I'ADN viral. Ainsi, les antha@ux peuvent suspendre
temporairement les réinfections endogenes, maigpakbarrasser la personne

infectée, I'éradication de l'infection latente étampossible [3, 9, 60].
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Fig.12 : déroulement des infections a Herpesviridae

Herpes vient du grec herpein, c’est-a-dire rampearrae un serpent [7].

e Laréactivation

La réactivation du virus latent peut étre déclemchar un traumatisme

local, par le soleil ou le froid, ainsi que par legenstruations, le stress,

'immunodépression et certains médicaments (cddex

Immunosuppresseurs), essentiellement chez I'affyl&0].
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A- Herpes simplex virus (HSV)
1- Carte d'identité des herpes simplex virus (HSV)

Taxonomie : famille des Herpesviridae,
sous-famille des alphaherpesvirinae,

genre de Simplex virus

Deux types HSV-1etHSV-2
Virion 120 4 200 nm
Génome : ADN bicaténaire, linaire 152 kbp géses,

réplication dans le noyau
Nucléocapside : icosaédrique, 100 a 110 nm, 1p&craeres
L’encapsidation se fait dans le noyau.
Le tégument se trouve entre la capside et I'enyaop

L’enveloppe est dérivée des membranes cellulaires.

2- Pouvoir pathogéne
Les herpesvirus constituent un groupe d’agents opéties humains
ubiquitaires, capables d’entrainer des infectiosymgptomatiques ou des

maladies actives dans un grand nombre d’organés [60

Au niveau oculaire, les lésions sont le plus sotivlres auHSV-1
I'infection primaire peut étre asymptomatique ouives; et est suivie par une

phase de latence sans réplication caractéristigsderpesvirus [60, 61].

L’herpeés est la premiere cause infectieuse de é&étd#ns les pays
industriels [9, 62].
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a- Les formes cliniques de 'herpés du segment amiéur
a;- L’herpées oculaire congénital et néonatal

L’herpés virus se transmet au moment de I'accoueneorsqu’il existe
un herpes génital chez la mere. L’herpes néonstabee (1 a 5 cas pour 10 000
grossesses), mais en cas d’atteinte oculaireagjitssoit de quelques vésicules
herpétiques au niveau des paupiefeslB), soit d'une conjonctivite uni- ou
bilatérale avec hyperhémie modérée et secréticmgesl; cette conjonctivite
peut étre associée a une kératite en regle lindtda présence d'une fine

ponctuation superficielle [63, 64, 65].

Fig.13 : Vésicules herpétique au niveau de la pawgie [I1].

a,- L’herpés oculaire primaire

Le passage transplacentaire des IgG anti-HSV n&lteaatorise une
immunité partielle pendant environ 6 mois. Aprésdétai, la diminution de
limmunité passive permet une infection primaireHSV, a 'age de 5 ans prés
de 60% de la population a été contaminée par os.vir

La majorité des primo-infections passent inapercuesil 6% des sujets
développent une atteinte clinique, qui dans la nitéjdes cas siege au niveau de
la sphere péribuccalég 14) [62, 64].
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Fig.14 : Primo-infection herpétique chez un nourrison[lll].

Les signes ophtalmologiques les plus fréquents soet conjonctivite
aigwe folliculaire, une kérato-conjonctivite avec adéatbpe pré-auriculaire ou
des veésicules palpébrales (fig.15). L'atteintenéenne est représentée par une
kératite ponctuée superficielle ou par des vésicafathéliales qui ne prennent
pas la fluorescéine [65].

Fig.15 : Primo-infection herpétique de la face etaulaire chez une jeune femmdll].
asz- L’herpées oculaire récidivant

Le taux d’'incidence des récidives de I'herpes acellest d’ordre 24.5% a

67% dans les différents types de populations.
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» Blépharites
L’atteinte palpébrale est une Iésion vésiculairealicée au sein d’'une
plage érythémateuskid.16) [66].

Fig.16 : Blépharite herpétique[66].

= Conjonctivites

Il s’agit d’'une conjonctivite folliculaire (fig.17) dans certains cas c'est
une ulcération conjonctivale, parfois dendritiquetrouvée apres linstillation
d’'une goutte de fluorescéine [4, 62, 66, 67]. firéssente 18.8%.

Fig.17: Conjonctivite folliculaire [llI].
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» Kératites: L’'HSV représente 10% des atteintes cornéennes.

Il existe plusieurs variétes :

% Kératites épithéliales infectieuses

Elles résultent de la réplication H$Vau niveau des couches épithéliales
de la cornée. L’aspect le plus typique et hautengmocateur de l'infection
herpétigue est celui de la kératite dendritiques ldcéres géographiques,

marginaux et les vésicules sont moins fréquent2sds, 68, 69].

o Vésicules cornéennes localisées ou diffuses
Il s’agit des petites vésicules qui surélevent uafaxe épithéliale. La
coalescence des vésicules provoque trés rapidenaent24 heurs, la

formation des lésions dendritiques [68].

o Kératite dendritique
La dendrite est une ulcération linaire « arboriséeamifiée atteignant
toutes les couches de I'épithélium jusqu’a la memébérbasale, avec une
dilatation en bulbe de la terminaison de la bran@lel8). Les bords de
l'ulcére sont gonflés et contiennent le virus héque en réplication. Elle

représente 56.3% des atteintes cornéennes [68, 70].
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Fig.18 : Kératite dendritique. L’ulcération, en feuille de fougere, pourraiteénise en

évidence par coloration a la fluorescéine et eéstévocatrice d’herpés. (Pr Joseph Colin) [9].

o Kératite géographique
C’est une vaste ulcération dendritique perdantaspect linaire (fig.19 et
20). Il semble lié a [l'utilisation inappropriée dmrticoides locaux en
présence d’'une kératite superficielle [68]. Ellprésentes 9.8% des atteintes

cornéennes [70].

(19 (20)
Fig.19 et 20 : Aspect d'ulcérations géographiquesehpétiquesapres
coloration a la fluorescéind7].

-850 -



o Kératite marginale (fig.21 et 22) :
C’est une atteinte cornéenne périphérique, en, éffgtroximité du limbe
et des vaisseaux conjonctivaux modifie [I'évolutiotiune Kkératite

superficielle [68].

(21) (22)
Fig.21 et 22 : Aspect de kératite marginale herpéajuesi[III].

* Kératites stromales
Les Kkératites stromales représentent seulement 2% akteintes
herpétiques oculaires initiales, mais 20% a 48%aleses récidivantes.
Deux tableaux cliniques sont habituellement décrits
0 Les kératites stromales nécrosantssnt dues a l'invasion directe
et la multiplication du virus dans le stroma ;
0 Les kératites stromales interstitiellesont dues aux phénomeénes
immunitaires induits par le virus ou a certainsgartes viraux dans
le stroma [1, 70, 71, 73].
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o Keératites nécrosantes :
La multiplication virale dans le stroma associéma réaction inflammatoire
intense, entraine une nécrose stromale, avec ultrainftres dense, blanc

jaunatre « crémeux » , sous un épithélium en néigkré (fig.23).

Fig.23 : Kératite nécrosante herpétiqudlll].

La complication peut aller jusqu’a une perforatammnéenne (fig.24), qui
apparait rapidement suite a une utilisation degicoides sans traitement

antivirale associé [72].

Fig.24 : kératite herpétique avec perforation cornénne[lll].
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o0 Kératites interstitielles

Les auteurs anglo-saxons utilisent souvent les dermx kératite
immunitaire » ou « kératite disciforme » alors qu'€&rance le terme non
approprié « kératite méta-herpétique » est paduiployé. La pathologie de ces
kératites est liée a une inflammation stromale yge tantigéne — anticorps —
complément (AAC) initiée par la présence d’antigemieaux dans le stroma ou
d’antigenes cornéens altérés impliquant des lymylesccytotoxiques (fig.25)
[72, 73, 74].

Fig.25 : Kératite disciforme. On distingue deux cegles concentriques

d'immunoprécipité. [9].

% Complications des kératites

Modification de la transparence coréenne par :
- Cicatrices
- Néovascularisation
Modifications de I'épaisseur coréenne par :
- Amincissement
- Perforation
Complications infectieuses par :

- Surinfections bactériennes, fongiques, parasgair
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- Réactivation d’un herpeés superficiel
Complications hypertoniques
Complications de la corticothérapie :

- Cataracte, hypertension oculaire

- Corticodépendance

- Réactivation d’un herpeés superficiel
Complication des autres traitements :

-Toxicité des antiviraux

b- Les formes cliniques de I'herpés du segment p@steur

L’herpés est plus rarement a [lorigine d’uvéitesridbcyclites
récidivantes et d’un syndrome particulier et graaenécrose rétinienne aigué
(Acute Retinal Necrosis, ARN des anglo-saxons),alissi au VZV [9].

b]_- Uvéite

Il existe deux aspects cliniques qui peuvent @tévidualiseé :

= Kérato-uvéite

L’atteinte uvéale antérieurest secondaire a une atteinte cornéenne quel
gu’en soit le type. Des cas d’atteinte cornéenmésagtteinte uvéale ne sont pas
rares, notamment apres utilisation d’une cortiocathi& locale [76].

» Uveéite herpétique primitive

Elle est définie comme la premiere atteinte clieiqie I'ceil en I'absence

d’antécédents de kératite.
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L'uvéite a des caractéres cliniques, décrits précgdent, souvent
antérieure, plus rarement intermédiaire, voire érisiire avec atteinte de
choriorétine [76].

% Les uvéites antérieures

Les uvéites antérieures sont plus fréquentes,ctéaisées par une

réaction inflammatoire de la chambre antérieurs, mtécipités rétro-cornéenne

(fig.23), une hypertonie, et une atrophie rapidsesteur de l'iris [76].

Fig. 26 : uvéite herpétigylll].
% Les uvéites postérieures

Les uvéites postérieuragntrent dans le cadre d’'un ARN (rétinite

nécrosante aigi [76].
b,- Nécrose rétinienne aigue

La nécrose rétinienne se présente initialement egerme périphérie
rétinienne par des opacités blanchatres, finesdesin Des vascularites
rétiniennes prédominant sur le réseau artériel s@dponsables d'une
aggravation de la nécrose rétinienne, avec risqatteohte bilatérale et de
décollementle rétine [51, 77, 78].
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3- Diagnostic différentiel
Il est important que les médecins non ophtalmolegtdes pharmaciens
connaissent la possibilité du diagnostic d’'un hgerp@érnéen en présence d’un
ceil rouge, en raison en particulier des risquesreévd’utilisation inappropriée

d’un collyre contenant des corticoides.

a- Keératites superficielles
La dendrite est un aspect biomicroscopique tdaitaévocateur déiSV,

mais d’autres pathologies peuvent entrainer désaak voisins.

a;- Kératites du zona
Au cours des premiers jours de I'éruption zosté@m@ersouvent au stade de
I'cedeme palpébral, il est fréquent de noter lagrés de dendrite de petite taille

qui differe de I'herpés simplex par certaines pattrités (tableau VII) [79].

a,- Kératites a Epstein-Barwvirus
L’affection qui atteint le plus souvent les adok#s associe une fiévre,
des adénopathies, une pharyngite et une splénomébaltableau oculaire le
plus fréquent est une conjonctivite folliculaireilatérale ; quelgues cas de

microdendrites stellaires ont été décrits [58, 65].

as- Kératites amibiennes superficielles
Il est frequent que les formes précoces des k&sattAcanthamaoeba
soient confondues avec une kératite herpétique didgnostic de kératite
amibienne doit donc étre évoqué en cas de kéemuperficielle ne répondant
pas aux traitements antiviraux, en particulier cleszporteurs de lentilles de

contact.
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Les aspects le plus souvent observés sont ddsaidins épithéliales
linéaires et « arborisée » dans un contexte treldmeux.

Le diagnostic de kératite amibienne est confirme Ipa investigations
parasitologiques réalisées a partir d’'un prélévenaen I'épithélium cornéen,

et/ou a partir de I'examen de lentille de contaéf

as- Epithéliopathies dendritiformes toxiques
Des lésions épithéliales d’allure dendritique oté gapportées lors de
I'utilisation de différentes substances telles das antiviraux locaux, les
antibiotiques, les bétabloquants, les conservatesssolutions d’entretien des
lentilles de contact ; et reccemment ont été décdes anomalies similaires apres
utilisation de Latanoprost. Dans tous les casyétadu traitement « toxique »

permet la résolution des signes épithéliaux [80].

b- Kératites stromales
b,- Kératite fongiques
Elles peuvent provoquer des tableaux séveres,ipadmparables a ceux
des kératites nécrosantes herpétiques. En cas rddestion de la kératite
herpétique par un agent fongique (fig.27), un meréent spécifique doit étre
réalisé afin de préciser la nature des agents calis8).

Fig.27 : Kératite fongique[55].
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b,- Kératites amibiennes
Lorsque la membrane de Bowman est franchie par deaspe,
linflammation stromale prend lallure dune hyperité annulaire
périphérique (fig.28), peu vascularisée, tres dama@lose. Dans ces cas, si le
diagnostic de kératite amibienne n'a pas été posé Jphase précoce
superficielle, le tableau est tres souvent confoaslac celui d’'une kératite

stromale herpétique [55, 56].

Fig. 28 : Kératitamibienne[55].

Le diagnostic se fera alors devant l'absence dmmadlon par le
traitement antiviral et par les corticoides, adé&de la microscopie confocale et

par la biopsie cornéenne a la périphérie de lanésibcédée [55].

bs- Kératites cristallines infectieuses
L’aspect clinique est celui d’'un infiltrat stromblanc grisatre, arborisé,
avec des opacités en forme d’aiguilles siégeans di@paisseur moyenne du
stroma.
Le micro-organisme le plus souvent responsableleedtreptococcus
viridans mais d’autres germes ont également été isolésratgon de la

profondeur de linfiltrat, le grattage superficidle la cornée est en régle
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insuffisant pour confirmer le diagnostic, qui leuplsouvent nécessite une

biopsie cornéenne, a la périphérie de la lésign2®) [56, 81].

Fig.29 : Kératite microbienndgkératites cristallines infectieuses) [lll].

b,- Kératites du zona
Dans les suites d’un zona ophtalmique, plusieunsasees ou plusieurs
mois apres I'éruption cutanée, peuvent apparaige kieratites stromales
immunitaires tout a fait comparables a celles ol&ss avec leHSV.
L’interrogatoire a la recherche de I'épisode érfugtila recherche de cicatrices

cutanées permettent d’'orienter le diagnostic vemoha (tableau VII) [79].
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Tableau VII Comparaison des caractéristiques des factions oculaires a

HSV et VZV [79].

:i.
ot
HSV

.
VZV i

U7

Lésion Limitée Dermatome

Douleurs +/- ++

Dendrites Grandes et ramifiées| Petites et peu ramifiées
+ulcere +plaque épithéliale

Prise de colorant Nette Irréguliere

Cicatrice cutanée Rare Fréquente

1)

Douleur Poste herpétique rare Poste zostérienne

fréequente
Atrophie irienne Rare Fréqguente
Récidive Souvent Rarement
Anesthésie En secteur Profonde
cornéenne
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A retenir :

» L’herpés simplex virus comporte deux typeldSV-1responsable
des localisations oculaires et labiales,H3V-2 responsable de
I'hnerpes génital mais peut étre impliqué dans tesrdes oculaires

(herpes néonatal).

e La localisation oculaire de [linfection herpétiqgua des
conséquences graves, particulierement sur un reffraigilisé
(nouveau-né, immunodéprimé, nourrisson eczématauppur des

organes particuliers (ceil, encéphale, foie).

* L'infection herpétique de l'oeil est une affectidrequente, sa

frequence risque de continuer a s'accroitre du fde

'augmentation de cette pathologie sur un terramunodéprimeé.

* L’HSVpeut étre responsable d’atteintes superficiekedidgnostic
facile, mais aussi de lésions profondes, dontdgrbstic est plus
délicat faisant appel a des examens complémentd#iésau
Laboratoire.
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B- Virus varicelle zona

1- Carte d'identité du VZV

Famille : Herpesviridae
Sous-famille - Alphaherpesvirinae
Genre : Varicellovirus

Un seul type

Taille . environ 200 nm
Génome : ADN bicaténaire,

géneralement linéaire125 kbps
Capside . icosaédrique, 162 capsomeres
Tégument protéique séparant la capside et I'enpelop
Enveloppe ou sont insérées des glycoprotéines
Infection latente dans les ganglions sensitifs
Primo-infection : varicelle

Réactivation : zoha

2- Pouvoir pathogéene
Le virus varicelle zona(VZV), appelé aussi actuellemeherpesvirus
humain de type 3HHV3), est responsable de la varicelle et du zona. La
localisation ophtalmique dWZV constitue un tableau clinique souvent sévere
qui, en plus des lésions cutanées et douleursc@iggagne de complications

oculaires [82].
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a- Varicelle

La varicelle est la primo-infection ¥ZV (fig.30), le virus reste ensuite
quiescent dans les ganglions nerveux sensitifsvdracelle est extrémement
répandue et seul 3% des sujet de plus de 15anscensidérés comme non

immunisés contre I¥¢ZV[82].

Fig.30 : Aspect de la varicellglll] .

Au cours de la varicelle, les vésicules siegerguetnment au niveau des
paupieres, et peuvent aussi siéger au niveau denl@nctive et/ou la cornée
pouvant entrainer une ulcération, une hémorragiisser au niveau de la

cornée une cicatrice avec néovascularisation [8R, 8

b- Zona ophtalmique

20% des sujets ayant développé une varicelle siriiigse réactivation
sous forme de zona.

L’incidence annuelle du zona est de 4,5% et il texisne corrélation
directe entre 'augmentation de I'age et I'inciderdu zona, en particulier pour
le zona ophtalmique lié a la diminution de 'immign& médiation cellulaire.

Dans 10% des cas uniquement, un autre facteur stpieri est retrouvé
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(néoplasies, hémopathies, SIDA, lupus érythémateugffe de la moelle
osseuse, radiothérapie et chimiothérapie).

Le zona ophtalmique représente 10% a 15% des casrde Aux Etats-
Unis, 300 000 cas de zona ophtalmique surviennkatue année. C'est la
deuxieme localisation en fréquence apres la |aadis thoracique.

Le zona est une affection caractérisée par unetiénudouloureuse de
vésicules analogues a celles de la varicelle, présentant la particularité d'étre
limitée a un territoire bien précis, qui correspanuk terminaisons des fibres
d’'un nerf bien défini, pour le zona ophtalmiquest’e nerf de Willis (V1), qui
est purement sensitif. Il se divise en 3 brancleminales (nerfs frontal,
nasociliaire et lacrymal), qui peuvent étre atksnde facon isolée ou associée
(Fig.31).

(A) N. Frontale

(B) N. Nasociliaire

(C) N. Lacrymal

Fig.31 : Schéma des branches terminales du nerf ofatimique [81].

Son aspect clinique est caractéristique, I'érupéisinprécédée de douleurs
et de prurit, elle est radiculaire et unilatér@a. trouve parfois des adénopathies
dans le territoire de drainage. La Iésion initisst érythémateuse, puis

vésiculeuse [84].
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b,- Le zona ophtalmique non compliqué
Il débute dans 70% des cas par des douleurs unikedéédans le territoire
du V1. Ces douleurs sont superficielles a type ddukes plus ou moins
permanentes, 24 a 48 heures plus tard, apparaiiptién zostérienne

érythémateuse, papuleuse puis vésiculeuse (fif83R)

Fig.32 : Début de I'éruption dans le territoire dunerf ophtalmique [81].

L’association de vésicule sur l'aile du nez a utteirte oculaire réalise le
classique signe de Hutchinson témoin d’'une attedd#ela branche nasale
(fig.33) [83].

Fig.33 : Atteinte de laréinche nasociliaire[81].
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b,- Les complications oculaires
Elles sont dominées par les atteintes correerh l'uvéite antérieure et
peuvent avoir une évolution extrémement péjoratmmutissant a la perte

fonctionnelle voire anatomique de I'ceil [83].

= Les atteintes cornéennes

Elles sont de 3 types :

% Les kératites superficielles
Souvent précoces, liees a la réplication du viramsdles cellules
épithéliales. Elles se manifestent par deux facddsatite superficielle et
kératite pseudo-dendritique ou a microdendritessguit périphériques et plus
superficielles que dans I'herpes simplex (fig.388,[89].

Fig.34:Kératites superficielles microdendritiqueg88].

% Les kératites stromales
Elles sont plus tardives et plus rares, elles apgsent un a plusieurs mois
apres I'épisode initial et ont tendance a avoir @welution chronique et

récidivante [89].
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% La kératite neurotrophique :
Elle est la conséquence de l'anesthésie cornéenne tpetsisElle se

traduit par des répétitions d’ulcéres [83, 84].

» ['uvéite antérieure
C’est l'atteinte endo-oculaire qui est la pladguente. Elle apparait le
plus souvent a la phase aigué mais parfois tardinémt succéde ou s’associe a

une kératite stromale dans 95% des cas [85, 86].

= Autres atteintes:
% Les paupieres
Des cicatrices rétractiles déformant les paupiers la ligne
d’'implantation des cils, ainsi que la destructi@s glandes Meibomius, peuvent
conduire a la formation d’un ulcere trophique [87].
*» La conjonctive:

La surinfection bactérienne est fréquente maisgoen(fig.35).

Fig. 35 : Surinfection &
I'occasion d’'un zona
ophtalmique [I11].
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% Une sclérite et surtout une épisclérite
Peuvent survenir dés la phase aigué [86, 88].

% Rétine et nerf optique:

L’atteinte de segment postérieur de I'ceil est raresecondaire a des
vascularites. La nécrose rétinienne périphériquauévvers le centre ; elle est
associée a une hyalite importante, un oedéme aiapjlldes saignements
vasculaires et une uvéite antérieure [89, 90, 91].

< Les atteintes neurologiques

Les paralysies oculomotrices sont classiquemerquégtes mais, en
pratigue on les observe rarement. Elles survienpeéitocement pendant la
période d’éruption et sont régressives totalemegpentanément. Une paralysie
oculomotrice controlatérale, ainsi qu’une paralyamale peuvent étre associées
[91].

3- Diagnostic différentiel

Le diagnostic du zona est avant tout clinique delenaractére unilatéral
et métamérique de I'éruption. Si ce diagnostic sstivent évident apres
guelgues jours d’évolution, cela n’est pas toujdarsas a la phase tres précoce
de la maladie. Le diagnostic précoce est trés itapbrcar il va conditionner

I'efficacité du traitement antiviral [79].

Dans certains cas, il faudra éliminer une primaatibn herpétique et un

éerysipele (fig.36) de la face

Fig.36 : Erysipele de la facélll].
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A retenir :

» La varicelle et le zona sont des manifestationpaetsves de la
primo-infection et des récurrences d'une infectmmr le méme

Virus;

= || faut penser a la sérologie VIH systématiquemnierg d'un zona

chez un sujet jeune ;
» Le zona ophtalmique représente 10 a 15% des caerde il peut

étre grave du fait de ses complications neurolaggquet

essentiellement chez des sujets a risque.
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C- Cytomégalovirus

1- Carte d’identité du CMV

Sous famille : Betaherpesvirinae

Un seul type

Genre Cytomegalovirus

Taille : 150-200 nm

Génome : ADN a double brin, linéaire 230-250 k

réplication dans le noyau
Capside . icosaédrique, diametre de 100 nm
162 capsomeres
Enveloppe issue des membranes internes cytoplasmiqu
Tégument entre capside et enveloppe
Infection latente dans les organes cibles, les mytee du sang

périphérique et les cellules souches hématopo&diqu

2- Pouvoir pathogéne
L’infection par lecytomégalovirusest sans conséquence chez l'individu
sain (75% de porteurs sains), elle est en revaeglrémement grave chez la
femme enceinte et les sujets immunodéprimes [92].
L'uvéite a cytomégalovirusest unilatérale, chronique, granulomateuse
surtout chez les patients immunodéprimés atteintsSIDA, les transplantés

d’organes et les nouveaux-nés [93, 94].
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La rétinite acytomegalovirugst la localisation la plus fréquente (80% des
atteintes &€CMV) (fig.37) [95]. Elle est souvent asymptomatiquerdqu’elle est
symptomatique la rétinite se traduit par une sémsate mouches volantes, un
brouillard et une baisse de l'acuité visuelle en datteinte du pble postérieure.
L'apparition d’'un voile noir fera suspecter une gdication fréquente de la

rétinite, le décollement rétinien [94, 96].

Fig.37 : Rétinite a CMV hémorragique et nécrosant§6].

Chez les patients porteurs ddH, l'infection a CMV est l'une des
infections opportunistes les plus fréquentes. AVanenement de la trithérapie
anti-rétrovirale, la rétinite MV touche 30% des patients atteint de SIDA a un
stade tardif (le taux des lymphocytes CD4 est iaéra 50/mm). L'incidence
auCMV est aussi liée a la charge virale sériqu¥/kh[97, 98, 99].

Le diagnostic de rétinite @MV est clinique et repose sur I'examen du
fond d'ceil a l'ophtalmoscopie indirecte. On distieg plusieurs formes
cliniques :

- Une forme oedémateuse : caractérisée par laidatiah périvasculaire qui
peut aboutir a des vascularites occlusives.
- Une autre forme clinique caractérisée par un cedegtinien d’aspect

granuleux sans hémorragie ni vascularite [99].
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Les principales complications sont représentéedepdécollement de la
rétine (fig.38) qui survient dans plus d'un tiersdeas. Il est d'autant plus
fréquent que la rétinite est périphérique, étendue¢ un taux de CD4 effondré
[100].

Fig.38: Décollement de la rétineEn haut a droite, en orange foncé, une pochigdielé
vitréen décolle la rétine (vue de face) [34].

Chez les patients atteints du sida, la rétini@\vlV donne peu ou pas de
réaction inflammatoire du segment antérieur et id¢.vChez les patients non
sidéens, on trouve souvent une Iégére hyalite woee réaction inflammatoire
lorsque l'immunodépression n’'est pas trop séver@acuité visuelle est
conservée tant que la nécrose rétinienne n'estagasure et qu’elle épargne la

macula et la papille [101].

3- Diagnostic différentiel
Tous les syndromes inflammatoires avec rétiniteastcularite peuvent
faire évoquer un syndrome de nécrose rétinienng aitn pratique couraatles
principaux diagnostics différentiels sont les astrétinites infectieuses. Outre
les causes de rétinite virale, il convient ainsiéwbquer les rétinites
toxoplasmiques, fongiques et bactériennes, en cphei syphilitiques,

notamment chez les patients immunodéprimes [3].
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a- Rétinite a CMV :

Typiquement plus hémorragique ;

Ne présente pas le mode d’extension de 'ARN ;

L’imprégnation de la fluorescéine se fait typiquetnd’abord par le
centre de la lésion.

b- Toxoplasmose extensiygg.39) :

Parfois tres difficile a différencier avec une AR”Bbutante, avec un foyer
périphérique et un vitré tres inflammatoire.

En cas de doute, il semble Iégitime d’introduire ttaitement antiviral
d’emblée et de l'interrompre en cas d’évolutionsvene toxoplasmose.
Une lésion hypofluorescente qui s'imprégne progvessent parles
bords [50].

Fig.39 : Choriorétinite toxoplasmique[lll].
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A retenir :

= La maladie due @aytomegalovirussurvient le plus souvent
chez les patients ayant un nombre de CD4 inférgeur
50/mn? ;

» La rétinite acytomegalovirusest la localisation la plus

fréquente;

» Une prise en charge de la rétinit€®IYV doit étre effectuée
rapidement pour éviter une éventuelle complication

notamment le décollement rétinien et/ou la destyoct
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D- Epstein Barr virus

1- Carte d'identité du virus Epstein Barr virus

Nom taxonomique HHV-4 (Human herpes virus typg 4
Famille : Herpesviridae

Sous famille : Gammaherpesvirinae

Genre . Lymphocryptovirus

Taille du virus : 200 nm

Génome : ADN bicaténaire linéaire, 186 kbp

réplication dans le noyau

Capside : icosaédrique, 125 nm de diametre
162 capsomeres

Enveloppe . dérivée de la membrane nucléaire

et de I'appareil de Golgi
2- Pouvoir pathogéne

La primo-infection s’exprime par la mononucléosdectieuse, dans
laquelle on décrit frequemment des conjonctiviteavent folliculaire aigé,
rarement des kératites (fig.40) [58]. ieus d’Epstein Barra été impliqué dans
la survenue tardive d’'un syndrome de Sjogren [102].

Fig.40 : Atteinte de la conjonctivite et la partieinférieure de la cornée58].
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Le virus est présent dans les larmes a la phase atg la maladie. Le
sérodiagnostic confirme le diagnostic [103, 104].

La persistance du virus dans les lymphocytes Biinduymphome de
Burkitt, avec atteintes oculaires plus profonddteseque : les uvéites, les
rétinites et les dacryoadénites qui peuvent allegqu’a destruction de l'orbite
oculaire (fig.41) [58, 105].

Fig.41 : destruction de l'orbite oculaire[V].

A retenir :

= Au cours de la mononucléose infectieuse, les mstaiiens

oculaires sont dominées par les conjonctivitesekératites.

» Le virus dEpstein Barra été impligué dans la survenue

tardive d’'un syndrome de Sjogren.

» La destruction de [l'orbite oculaire est la compiima
principale du lymphome du Burkitt.
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II- Adenoviridae

1- Carte d'identité des adénovirus (fig.42)

Famille : Adenoviridae,

Genre : Mastadenovirus 51 sérotypes humains

Taille : 80-110 nm

Génome : ADN 35,9 kbp, 8 unités de transcription
réplication dans le noyau

Capside . icosaédrique, 252 capsomeres

Virus nu

Capside

Appareil nucléaire
(ADN)

Fig.42 : Schéma d’'unadénovirug[7].
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2- Pouvoir pathogéne
Ce sont souvent de banales conjonctivites congesst(fig.43), avec
adénopathie prétragienne, isolées ou associées ati@mte des voies aériennes
supérieures. Elles surviennent par petites épidérmmmuvent d’origine hydrique
(conjonctivites de piscines). Des atteintes plusyesss de type kérato-
conjonctivite épidémique sont observées avec leg @dl9, 37. La kératite est
superficielle, ponctuée, favorisée par des micumhi@ismes, les poussieres. Elle

évolue lentement, mais habituellement sans ségyélle

Fig.43 : Conjonctivite aAdénovirus[106].

Mais il existe des formes graves de la maladie, nateau de la
conjonctive, elles sont marquées par un chémogige, hémorragie, des
pseudomembranes, au niveau du segment antérieupeon observer une
kératite disciforme [106, 107].

A retenir :

Les atteintes oculaires a adénovirus se présestestdeux formes :

» Banales: conjonctivites congestives ou follicidairet

kératites superficielles,

» Graves : hemorragie conjonctivale et kératite thse.
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I11- Entérovirus
1- Carte d'identité des entérovirus

Famille : Picornaviridae
Taille 128 a30 nm
Génome : ARN monocaténaire linéaire

7,5 kb environ
Capside . icosaédrique

Virus nus

2- Pouvoir pathogéne
Les enterovirus qui sont impliquées dans les d#ginculaires sont : les
enterovirus type 7QEV70 et coxsackie virus A 24ariant CA24 et plus
récemment leschovirus 11{EV1]).
La conjonctivite folliculaire avec souvent un chéiso inférieur. La
caractéristigue de la maladie est la présence dih@gies aigués sous-
conjonctivales (fig.44). Ces hémorragies commenéene résorber vers 1€ 5

jours pour disparaitre en une dizaine de jours][108

e

Fig.44 : Conjonctivite hémorragique sous conjonctiale [VI] .
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L’atteinte coréenne est inconstante mais relativerfr@équente. On note

surtout une kératite ponctuée superficielle [109].

Les autres atteintes uvéo-papillites sont tressravec une destruction de
liris (fig.45), une vascularite rétinienne et urd@me papillaire V11 [110,
111]

(a) . (b)
Fig.45 : Destruction d'iris (EV11). A la position entre 4 et 5 h (a),

avec une papille de forme ovalaires (b) [110].

A retenir :

» Les enterovirus sont responsables souvent de adnjibes

aigués hémorragiques sous forme épidémique ;

» Les atteintes de la cornée sont plus souvent eéas@es par

une kératite superficielle ;

= |Les autres atteintes sont rarement observées ;

= Les enterovirus les plus impliqgués dans l'infectioculaire
sont :coxsackie virus A24chovirus 11EV11]) etenterovirus

type 7(
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IV- Papillomavirus

1- Carte d’identité desPapillomavirus humaingHPV)

Plus de 100 génotypes

Taille : 45 & 55 nm Tropisme épithélial

Génome : ADN bicaténaire, circulaire 8 kbp enwjro

un seul brin codant

Capside . icosaédrique, 72 capsomeres

Virus nus

Potentiel oncogene pour certains génotypes (hsque)

Association a des cancers cutanés ou muqueux téah surtout)

2- Pouvoir pathogéne

On peut voir des papillomes conjonctivaux surveigifacon unilatérale ;

la lésion peut étre unique ou multiple sur le méoped. Le papillome
conjonctivale est une petite tumeur, souvent pégkécuwosée, avec une surface
irréguliére. (fig.46) [112, 113, 114]. Sa fréquemst de 14.7%, ce pourcentage

augmente chez 'immunodéprimé (SIDA) : 35.6%.

T 1)
Fig.46 : Aspect d'un papillome.(a) au niveau conjonctival inférieure,
(b) au niveau de bord de paupiere [113].
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V- Rétrovirus

La famille des rétrovirus est divisée en sous gesup
* Les oncovirus a ARN dont font partie 3 LV-I etHTLV-II .
» Les lentivirus qui comprennent I§4$H-1 etVIH-2 .

* Les spumavirus qui sont des virus animaux.

A- Virus d'immunodéficience humain (fig.47)
Le VIH se manifeste au niveau oculaire de deux facons :

* Indirecte : infections opportunistes oculaires ;

* Directe : infection pa¥IH lui méme.

1-Infections opportunistes oculaires
Les manifestations oculaires concernent plus de @8%patients a un
stade avancé du SIDA. Ces affections peuvent étrélatrices de la maladie.

Les atteintes oculaires sont classées en :

a- Atteintes antérieures
Chez les patients atteints du SIDA, les manifastatiantérieures sont
fréquentes. Les paupiéres, la conjonctive, la @atda chambre antérieure sont
le siege d’infection viraleshérpés, zona, molluscum contagiojuemec une

manifestation plus intense [115, 116].

b- Atteintes du segment postérieur
La rétinite acytomegalovirusest I'infection opportuniste la plus courante
au cours du SIDA. La rétinite ld4SV et VZV est beaucoup moins fréquente que

celle due &MV, mais elle est plus grave.
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b, - La rétinite HSV - VZV chez le sidéen
La prévalence des rétinites viraldSVou VZV est approximativement de
1% a 2% des patients atteints de SIDA. Elle sutvaez les patient¥IH
positifs en bonne santé avec un chiffre de lymptescyCD4 peu diminué a
50/mnt. Son pronostic fonctionnel est trés mauvais esoraide la rapidité
d’extension et de la bilatéralisation des Iési@issi que la survenue fréquente

d’'un décollement de la rétine en quelques jour3,[118].

b,- La rétinite a cytomégalovirus
Cette infection opportuniste oculaire est plus tege, puisqu’elle touche
environ 10% a 15% des patients profondément immégmaés. Dans la
plupart des cas, la rétinite survient lorsque yesphocytes CD4 sonhférieurs
a 50/mmi. C’est aussi la localisation la plus fréquentd’idéection par [eCMV
(80%). Sans traitement, les lésions peuvent se liquap de décollement de

rétine, d’atrophie optique ou d’occlusions vasaekientrainant la cécité [119].

2- Atteinte directe
L’atteinte directe de l'uvée par KIV n’a pas encore fait preuve de sa
réalité méme si certaines publications récentamgient de I'envisager.
L’acide ribonucléique de HIV-1 a été mis en évidence dans I'humeur

aqueuse et les larmes par PCR [120].
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Fig. 47: Structure de I'HIV-1 [7].

B- Humain T- lymphotropic virus (HTLV)
L’HTLV-lI (Human- T lymphotropic virus) lestresponsable d’affections

variees comme les leucémies et les lymphomes. elirddt oculaire, la plus

freguemment décrite est le syndrome de sécheressaire; I'atteinte uvéale
uni ou bilatérale a fait I'objet de nombreuses mations japonaises ces

dernieres années [17, 121, 122, 123, 124].
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VI- Arénavirus

1- Carte d'identité des arénavirus

Famille . Arenaviridae
Taille : 50 &4 300 nm
Génome : ARN monocaténaire, bisegmenté,

Nucléocapside hélicoidale

Enveloppe garnie de spicules

2- Pouvoir pathogéne
Le virus de la chorioméningite Iymphocytaire (LMCV)est
occasionnellement transmis a I'homme, [linfectiontra-utérine peut étre
responsable de fausse couche spontanée mais duahiodéphalie, de retard
psychomoteur et de choriorétinite [32, 125].
Le virus de la chorioméningite lymphocytaire pelg#gcsompagner d’atteinte

rétinienne [32].

VII- Virus d’hépatite C

1- Carte d'identité du virus d’hépatite C

Famille : Flaviviridae

Genre : Hepacivirus

Taille : 55 a 65 nm.

Génome  : ARN a simple brin, linéaire, d'envirof kb
Capside . icosaédrique

Enveloppe : dérivée des membranes périnucléaires

Réplication : cytoplasmique
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2- Pouvoir pathogéne

Le HCV est un virus a ARN avec enveloppe, récemment gqértir de
I’lhumeur aqueuse et les larmes.

Cependant le virus semble responsable d’'un camntaimbre de syndromes
de Sjogren ou il a été mis en évidence dans leslgtalacrymales.
Les autres atteintes (cornéenne, uveéale, rétiniergtent encore obscurd6,
127].La sérologie de I'hépatite doit étre pratiquée deetonneur avant toute
greffe de cornée [29, 126].

VIII- Virus de la rubéole

1- Carte d’'identité du virus de la rubéole

Famille : Togaviridae

Genre : Rubivirus

Taille :60a 70 nm

Génome : ARN monocaténaire, de polarité positivé10

réplication dans le cytoplasme
Capside . icosaédrique, 30 & 35nm
Enveloppe dérivée de la membrane plasmique ou datnanes

intracytoplasmiques pourvue de spicules

2- Pouvoir pathogéne
La rubéole est une infection virale. Elle est bérigchez I'enfant et
I'adulte jeune. L'incubation dure 12 a 23 joursinféction est marquée par une
fievre, des adénopathies cervicales et une érupiioconstante. Les
manifestations oculaires sont sans gravité et nggnsres que la rougeole avec

de rares cas de kératite ponctuée superficiell@][E2 d’uveite [129].
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L’atteinte au cours de I'embryogenése se traduitdes malformations
touchant essentiellement trois organes : le comrgille interne et I'ceil. Les
malformations oculaires se manifestent principal@npar une cataracte (16% a
85%), une rétinopathie (9% a 61%), un glaucome (3%25%), une
microphtalmie (10% a 63%) (fig.48) [130] et des @fis cornéennes [131].

Fig.48: Femme de « 35 ans ». Rubéole congénitalmicro- cornée, cataracte [128].

IX- Paramyxoviridae
A- Virus de la rougeole

1- Carte d'identité du virus de la rougeole

Sous-famille . Paramyxovirinae,

Genre : Morbillivirus

Taille 120 a 250 nm

Génome : ARN, négatif, non segmenté, 15, 9 ldenes
Nucléocapside : tubulaire a symétrie hélicoidale,

17 nm de diamétre.
Enveloppe lipidique
2- Pouvoir pathogene
La maladie de la rougeole est fréquente et toudsentiellement les

enfants d’'age scolaire. La période d’incubationeddO jours. Les signes
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généraux comportent une fievre, une altération uatl général, une

rhinopharyngite. Les signes ophtalmiques sontus pbuvent une conjonctivite
parfois associée a une kératite superficielle. Prement on observe une
iridocyclite, une choroidite ou une névrite optiqua8].

Dans les pays développés, la rougeole n’entraiisedgacomplication
oculaire majeure. En revanche, dans les pays em d®idéveloppement, et
particulierement en Afrique, la rougeole reste nmeadie oculaire grave du
faite des complications cornéennes. Il s'agit lespgouvent d’abcés de cornée

laissant des cicatrices trés invalidantes [128].132

B- Virus de l'oreillon

1- Carte d’identité du virus ourlien

Sous-famille : Paramyxovirinae,

Genre : Rubulavirus

Taille : 100 a 300 nm

Génome : ARN monocaténaire, négatif, non segmente,
15,3 kb 7 génes

Nucléocapside . tubulaire a symétrie hélicoiddlé, nm de
diamétre.

Enveloppe lipidique
Réplication dans le cytoplasme
2- Pouvoir pathogéne
Il s’agit d'une infection a paramyxovirus. Elle essouvent

asymptomatique. Les signes classiques sont uneigisadilatérale survenant
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aprés une incubation de 14 a 18 jours. Les sign@stalmiques sont
habituellement une conjonctivite folliculaire avparfois un chémosis ou des
hémorragies sous-conjonctivales. Une dacryoadéamiie ou bilatérale peut

s’associer a la parotidite [133].

C- Virus de la maladie de Newcastle

Le virus de la maladie Newcastl@appartient au groupe des
paramyxovirus.

La maladie réalise une conjonctivite chez les peres exposée au cours
d’'une épidémie. L'incubation est de deux jours. danjonctivite folliculaire
aigué, souvent unilatérale et tres inflammatoirecaadénopathie prétragienne,
voir un discret syndrome viral fébrile apparaisseBes complications
cornéennes a type de kératite épithéliale ou ditgmsous-épithéliales sont
rares [134, 135].

X- Virus grippaux

1- Carte d’'identité du virus

Famille . Orthomyxoviridae

Genres . Influenzavirus A, Influenzavirus B, Irdhrzavirus C,
Taille : 804 120 nm

Génome  : ARN

Capside : tubulaire a symétrie hélicoidale, 9 mndidmetre

Enveloppe : dérivée de la membrane plasmique ghptéines

d’enveloppe
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2- Pouvoir pathogéne
Le virus influenzaest caractérisé par une incubation courte de pars,
une fievre avec altération de I'état général, c&ms myalgies, rhinite et toux.
Une conjonctivite est fréquente et dure 4 a 5 joDtautres manifestations plus
rares ont été rapportées comme des hémorragiescepjaictivales ou une

kératite ponctuée superficielle [136].

XI- Virus de la fievre jaune
1- Carte d'identité

Famille : Flaviviridae

Genre : flavivirus

Prototype :virus de la fievre jaune

Taille : 40 a 60 nm de diamétre

Génome : ARN linéaire a simple brin, de 10,5 kb
réplication cytoplasmique

Particule virale enveloppée

2- Pouvoir pathogéne
Le virus de la fievre jaune est responsable dedghémorragiques et
d’encéphalites mortelles chez I'homme. Elle s’acpagne d'une intense
hyperhémie conjonctivale avec cedeme palpébral alfaavant I'apparition

d’hémorragies sous-conjonctivales [30, 137].

XII- Virus du molluscum contagiosum (MCV)
Virus a ADN appartient a la famille des Poxiviridagenre des

Molluscipoxvirus, il est pourvu d’'une paroi exterrga taille est de 100 nm sur
300 nm.
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Au niveau des paupieres, le molluscum contagioseiqprésente comme
une lésion arrondie, lisse, comportant une papetdrale ombiliquée sur une
base érythémateuse. Cette Iésion contient uneaswdestvisqueuse formée de
cellules infectées par le virus. Ces lésions samblbres, peu visibles et parfois
masquées par les cils. Elles ne deviennent apgaregoten cas de surinfection
bactérienne (fig.49) [26].

Fig.49 : Molluscum contagiosum au bord de paupierf26].

Les conséquences de la présence d'un molluscurtagiosaum au
niveau du bord de la paupiére sont souvent demta$econjonctivales ou

cornéennes [26, 138].

XIII- Virus variolique, Virus vaccinal
Virus a ADN appartenant a la famille des Poxivigdgenres des

Orthopoxvirus.

La variole est considerée comme définitivement i@éa depuis 1979. La
vaccine est du a un virus dérivé de la variole hevi

La vaccination contre la variole n’est plus prafigu mais reste
recommandée pour le personnel de laboratoire duarasné a manipuler des
virus appartenant au groupe des orthopoxvirus.dregnnel du laboratoire peut

présenter des lésions oculaires liées soit a lacinvaion, soit a une
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contamination de laboratoire [139].

Les signes cliniques au niveau de I'ceil se diffeseton I'état d'immunité
de [lindividu. Chez les sujets vaccinés, la symmtoiogie se limite
habituellement & une blépharoconjonctivite. En meta le sujet non vacciné
fera une forme beaucoup plus grave. Les Iésionggmtis’observer au niveau
des paupiéres et s’étendre a la conjonctive. Leesamanifestations oculaires
sont rares. La plus habituelle est une kératitef@e superficielle [139, 140].

Nous résumons dans le tableau ci-joint les virssdiis frequemment
impliqgués dans les atteintes oculaires avec lewpressions cliniques
(TableauVIll).
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TableauVlll Clinique des viroses oculaires les pls fréquentes.

Conjonctivite Kérato- Uveéite Rétinite
conjonctivite

HSV +++ +++ +++ ++
VZV ++ +++ +++ ++
CMmVv +/- +/- ++ +++
EBV + + + +

Adénovirus +++ +++ + +/-
Entérovirus +++ ++ ++ +/-

+++ : Trés important
++ : Moyenne
+ : Faible

+/- : Rare

HSV : Herpes Simplex Virus
VZV : Varicelle Zost Virus
CMV : Cytomégalovirus
EBV : Ebstein Barr Virus
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Si le diagnostic des infections virales des sudaaatérieures de I'ceil
(kératoconjonctivites) est en regle générale fadile’en est pas de méme des
infections du pble postérieur (uvéites, rétinitelsoriorétinites) qui nécessitent

des techniques de prélevement plus invasives et plos agressives.

I- Prélevements et acheminement au laboratoire
Ces étapes capitales, groupées sous le vodablghase pré analytique,

conditionnent grandement la fiabilité du résul@lies sont probablement les
plus difficiles a contréler en termes d’assurancelite. Le fait gu’elles
dépendent de multiples intervenants est source éabal Elles sont,
conformément au guide de bonne exécution des awml{GBEA), sous la

responsabilité directe du biologiste.

A- Préléevements
Un résultat virologique fiable et utile exige desha&ntillons cliniques

adéquats, prélevés a un moment adapté a la chgmaotte l'infection, et
conservés dans des conditions favorables en attenda durant leur

acheminement au laboratoire.

Les prélevements virologiques sont effectués le gt possible aprés le
début de l'infection; leur site dépend des symp®mimiques et du mode de
transmission des virus suspectés.

Les différents types de prélevements :

» Le prélévement des larmes @oint aisément prélevées dans le cul de sac

conjonctival inférieur, a l'aide d’'une pipette Rast effilée et émoussée a
la flamme, ou d'un tube capillaire. La sécrétiomryanale peut étre

provoquee par inhalation du formol ou d’anhydridétague.
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 Le grattage de la conjonctive ou de la cormest réalisé a I'aide de deux

écouvillons. L'un d’eux est utilisé pour l'isolenteéventuel de I'agent
pathogene. A partir du deuxiéme écouvillon, seroéalisés des
étalements sur lame pour une recherche d’antigéras< intracellulaires
en immunofluorescenceHEV-1, HSV-2, VZV, EBV, adénoviret

entérovirus.

» La ponction de chambre antérieure (PCést un geste indispensable au

diagnostic de virose intraoculaire. Ce geste deenewstressant » pour le
chirurgien mais surtout pour le patient. Il fauempdre le temps de bien
expliquer la technique a ce dernier, I'absence aldadir, la nécessité de
ne pas bouger; la prescription d'un tranquillisamte heure avant

I'intervention est parfois indispensable.

La ponction se pratique dans une salle réservéemisux en salle

d’opération pour travailler en milieu stérile. Apranesthésie topique, la
ponction se fait a I'aide d’'une aiguille 20 G mantéur une seringue.
L’aiguille pénétre au limbe régulierement, paraigént au plan irien et
en direction de 6 heures. L’humeur agueuse eseilBeudoucement dans
la seringue. La quantité d’humeur aqueuse receialt d’ordre de 100 a
300 plitres. Cette faible quantité nécessite da braliser les demandes

de laboratoire.

e La ponction du vitré a l'aiguille 20 G, est effectuée sous controle

ophtalmoscopique, sous anesthésie topique. Ellagiate recueillir dans
certains cas 0.5 ml de vitré liquide. Ailleurs utrés plus épais demande

I'utilisation d’aiguilles de plus grand diametreugte pré-incision sclérale.
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 La biopsie tissulairg telle que la biopsie conjonctivale, la biopsie
cornéenne, la biopsie de liris et la biopsie chgtinienne, ces deux

dernieres sont tres difficiles a réaliser.

 Le prémévement sanguimproprement pour étude seérologique, il est

préférable de faire deux prélevements a 10-15 jdiintervalle.

Les échantillons sont étiquetés (identité du sujeture et date du
prélevement), et placés dans un ou plusieurs eageasl étanches pour éviter
toute contamination de personnel ou de I'envirorer@ntors du transport ou de
la réception au laboratoire. On doit impérativemesataccompagner d’'une fiche
comportant, outre l'identité, I'age et le sexe dtignt, la nature et le site du ou
des prélévements, les coordonnées du prescripteuglément essentiel, des
renseignements cliniques sur le motif de la demad@xamen(s) et la
chronologie précise des événements. C’est en iefletpensable pour le choix

des techniques, comme pour l'interprétation degltads.

B- Acheminement au laboratoire
Il doit se faire au plus tét. S’il n'est pas possiimmédiatement, les

conditions de mise en attente dépendent de la enaturprélevement, de la
fragilité du ou des virus suspectés et des teclesiqui seront mises en oeuvre.

Ainsi, schématiquement, on peut distinguer trdisagions :

e Du fait de la robustesse des éléments biologiquasadyser (virus nus
tres résistants dans le milieu extérieur, immunoglioes sériques,
antigenes protéiqgues extracellulaires, ADN), lesnditions de

conservation et de transport ont peu d’influenae la fiabilité des
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analyses; les prélevements peuvent alors étre éto2k a 48 heures a

+4°C et transportés a température ambiante ;

Du fait d’'une faible charge virale, du caracterdracellulaire des
antigénes viraux a rechercher ou d’'un environnerpent propice a la
conservation des virus (prélevement sur écouvilldeg conditions de
conservation et de transport sont déterminantes lpagualité du résultat
; des milieux de transport (disponibles au laboratde virologie) sont
souvent requis; une température comprise entrd +8°€ est nécessaire

lors du stockage (le plus court possible) et dasjart ;

Du fait de la grande fragilité du virus que l'onubaite cultiver, tout
retard dans l'acheminement du préléevement peut comgttre
définitivement le résultat; le stockage doit étvééet le transport ne doit
pas durer plus de 4 heures; pour les échantillessraéés aux examens de
biologie moléculaire, si le délai de 4 heures net pas étre respecté, le
prélevement est conservé et transporté sous foomgetée, a -80°C ou

en carboglace [7].

II- Méthodes de diagnostic

A- Diagnostic direct :
C’est la mise en évidence du virus et/ou de sestitoants, il doit étre

privilégié chaque fois qu’il est possible. Il faappel & des techniques trés

diverses qui vont du classique isolement viral@tuce cellulaire, mis au point

dans les années cinquante par Enders, aux méttediEtection moléculaire les

plus sophistiquées.
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1- Culture cellulaire

Les virus ne sont cultivables qu’en cellules viesntdont il existe trois
sources: les animaux vivants, I'ceuf de poule emimgoet les cellules en
culture. Seules les cultures cellulaires sontsdtds. Elles restent la base du
diagnostic virologique, étant a la virologie ce deg milieux solides en boites
de Pétri sont a la bactériologie. Chaque virus tayan tropisme cellulaire
propre, il n'existe pas de systeme de culture lzatki universel; le laboratoire
doit entretenir un minimum de deux a trois lignée#ulaires pour obtenir la
réplication du plus grand nombre de virus pathoggrmir 'homme. Quand un
virus est inoculé en culture cellulaire, plusieéwventualités sont possibles :

= Absence de réplication (cellule non permissive) nappe cellulaire reste
intacte ;

» Reéplication peu cytolytique, sans modifications pimlogiques des
cellules: divers artifices réservés a certainesifesnvirales sont utilisés
pour montrer la présence du virus dans la nappeaet ;

= Réplication cytolytique, altérant la morphologieldeappe cellulaire: on
parle d’effet cytopathique (ECP). Son aspect eswesat évocateur de
telle ou telle catégorie de virus.

La multiplication virale entraine habituellemie des modifications
morphologiques des cellules (arrondissement désles| formation de cellules
géantes, inclusions intranucléaires ou intracysplgues) désignées sous le

nom d’effet cytopathogene (ECP).

Une fois le virus est détecté en culture d¢aill@, un diagnostic
probabiliste du virus en cause est souvent possblmoins de la famille ou du

genre, en fonction du type de cellules sur lesqaadll s’est multiplié, du délai
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d’apparition et des caractéristiques de I'ECP ecltatigine du prélévement.

* Pour lesadénovirus on utilise des cellules humaines : A 549 et MRC 5
(cellules diploides dendritiques dérivees de fitastes humains
embryonnaires) ; I'effet cytopathogene s’observeurra sept jours, des
I'apparition des signes cliniques et reste popgiidant quatre semaines ;

* Pour lesHSV, la culture se fait sur des cellules diploidesd® &t MRC 5
et sur des cellules en lignées continues, HelLa &@mah et Vero (rein de

singe) ; I'effet cytopathique s’exprime en deweptgours.
Les techniques d’identification sont habituellememnunologiques :

» Immunofluorescence (IF) ou immunopéroxydase (IP)
» Seroneutralisation (SN)
» Inhibition de 'hémagglutination (IHA).

D’autres techniques, notamment I’hybridation aves sondes nucléiques
ou techniques d’amplification de séquence nucléigiéerites plus loin, sont
utilisées pour identifier des virus en culture.

Cette technologie est tres utilisée pour le diagonodes infections a
cytomégalovirusréduisant a 24-48 heures le délai de réponspeayuidépasser
trois semaines en culture classique. Elle a étéopde a d’autres virus comme
les HSV-1et -2, le virus de la varicelleet du zona(VZV), lesadénovirus les
enterovirus

La culture reste actuellement la technique de eéfé. C'est la plus
spécifique ; elle seule témoigne de la présence diws infectieux capable de
se répliguer. Cependant il s’agit de technique exge et délicate qui exige un

personnel spécialisé. Le délai de réponse est sblwmeg, fonction certes du

- 100 -



virus en cause mais aussi de la qualité des préevis qui doivent étre
effectués pendant la phase aigue de la maladiedglexcrétion virale est
maximale.

Les difficultés techniques de Iisolement ont caihddes lors les
virologues a rechercher les virus ou leurs coratilsl directement dans les
prélevements sans culture préalable.

2- Détection des particules virales en microscopéeétronique

Le microscope électronique est la seule techniquie vipualise les
particules virales présentes dans un prélevemeanpréparation et 'examen du
prélevement en coloration négative se font en mdimse heure. Cependant, il
faut avoir accés a un microscope électronique guue matériel peu répandu
car codteux et son entretien est délicat. Il fawos par ailleurs qu’il s'agit
d'une technique peu sensible qui exige la présemten nombre
particulierement élevé de particules virale >(80 16 particules/ml) dans le
prélevement soit spontanément soit apres conciemrate I'échantillon au
laboratoire.

Enfin, elle ne reconnait les virus que d’apres feume et ne permet pas
d’aller au-dela d’'un diagnostic de la famille ;echie permet pas de distinguer
par exemple umerpesvirus simplexHSV) d’un virus de varicelleet du zona
(VZV). Sa sensibilité et sa spécificité peuvent étignantées par le traitement
préalable du prélévement avec un antisérum spaeifige dernier a pour effets
d'agréger les particules virales et d’assurer afdes leur identification

morphologique et leur typage sérologique.
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3- Méthode immunologiques
Elles permettent la détection des protéines viralesnoyen d’anticorps
spécifiques marqués soit par un fluorochrome (tieken
d'immunofluorescence) soit par une enzyme (techaimumunoenzymatique).
La spécificitt de ces méthodes a été considérableraegmentée par
I'utilisation d’anticorps monoclonaux qui ont pesnia mise au point de

nombreuses trousses commerciales.

a- Immunofluorescence

Elle détecte les antigénes viraux a l'intérieur delfules infectées. C'est
une technigue simple en une étape (immunofluoresceirecte) ou en deux
(immunofluorescence indirecte), dont le délai deorése ne dépasse pas deux
heures, et qui autorise la recherche conjointe ldsiqurs virus sur la méme
lame.

Les techniques d'immunofluorescence peuvent Etraptads aux
empreintes des prélevements biopsiques. Récemureninéthode de détection
directe de I'antigénémie @tomégalovirugCMV) a éeté développée. Elle permet
de mettre en évidence, dans le noyau des polyntedédu sang circulant des
patients virémiques, la présence d'une phosphdpmtée matrice (pp65)
spécifigue duCMV. L’antigene pp65 est détecté grace a des anticorps
spécifiques conjugués a un fluorochrome. Elles spplicables aussi aHSV,

auVzZV, a 'HHV6, auxadénoviruset auxvirus grippaux
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b- Techniques immuno-enzymatiques type ELISA

Ces techniques permettent la détection d’antigéresix solubles. Les
résultats obtenus en 2 a 5 heurs sont pour lapaltsquantitatifs. La technique
ELISA consiste a absorber un anticorps dirigé @nitn antigene viral sur
support solide (microplaque, tube, bille). L’antgeprésent dans I'échantillon
va se fixer spécifiguement sur ces anticorps. Litaatd d'immunoglobulines
(Ig) couplées a une enzyme et spécifiques de ¢jané va permettre de détecter
le complexe antigene-anticorps (Ag-Ac) lié a lag#haolide par transformation
du substrat de I'enzyme en un produit coloré mdderan spectrométrie. Si le
champ de 'ELISA pour la détection des virus es$ tvaste, en pratique des kits
commercialisés sont seulement disponibles pouiidgndstic des infections a
HSVa patrtir de liquide vésiculaire, a adénovirus,RSvou de l'infection par le
VIH (Ag p24) a partir de sérum.

c- Réaction d’agglutination
Elles utilisent des particules de latex, recousedanticorps spécifiques,
qui s’agglutinent en présence de I'antigene comedpnt. Il s’agit de techniques
d'une extréme simplicité, particuliérement rapide®ins onéreuses que les
techniques ELISA et adaptées aux recherches pdiestuelles sont toute fois
moins sensibles que les techniques ELISA. Elled s@s utilisées pour la

recherche deadénovirug7].

4- Détection des acides nucléiques viraux
La recherche des génomes viraux est désormaiseramilt réalisable

grace au développement des techniques de biolagécalaire.
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a- Technique classique d’hybridation moléculaire

Elles sont fondées sur la complémentarité des baselgotidiques des
acides nucléiques. Des méthodes d’hybridation diéplont été mises au point
pour pallier le manque de sensibilité des techriqulassiques. Elles reposent
sur l'utilisation de sonde d’ADN ramifié (ADN brané) qui permet une
amplification non pas de la quantité d’acide nupiéi présent dans I'échantillon

comme la technique de PCR mais une amplificatiosigi®al d’hybridation.

b- Détection de génomes viraux par les technigsie
d’amplification de séquence nucléique (PCR)

Ces techniques ont révolutionné le diagnostic egimue en alliant la
spécificité des techniques d’hybridation a une ibdité €gale ou supérieure a
celle des cultures cellulaires. Elles sont applesla tous les agents viraux, y
compris ceux qui sont difficiles ou impossibles ailtiplier in vitro. Le
prototype de ces techniques d’amplification estéaction d’amplification en

chaine par polymérase ou PCR [7].

Différentes variantes de PCR sont disponibles, iamse dautres
techniques d’amplification de séquence nucléiquleségs en virologie comme
alternatives a la PCR.

Toutes ces techniques sont tres seéduisantes duddaiteur grande
sensibilité et de leur extréme polyvalence. Néansjodeux écueils sont a
eviter :

» Les résultats faussement positifs, dus a des camations d’échantillons
négatifs par des traces d’ADN-cible (contrepargdalgrande sensibilité)

et justifiant la mise en oeuvre d'importantes podiceas de manipulation
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et une sectorisation des activités du laboratoire;

» Les résultats faussement négatifs, qui ont deugesaprincipales. C’est
d'une part la présence de substances inhibitrices des prélevements
(sang, selles, biopsies), qui impose d’étre trésnat aux techniques
d’extraction du matériel génétique avant amplifmat et I'introduction
de témoins internes (séquence différente de laesegu cible mais

amplifiée par les mémes amorces) vérifiant I'abeatimhibiteurs.

C’est d’autre part la variabilité génétique de aimd virus qui les fait
échapper aux amorces et sondes ne correspondantagebuche de référence
[142, 143].

B- Diagnostic indirect :
Caractérisation des anticorps viraux dans le sérum

Les techniques qualifiees couramment de "sérolegae” ont pour but
la mise en évidence d’anticorps spécifiques d’unsyicomme témoins d’'une
infection récente ou ancienne. Elles sont trésrdesdans leur principe et leurs

performances. On peut distinguer deux catégories :

1- Techniques permettant de distinguer I'isotype deanticorps

La spécificité du deuxieme anticorps permet de nitéfia classe
d’anticorps humains détectés : IgG, IgM, IgA ou iomaglobulines totales.

Les techniques de type ELISA ou apparentées senplies utilisées en
sérologie virale et sont largement automatiséeger®iformats (microplaques,
tests unitaires) et de nombreuses variantes sspbibles (technique indirecte,

compétition, immunocapture, immunodiffusion ou immofiltration sur
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membrane). Pour certains virugirgs de la rubéolg l'utilisation d’étalons
permet de fournir des résultats quantitatifs entésniinternationales. La
technique d'immunofluorescence, difficile a autoiset, demeure la référence
pour certaines sérologies comme la détection désogms de I[EBV. Les
techniques d'immuno-empreinte (Western blat}jjlisées comme tests de
confirmation de linfection par les virudlV, HTLV ou EBV, permettent une

étude analytiqgue des anticorps dirigés contre rdiffies protéines virales.

2- Techniques ne distinguant pas l'isotype des aobrps

La séroneutralisation et linhibition de I'hémagghation (IHA) ont
I'intérét de mettre en évidence des anticorps dsignification fonctionnelle
est bien définie et qui sont tres utiles pour ésala protection d’'un individu
vis-a-vis d’un virus; cependant, elles ne sont iggples qu’aux virus aisément
cultivables pour la séroneutralisation, aux viryard une hémagglutinine pour
'IHA. L’agglutination passive et la fixation du ngplément sont applicables a
un grand nombre de modeles viraux. L'agglutinai@ssive (dont le support
peut étre des hématies, des particules de latadeagélatine) a une sensibilité
voisine de celle des techniques immuno-enzymatigu@eut étre utilisée aussi
bien pour le diagnostic d’'une infection récente quaur définir le statut
immunitaire d’un individu vis-a-vis d’'un virus. Léxation du complément
manqgue de sensibilité, en particulier chez le jemmi@nt et I'immunodéprimé
[7, 141]

- 106 -



Tableau IX Tableau récapitulatif

Technique de diagnostic
Virus Prélévement Culture virale | Amplification Détection de Microscopie | Sérolog

génique 'antigéne électronique ie
HSV-1[144, 145] - Lésions conjonctivales ++ + + T 0
- Humeur aqueuse + ++ 0 0 ¥
HSV-2[146] - Lésions ++ + + n 0
- Larmes ++ + 0 0 0
- Humeur vitré + ++ 0 0 +
VZV [88] - Grattage cornéen ++ + + ¥ 0
- Larmes ++ + 0 0 0
- Humeur agueuse et/ou vitrée + ++ 0 0 ++
CMV [147] - humeur agueuse et/ou vitrée + ++ 0 0 T

- biopsie rétinienne + ++ 0 0
- sérum ++ ++ ++ 0 ++
EBV [102, 104] - larmes ++ + + 0 0
- humeur aqueuse + ++ 0 0 +
Adénovirus [107, - larmes ++ —+ 0 0 0
148] - écouvillonnage ++ + + + 0
Enterovirus [109, - larmes ++ + 0 0 0
149] - écouvillonnage ++ ++ + + 0
VIH ; HTLV -1[121, | - larmes ++ + + 0 ¥
150] - humeur aqueuse + ++ + 0 ++
- sérum ++ ++ + 0 T+
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Tableau IX Tableau récapitulatif

Technique de diagnostic
Virus Prélevement Culture virale | Amplification Détection de Microscopie Sérologie
génique I'antigéne électronique
Hépatite C[126] | - larmes ++ ++ + 0 +
- humeur aqueuse + ++ + 0 ++
- sérum ++ ++ + 0 ++

Sensibilité, spécificité et le colt de chaque teaigue

Sensibilité XXX XXX x X XX
Spécificité XXX XXX XX x XX
Colt X XX XX XXX X

++ Examen primordial ; + examen utile ; 0 examen inutile

xxx tres ; xx moyenne ; x faible
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A retenir ;

1- La qualité des prélevements, leur acheminemerdnsés recommandations du
biologiste, du motif de I'examen assorti de renseigents cliniques précis, datés, sont
indispensables pour un diagnostic de virologie cadi Sans cela, 'examen risque d’étre

« pris gu’inutile », dangereux.

2- Les techniques dites rapides, reposant sur la emsévidence du virus ou de ses
antigénes, donnent des résultats en mois de 24e4di@$ Ce sont 'immunofluorescence,
les tests immuno-enzymatiques, I'agglutination detipule de latex ou la microscopie
électronique, toutes techniques qui ont gagné é&cifspté par l'usage des anticorps

monoclonaux.

3- L’isolement de virus en culture cellulaire, ménikest parfois long et fastidieux, reste

indispensable pour autres tests.

4- Les tests de virologie moléculaire, surtout la PG&cupent une place prédominante

dans la surveillance des infections chroniques.

5- Les tests sérologiques restent de bons auxiliadess techniques directes dans le
diagnostic des infections virales ; pour des raséwidentes de rapidité, les techniques
permettant la mise en évidence d'anticorps antixrale classe IgM, malgré une
interprétation parfois délicate, tendent a supglames méthodes qui requierent deux

sérum a 10-15 jours d’intervalle.

6- Les tests virologiques doivent s’effectuer dangddre strict du GBEA, incluant en

particulier des témoins indispensables a la vabdades résultats.
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TRATITEMENT DES
VIROSES OCULATRES



I- Traitement médical

A- Les antiviraux
Bloquant le cycle de multiplication intracellulaides virus, les antiviraux

n'ont pas d’effet sur des virus quiescents, domhlgtiplication peut reprendre a
I'arrét du traitement. Les antiviraux ont comme laggions le traitement curatif
des infections virales, et dans certaines conditfmarticuliéres, la prévention de

telles infections [151].

1- Antihérpétique(Tableau XI)
a- Les antiviraux de premiére génératioriTableau X)
lls ont l'inconvénient d’étre moyennement efficaces relativement
toxiques en raison de leur incorporation dans lekules cornéennes. Par

ailleurs l'absence de pénétration intra-cornéenmatdit leur efficacité aux

formes superficielles.

al-ldoxuridine (IdU)
C’est l'analogue de la thymidine, qui s’incorpor@nd I'’ARN et qui code

alors des protéines anormales bloguant la réphicairale.

a2-TFT (trifluorothymidine ou tfluridine)

Elle a été dabord utilisée comme agent anticanceravant d’étre
largement diffusée comme substance antivirale.rSote d’action est voisin de
celui de I''dU par inhibition de certaines enzyniempliguées dans la synthése
de ’ADN viral.
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a3-Vidarabine (Ara-A)
Elle inhibe ’ADN viral polymérase, mais elle eatorporée dans I'ADN
viral et 'ADN des cellules hétes. Elle peut étitueellement utilisée en cas de

résistance antivirale aux autres substances.

a4-Brivudine (bromovinyl-déoxydme, BVdU)
Elle n’a pas eu de diffusion commerciale [152].
b-Les antiviraux de deuxiéme génératio(irableau X)

Le développement des antiviraux de deuxieme géogratelectifs et peu
toxiques, ont permis d’envisager de facon plusealisdilisation des antiviraux
par voie générale, orale et intraveineuse.

Les analogues nucléosidiques, sont des antihegesétiqnajeurs, ces
molécules doivent étre impérativement sous fornphdsphatée pour exercer
leur activité antivirale.

b1-Aciclovir (ACV)

C’est un analogue acycliqgue de la guanosine samgpgment 3'OH, de
sorte que son incorporation dans 'ADN viral emigila terminaison de la
chaine. Par ailleurs, son activation par phosphtiofi nécessite I'action de la
thymidine kinase (TK) virale deblSV-1et 2 (ou duVZV), dou sa haute
spécificité antivirale. Pour une administration leran utilise le valaciclovir
[153].

b2/alaciclovir (VCV)

Ester de la L-valine et de I'ACV, la biodisponibéi est cinq fois
supérieure a celle de I'aciclovir aprés une prisdeo son hydrolyse rapide par
métabolisme intestinal et hépatigue en aciclovaeicedbmpagne d'un effet

antiviral in vivo a cette molécule [151, 154, 155].
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b3-Penciclovir (PCV)

C’est également un analogue acyclique de la gua®@psnais avec
I'équivalent d’'un groupement 3'OH, de sorte qu’iémtraine pas la terminaison
de la chaine d’ADN viral. Comme 'ACV, son activati passe par la TK virale.
Pour une administration orale, on utilise le farwit, di-acétylester du 6

désoxypenciclovir [7].

b4-Famciclovir
A une forte biodisponibilité aprés une prise or@é%), une distribution
tissulaire rapide et une longue demi vie dans #hles infectées (20 heures
pour les cellules infectées paHB\). La dose doit étre adaptée chez les

insuffisants rénaux [156].

b5- Ganciclovir
C’est un nucléotide qui inhibe in vitro la réplicat des virus humains de
type herpes. Le ganciclovir est transformé dans delules infectées en
triphosphoganciclovir, forme active du produit. €gthosphorylation s’effectue
préférentiellement dans les cellules infectées.dogentrations de ganciclovir-

triphosphate sont dix fois moins élevées dansdésles non infectées [7, 157].

c- Antiviraux de troisieme générationTableau X)
cl- Cidofovir (CDV)

C’est 'HPMPC, pour (S)-1-[3-hydroxy-2-(phosphoxylethoxy) propyl]
cytosine, un analogue phosphorylé de la cytidieesalte que son activation ne
nécessite que deux phosphorylations effectuéegigmrkinases cellulaires. |
reste actif sur lesiSVa TK ou TK® ainsi que sur la plupart dekSVa ADN

polymérase altérée résistants au PFA. La longuda-dende la forme active
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permet une administration hebdomadaire par voireursie. Son principal effet

secondaire est I'insuffisance rénale [158].

c2- Acide phosphonoformique (®Fou foscarnet
Ce dérivé de pyrophosphate inhibe directement 'ApdNymérase des

Herpesviridae et reste donc actif sur HSV résistants a 'ACV du fait d'une
TK déficiente (TK) ou altérée (TR). Il a pour effets secondaires une

insuffisance rénale, une anémie [159].

Remarques :

» Pour 'EBV
On ne dispose pas actuellement de traitement aealtréconnu. Toutefois
certains nucléosides antiherpétiques, dont 'acicldloquent la réplication du

virus Epstein-Barr in vitro [7].

» Pour leCMV
La prise en charge de la rétiniteGMV s’est profondément modifiée

depuis la mise en place de nouvelles stratégigsadement duwIH. Pour les
patients dont I'immunité reste déficiente soit gagu’ils ne prennent pas de
traitement anti-rétroviral soit parce que le tnaiémt anti-VIH est inefficace, le
traitement de la rétinite reste classique. L'adstimtion intraveineuse de
ganciclovir ou de foscarnet est le traitement laspancien, mais reste le
traitement de référence.

Il'y a la possibilité de nouvelles voies d’admirasibn du ganciclovir

(injections intravitréennes, dispositif intravitrée [160].
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Tableau X Principaux antiherpétiques utilisés chefhomme.

)

Molécule Voie Virus cible (s) Effets secondaires majeurs
d’administration
1 génération | Vidarabine* IV, locale HSV, (HBV) Myalgies leucopénie, thrombopénie
Idoxuridine (IDU) locale HSV (drogue toxique par voie systémiqué
Trifluridine locale HSV (drogue toxique par voie systémique

2)

2°génération

Aciclovir (ACV)*

peros, IV, locale

HSV, VZV, CMV*

(risque de néphropathie tubulaire si

mauvaise hydration)

Valaciclovir (VCV) peros HSV, VzZV, CMV* (comme aciclovir)

(prodrogue du aciclovir)

Famciclovir (FCV) peros, IV HSV, VzVv Céphalées, nausées

(prodrogue du penciclovir)

Ganciclovir (GCV, DHPG)* | IV, peros CmMvV Neutropénie, thrombopénie, anémig
3* génération | Cidofovir (HPMC) v CmvVv Toxicité rénale

Foscarnet (PFA) \Y, CMV Toxicité rénale

* . sont les seuls qui sont commercialisés au Maroc.
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Tableau Xl Structure des principales molécules antirales.

Analogues nucléosidiques a activité principalemerantiherpétique

Acycloguanosinegciclovir, ACV) et son | Penciclovir et son promédicament le Ganciclovir
promédicament lgalaciclovir ; actifs sur | famciclovir ; actifs suHSV, VZV(HBV) (GCV, DHPG) ;
HSV, VZV(CMV) actif surCMV,
HSV, HHV-6
Aciclovir Valaciclovir Penciclovir Famciclovir Ganciclovir
i i
| | LD
| > I, \v N H M MHN T JL J““% J[
‘:)\\\w = W A0 o — N }

b ’,-"'.

9

- 116 -




Tableau Xl Structure des principales molécules antirales.

Analogues nucléosidiques a activité principalemerantiherpétique

Idoxuridine (IdU), TFT, ara-A, BVdU, actifs suHSV

dU TFT Ara-A
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TableauXI Structure des principales molécules antivales.

Analogues nucléosidiques a activité

phosphonylés

Analogue de pyrophosphate

HPMPC (cidofovir CDV) ; actif surCMV, HSV
(comprisHSVACV "),

L'acide phosphonoformique (PFA) ou
foscarnet; actifs suHSV(y comprisHSVACV"),
CMV, HHV-6

ol

[

Pfeal ¥

/\

)
{ M
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Tableau Xl Les molécules commercialisées au Mardd61].

DCI/Produ | Dosage — Prix/ Boite (DH) | Demi-vie | Posologie

its présentation

Aciclovir

Zovirax® Cps 255.00 3 heures | Forme orale : Ad/Enf.>2 ans :

Lab. GSK | 200mg/Bte 25 eInfections génitales a virus Herpés simplex : 108( en 5 prises

190.00 pendant 10j lors de la primo-infections, pendaro& d’une récidive.

Pde p. perf. *Prévention des infections a virus herpes simplezde sujet
v immunodéprimé : 800mg/j, tout au long de la phagsendunodépression
250mg/Bte 1 pendant laquelle une prophylaxie antiherpétiquas@shaitée.

*Prévention des infections a virus herpes simplezde sujet
immunocompétent souffrant d’au mois 6 récurrences@0mg/j.

Il est conseillé d’'interrompre le traitement ap8és 9 mois.

Forme injectable :

eInfections a virus Herpées simplex (sauf méningoégmalite
herpétique) :

-Ad : 5mg/kg/8h

-Enf./Nour.> 3mois : 250mg/mz/8h

eInfections a virus varicelle zona et méningo-emadipe herpétique :
-Ad : 10mg/kg/8h

-Enf./Nour.> 3mois : 500mg/mz/8h

*Méningo-encéphalite a virus simplex ou infectisgseres a virus
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varicelle zona chez I'enfant immunodéprimé :
-Enf./Nour. > 3mois : 500mg/m?/8h

-NNé : 10mg/kg/8h

Insuff. rénale :

* Cl Cr >50 ml/mm : 800mg/j.

«CI Cr: 25 & 50 ml/mm : 600mg/j au max.

«CI Cr: 10 & 25 ml/mm : 400mg/j au max.

*CI Cr <10 ml/mm : 200mg/j et si dialyse en finsiance

Pommade 98.50 Action 5 appl/j et poursuivre 3 jours apres cicatrisation

opht. 3g/ tube locale

4.5¢

Créme 45.00 Action 5 appl/j pdt 5 a 10j. débuter le traitement le @lytossible dés les
5%/Tube 2g locale premiers signes de l'infection

- 120 -




Tableau Xl Les molécules commercialisées au Mard@61].

DCI/Produi | Dosage — Prix/ Boite | Demi-vie | Posologie

ts présentation (DH)

Aciclovir

Aciclosine® | Cps 200mg/Bte 25 180.00 3 heures Ad/Enf.>2 ans :

Lab. sInfections génitales a virus Herpes simplex : 1080 pendant 10j
Novopharm lors de la primo-infection, pendant 5jours lorsrduécidive.

a *Prévention des infections a virus Herpes simplezde sujet

immunodéprimé : 800mg/j, tout au long de la phase
d'immunodépression pendant laquelle une prophylantéerpétique
est souhaitée.

*Prévention des infections a virus Herpes simplezde sujet
immunocompétent souffrant d'au moins 6 récurremees800mg/j.

Il est conseillé d’interrompre le traitement apdess 9 mois
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Cicloviral®
Lab.
Afric-Phar

-Cps 200mg/Bte
25

-Pde p. sol. perf.
IV 250mg/Bte 5 FI
-Creme 5% tube
10g

205.00
675.30

58.00

3heures

*Forme orale :

Ad./Enf.>2ans :

-1cp 5 fois/j ; pendant 10j pour la primo-infectienpendant 5 lors
d’une récidive

-1 cp 4 fois/j ; tout au long de la phase d'immuépession pour la
prévention chez les immunodéprimés et pendant fhai® chez les
immunocompétents souffrant d’au mois 6 réc/an.

*Forme injectable :

-Sujets immunodéprimeés :

sInfections a HSV (sauf méningo-encéphalite herpéliq
Ad./Enf.>12 ans : 5mg/kg/8h.

Enf./Nour.> 3mois: 500mg/m%/8h

sInfections a virus Varicelle Zona :

Ad./Enf.>12 ans : 10mg/kg/8h.

Enf./Nour.> 3mois: 500mg/m?/8h

sMéningo-encéphalite herpétique :

Ad./Enf.>12 ans : 10mg/kg/8h.

Enf./Nour.> 3mois: 500mg/m?/8h

*Forme topique :

5 app./j pendant 5 & 10j. débuter le traitemeptue t 6t possible dés

les ' signes de l'infection

Cusiviral®
Lab.Afric Phar

Pommade opht. 3
tube 4.5¢g

185.00

Action

locale

-5 appl/j et poursuivre 3 jours apres cicatrisation
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Tableau Xl Les molécules commercialisées au Mardd61].

DCI/Produits | Dosage — Prix/ Demi-vie Posologie
présentation Boite
(DH)
Ganciclovir
Cymevene® | Pdre lyoph. P. 723.10* | 2.9heures *Traitement initial de I'adulmo-rénal : 5mg/kg/12h pdt
Lab. Roche | perf. [V 14 & 21j
SA. 500mg/10ml/ Bte *Traitement d’entretien : chez les patients immu@émponés 3
lamp risque de récidive de I'infection a CMV : 6mg/kggndant
5j/sem.
Insuffisance. rénale :
*Cl Cr: 25 a 50 ml/mm : 2.5 mg/kg/12 h
* CICr: 10 a 25 ml/mm : 2.5 mg/kg/24 h
* ClI Cr<10 a 50 ml/mm : 125 mg/kg/24 h
Vidarabine
Vira-MP® Gel p. app. 372.00 | Action Herpés génitale récurrent : 4appl./j & 4 heuragetvalle
Lab. Maphar | | gcale/Tube 15¢ locale locale pendant 7 jours.
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2- Anti-adénovirus

Les antiviraux utilisés pour traiter 'herpés odrdan’ont aucun effet sur
I’adénovirus quelque soit la molécule utilisée (IDU, Ara-A, T,Faciclovir).
Plus récemment, le cidofovir (HPMPC ou CDV) aumaibntré une efficacité
chez I'animal, et il existe maintenant quelquesissg’utilisation chez 'homme,
avec des résultats encourageants. L’ophtalmologistécien ne dispose pas de
ces nouvelles molécules et en est réduit a appligue simple traitement
symptomatique [162, 163].
Remarque:

L utilisation d’un traitement antiviral doit étrenté dans les formes

graves d’infection &dV.

3- Anti-entérovirus
Un traitement spécifique est a l'essai chez I'homnlisant le
pléconaril. Mais le praticien ne dispose pas dalemier, donc le traitement

reste symptomatique [7].

B- Corticothérapie
Les corticoides sont formellement contre indiquémnsd les formes
superficielles épithéliales :
Elle favorise la réplication virale et la diffusiode linfection par
diminution des défenses de I'organisme.
 Les autres complications sont la cortico-dépendaree risque de

surinfections, I’hypertonie oculaire et la cataeact
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Leur utilisation dans les kératites stromales, smoe@iation avec les
antiviraux, permet de diminuer la réaction inflanon@ et donc d'éviter les
opacifications cornéennes et la néo-vascularisaitigpose une surveillance
épithéliale.

Une corticothérapie peut étre indiquée pour le zogmlatalmique, en cas
de nécrose rétinienne aigue en association aertraiit antiviral. Elle n’a pas
d’autre indication ophtalmique [164, 165].

Il convient ici d’attirer I'attention sur l'utiliséon abusive de corticoides
devant un ceil rouge, une telle utilisation restegegaeuse et ne peut étre

autorisée gu’apres un examen oculaire spécialtg.[1

On peut cependant dégager quelques regles poratigye :

« Devant une forme bénigne ou de gravité moyennaut fefuser tout
recours aux corticoides et persuader le patient’quelution spontanée
est bénigne méme si elle peut étre longue ;

 Devant une forme grave avec altération importargelal vision, la
prescription d’'une corticothérapie est sous couwverantivirale, et sous
surveillance spécialisée [165, 167].

C- Autres traitements médicaux

® Les collyres dits « cicatrisants » et les « colb/maouillants »sont
utilisés pour ameliorer I'état de surface épitHélaprés une kératite
superficielle. Il est logique dans ces circonstarttatiliser des collyres
sans conservateur afin de minimiser les phénondmésxicité

épithéliale.
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Les inhibiteurs des collagénasede type acétyl-cystéine peuvent avoir
un role utile en cas de lésions stromales évolsitige nécrosantes.
Cependant aucune étude n’en a démontré I'efficacité

Les interféronspossedent une activité antivirale démontrée madsirze
préparation ophtalmique n’est actuellement disperit68, 169, 170].

Les facteurs de croissanceen particulier le « Nerve growth Factor »,
peuvent actuellement favoriser la guérison desomésitrophiques
chroniques [171]. Plusieurs études récentes mdritmeiérét potentiel de
I'utilisation des vaccins pour I'herpes oculairg?1 173, 174].
L’antibiothérapie, n’est pas systématique et n’est indiquée qu’endesa
surinfection [6].

Les anti-thrombotiques sont proposés afin de réduire le risque
d’occlusion vasculaire par vascularite. L’héparnneles anti-vitamines K
peuvent étre proposées. L’ARN pouvant aussi étsecas a une hyper-
agrégatiorplaquettaire, lI'acide acétylsalicylique (aspirin@)aussi été
proposé a des doses de 250 a 500 mg/j. Le chome eert différents
traitements doit prendre en compte le risque dgnsanent en cas de

nécessité a court terme d’'une chirurgie endo-o@u[ail].

D- Traitement symptomatique
1- Varicelle

En cas de fievre: antipyrétiques: tels que: dara€tamol ou de
I'lbuproféne. ('Aspirine est contre indiqué cheerifant pour éviter le
risque de syndrome de Reye).

Si prurit : Les Antihistaminiques (antiH1).
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* Douche et bain a I'eau tiede et savon sans antisept
* En cas de surinfection : Chlorhexidine en solutgieuse, antibiotiques
par voie orale [51].
2- Zona ophtalmique

Les effets antalgiques spécifiques des antidépresd€ecycliques sont
indiscutables pour ce type de douleur neuropathidiee posologie reste
inférieure a celle des traitements antidépresse® a 100mg pour
'amitriptyline, 100 a 150mg pour la désipraminee @aitement doit étre
prolongé plusieurs mois, puis arrété progressiveia®].

Les anti-convulsivants sont prescrits afin de calres paroxysmes
hyperalgiques ; la carbazépime est utilisée a & dle 400 a 1200 mg par jour.
Cependant en raison des difficultés d’adaptaticndieses, notamment chez les
sujets ages, il est utile de recourir au clonazeplsponible en gouttes [176].

La prise en charge psychologique est parfois nacess

3- Adénovirus

Les mesures a mettre en ceuvre sont destinéesielisem@nt au confort
du patient. Les compresses froides sur les pagp®rat un bon moyen de
diminuer la congestion. Des lunettes contre leilso#mnt conseillées pour
diminuer la photophobie. Il n’ y a pas d’'indicatianune antibiothérapie locale
car les surinfections bactériennes sont exceptlmmeDe plus I'épithélium
cornéen est tres fragile il faut éviter absoluntente agression supplémentaire
par des collyres dont l'intérét est discutable catisants, mydriatiques,
antiseptiques, antibiotiques. Ce n’est que dansageou une inflammation du
segment antérieur est patente que la prescription thydriatique peut se
justifier [177].
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4- Entérovirus
I 'y a pas de traitement spécifique. Le traitemaymptomatique
comporte des collyres mouillants. Des compressedefs et éventuellement un
collyre antibiotique en cas de surinfection patente
En raison d’'un caractere épidémique de la malaugtie,éviction scolaire
et professionnelle de sept jours est nécessaigaliges précautions a observer

sont les mémes que la kérato-conjonctivissl@novirug7, 110].

II- Traitement chirurgical

A - Greffe de la cornée
Le nombre des greffes de cornée pour herpés a ébalss facon

considérable depuis 'avénement de substancesratdss efficaces. De méme,
le pronostic des greffes de cornée s’est nettearagtioré depuis I'utilisation en
post-opératoire d’une thérapie antivirale préevenfis].
Une greffe de cornée peut étre nécessaire en baspds cornéen dans
différentes circonstances :
« A chaud elle peut étre indiscutable en cas de perforatmméenne; elle
est parfois discutée dans les cas rares de ch¥onivialidante d’'une

inflammation cornéenne malgré les thérapeutiqueticakes.

- A froid, l'indication de greffe est posée lorsque les pssas infectieux et
inflammatoires sont a lorigine de modifications véges de la
transparence et/ou de I'épaisseur cornéenne resgiend’'une baisse de

I'acuité visuelle.
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Les complications des greffes de cornée perpds sont :

* Une récidive superficielle ou stromale de la maddurpétique,

* Un rejet de greffe : I'incidence des rejets esutdat plus élevée que la
cornée était inflammatoire, et vascularisée, eroperatoire,

» L’astigmatisme post-greffe qui peut étre favoripée des phénomenes de
nécrose du lit périphériqgue surtout en cas de Vassation ou de
récidives,

» Une surinfection bactérienne ou fongique, favoriséela corticothérapie
post-opératoire,

» Une hypertonie oculaire : cette derniére complicatoit étre recherchée
systématiquement car elle peut étre a I'origingp€ele de la vision [68,
178].

B- Laser Excimer
Le laser Excimer a apporté de grands espoirs paitert les patients

porteurs d’opacités sous- épithéliales. Mais ibfése la réactivation virale (doit
donc a priori étre contre-indiqué chez les patienec des antécédents d’herpes
oculaire connu. La présence d’une taie cornéencierame doit par ailleurs faire
suspecter une éventuelle étiologie herpétique),[189].

L’indication du laser Excimer doit donc étre diggmitavec le patient en lui

donnant tous les éléments pour gu’il prenne sasabéc|68].

- 129 -



II- Limites de la chimiothérapie antivirale
Elles sont au nombre de quatre :

1. La toxicité propre des molécules ou celle liéeut Bssociation,

2. L'émergence de mutants résistants responsableshappements
thérapeutiques,

3. L'incapacité des antiviraux a éradiquer les viradortiori quand ils ne
sont pas en phase de multiplication,

4. Le colt des traitements, insupportable par les gagsunis.

A- Toxicité (Tableau XIII)
La cellulo-dépendance absolue des virus pour l&piication fait que la

toxicité des antiviraux est la régle. En pratiqlee,détermination de deux
parametres, la concentration inhibitrice (Cl) etctancentration toxique (CT)
permet de calculer, en culture de cellulesvitro, un index thérapeutique (ou
index de sélectivité IS) pour chaque antiviral. €'k rapport CT sur Cl. Plus

cet index est élevé, moins l'antiviral est toxiqdg
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Tableau XllII Pharmacodynamie et effets indésirable des antiherpétiques a usage

systémique.

Antiherpétiqu | Pharmacologie Effets indésirables: nature et
es fréquence
Aciclovir Biodisponibilité p.o : 0%-2% Néphropathie réversible +
ACV % vie plasmatique : 2-3 h Réactions au point d’injection +

. Y vie intracellulaire : 1-2 h Tr. digestifs +
Zovirax® ’ ° :

Tr. Neurologiques +/-

Valaciclovir Biodisponibilité p.o : 54% Tr. digestifs +
Zelitrex® Y% vie plasmatique : 2-3 h Tr. neurologiques sévéres +/-

Y vie intracellulaire : 1-2 h

Famciclovir Biodisponibilité p.o :77% Céphalées +
Oravir® Y2 vie plasmatique : 2-3 h Tr. digestifs (nausées) +
Y vie intracellulaire : 7-20 h | Tr. neurologiques (confusion, +/-

vertiges, hallucinations)

Ganciclovir Biodisponibilité p.o :8-9% Leuco-neutropénies séveres ++
GCV % vie plasmatique : 2.5 h Thrombocytopénies ++
, Y vie intracellulaire : 12 h Tr. neurologiques (ataxie, coma, | +
Cymévan® _ J q_ (
crises convulsives)
Fiévre, céphalées +
Tr. Rénaux (hématurie, hyper- +

créatinémie)

Vidarabine Y% vie plasmatique : 4 h Myalgies ++
monophosphat Tr. digestifs (nausées, anorexie, | ++
o diarrhée)

_ Leuco-neutropénies +/-
Vira-MP
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Cidofovir Y% vie plasmatique : 2.2 h Tr. Rénaux (protéinurie, ++
Vistide® hypercréatinémie)
Fiévre ++
Asthénie ++
Nausées, vomissements ++
Rash cutané +
Foscarnet 4 vie plasmatique : 6 h Insuffisance rénale ++
PEA Hypocalcémie ++
Eoscavir® Nausées, vomissements ++
Anémie +
Ulcérations péniennes +
Crises convulsives +/-
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B- Résistance
Contrairement a ce que l'on observe in vitro, I'égemce de mutants

résistants in vivo est un événement rare, du maihez les patients
immunocompeétents. Les souches virales résistantddes plus souvent isolées
de patients immunodéprimés sous traitement antpicdongé (ACV).

On va traiter comme exemple : la résistancei8y

1- Résistance phénotypique
Plusieurs mécanismes viraux peuvent étrer@ife de la diminution de
la susceptibilité diHSVa I'ACV :

» Absence complete de I'expression du gene de ladKSV (TK );

 Expression d'une TK active encore capable de plogjEr les
nucléosides, mais dont I'affinité pour 'ACV a épdodifiée ou altérée
(TK9,

» Expression d'une ADN polymérase virale altérée pradde d’incorporer

I'antiviral en tant que substrat.

Le dernier mécanisme de résistance est leassalcié a la résistance du
HSVau FOS révélé jusqu’a maintenant puisque cesienikne necessitent pas
d’étape d’activation préalable par la TK virale (1.8

2- Résistance genotypique
Les antiviraux actuellement disponibles pour Iéd¢raent des infections
herpétiques nécessitent ou non une activationgpéKlvirale et ont tous comme
cible ultime 'ADN pol virale. Des modifications aein du géne de la TK virale

peuvent étre a l'origine de la résistanceHV aux analogues des nucléosides
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(ACV, PCV), alors que des changements molécularesiveau du géne de
'ADN pol sont associés a la résistance a tousadesviraux présentement
disponibles. Les trois phénotypes menant a latedsie duHSV aux antiviraux
(TK-, TK-altéré, et ADN pol altéré) sont présentizms le (Tableau XIV). Des
changements dans le géne de la TK demeurent leniséea de résistance le
plus observéin vivo et in vitro et, dans approximativement 95% des cas.
Cependant, le géne de I'ADN pol de tous les viesistant a 'ACV n’a pas

toujours été séquenceé [181].

Tableau XIV Sommaire des phénotypes et génotypes igentrainent la résistance du

VHS a 'ACV.
Phénotype de Mécanisme moléculaire Modification génétique
résistance résultante
TK déficiente (TK-) | Substitution de Substitution d’acide aminé ou
nucléotide(s). apparition d’'un codon d’arrét

prématuré.

Addition ou délétion de Changement du cadre de
nucléotide(s). lecture et, généralement,

apparition d’'un codon d’arrét

prématuré.
TK altérée Substitution de Substitution d’acide aminé.
nucléotide(s).
ADN pol altérée Substitution de Substitution d’acide aminé.

nucléotide(s).
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C- Absence de réplication et latence
N’agissant que sur des virus en phase de multimicales antiviraux

sont totalement inactifs sur les virus quiescentsdmrmants”.
D’une fagon générale, de nouvelles approches sm@ssaires pour lutter

efficacement contre ces infections virales lateetesroniques [60].

IV- Perspective d’avenir

A- Les nouveaux antiviraux
La veine des nucléosides artificiels est loin @é&puisée et de nouvelles

molécules sont chaque année en cours d’évaludioren attend une toxicité
réduite, des propriétés pharmacologiques autorigaatprise médicamenteuse
compatible avec une bonne observance, mais aussiaativité antivirale

conservée sur des souches virales ayant une nesistaoisée avec les autres

nucléosides artificiels [182].

1-Dispositifs intravitréens

Le ganciclovir peut également étre administré patekrmédiaire d’'un
dispositif intravitréen (DIV). Celui-ci délivre dganciclovir a la dose de 1ug par
heure pendant une durée de huit mois. Ce dispastifmis en place sous
anestheésie locale.

La mise en route des traitements anti-rétrovirathicace HAART a
limité le développement du traitement par DIV [183]
Actuellement, en France, le DIV est réservé auxeptt en échappement
thérapeutique, devenus intolérants au traitemestésyque ou qui le refusent
[184].
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2-Médicament en cours d’étude

D’autres molécules sont a I'étude pour traiteélinite a CMV.

a-Proganciclovir oral présente une meilleure biodisponibilité qee |
ganciclovir oral classique. L’administration perpsrmet d’obtenir des taux
thérapeutiques proches de ceux obtenus par voav@iheuse. Des études chez
les malades sont en cours pour déterminer si cgite a une efficacité

comparable a la voie intraveineuse [185, 186, 187].

b-Lobucavir est un analogue nucléosidique qui inhibe la répba du
CMV par blocage de 'ADN polymérase virale. Il restfficace chez I'animal
contre le CMV résistant au ganciclovir par mutatsur le gene UL 97 de la
protéine kinase [188, 189].

c-BMS-1801194est un nouvel analogue nucléosidique efficaceredet
CMV chez la souris immunodéprimée. L’efficacité zHes souris est similaire
lorsque le produit est administré peros ou par wti@aveineuse. Ce traitement
pourrait représenter un traitement efficace pae woale [190, 191].
Les progres en chimiothérapie antivirale passergsiapar une meilleure
compréhension de I'ensemble des mécanismes impliguéonc I'acquisition

de tres nombreuses connaissances.

3-Nouvelles cibles :

» Plusieurs peptides amphiphiles (modelin-1, apoliptine A-1) ont une
activité antivirale vis-a-vis des herpes simplerusi lls agissent a une
étape trés précoce du cycle de la multiplicatioralei en bloquant
I'attachement et la pénétration des virus dansddsles. Toutefois, a ce
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stade de développement, et en raison de leur téxmeul un traitement
topique des infections cutanées a herpées WIS¥ pourrait étre envisage
[192].

» L’existence d’'une protéase virale codée par le gHr#6 des herpedSV
et clivant une protéine (ICP 35) impliguée dansnaturation des
particules virales, constitue une cible privilégigaur lutter contre ces
virus. Des travaux sont en cours pour identifies idibiteurs spécifiques
de cette protéase, comme l'avait été en son terigugpropyl-fluoro-

phosphate qui inactivait la protéase UL26 de fagewversible [193].

B- Infections virales latentes et stratégies d’inhibition
génique

Viser les acides nucléiques viraux pour contréleojre éradiquer
I'infection latente, constitue une stratégie orade Par comparaison a la
chimiothérapie antivirale classique qui mobiliseaati de molécules antivirales
gu’il y a de molécules de protéines virales cibfgeduites par la cellule
infectée, cette stratégie est en théorie tres dnimuee. Ciblant un gene ou un
ARN messager viral, elle inhibe I'expression d’'ummgd nombre de protéines
virales. Les agents les plus connus sont les dligéntides antisens, d’environ
20 nucléotides complémentaires d'un ARN messagal &uquel ils se fixent et
gu'ils réduisent en silence.

Les oligonucléotides antisens sont dessinés papparier aux ARN
messagers viraux et, par le biais d’'une activatienla RNase, induire leur
dégradation avant la traduction. Ces oligonucléstithterviennent également

comme inhibiteurs de la fixation des virus, puisgaesont des polyanions, ainsi
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que de certaines ADN polymérases virales. Cependesitoligonucléotides
antisens sont des molécules instables in vivougtdénétration dans les cellules
est extrémement réduite du fait de leur chargetrédee. Leur utilisation en
clinigue a donné des premiers résultats décevamis lfinfection aVIH, mais
cette stratégie est actuellement développée cdiautres virus tels que EMV
[194, 195, 196].

L’injection intravitréenne d’'un nucléotide antise(fermivirsen) qui est
un oligonucléotide de 22 paires de bases corresmbral certaines parties de
deux genes dGMV, est aussi présente.

Les oligonucléotides antisens bloquent I'expressies genes viraux en se
liant & des séquences complémentaires de I'’'ARN agessDans une étude de
phase 1, des patients présentant une rétiniteqonment résistante ont recu
respectivement 75, 150, 300 pg de fomivirsen uredar semaine pendant un
mois. Dans cette étude, le traitement semblait tukmé [197]. Cependant, avec
plus de recul, des effets secondaires irréversilolestype altérations de
I'épithélium pigmentaire rétinien ont entrainé désrécissements du champ
visuel. L’injection intravitréenne de formivirsene scomplique également
d’'inflammation intraoculaire, de cataracte, de meanb épi-rétinienne [198
199].

Quel est l'avenir de toutes ces stratégies (olgehambreux travaux, in
vitro principalement) dans le traitement des intew virales ? Leur seule
application a ce jour est le traitement de la @rétinite aCMV résistant a la
chimiothérapie classique par l'injection dans lérévid’'un oligonucléotide
antisens, le formivirsen, oligonucléotide de typkosphorothioate, ciblant
’ARN messager du gene IEZ,[199].
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C- L'immunothérapie
Les recherches entreprises pour mettre au pointvaocenation efficace

contre lesHSV et lesCMV se sont révélées a ce jour décevantes tant dans la
prévention de I'infection primaire que dans ceks décurrences.

D’autres approches sont envisagées : vaccins soiigires adjuvants,
vaccins constitués d’acides nucléiques (ADN), naise jour, seul le vaccin
vivant atténué utilisant la souche OKA contre lefections liées &/ZV est
disponible [201, 202, 203].
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A retenir :

1- La multiplication intracellulaire des virus cdiise un frein au

développement des antiviraux.

2- Les limites de la chimiothérapie antivirale spribcipalement la toxicité

des molécules et 'émergence de souches viraletadtes.

3- Plus l'antiviral est ciblé avec précision sueuwstructure spécifiguement
virale, plus il est puissant et sans « dommagdatéohux » sur la cellule,
mais plus est « vulnérable », sensible a la vdit@lgénétique du virus :
une légere modification de cette étroite cible yra@ simple mutation suffit

pour soustraire le virus a I'action de cet antivira

4- Les échappements cliniques observés sous textenantiviral
initialement efficace peuvent traduire I'émergerstane souche virale
résistance, mais aussi liées a la pharmacologiamteriral utilisé et la non

observance du traitement par le patient.

5- Les antiviraux sont des analogues nucléosidiquesloquent I'action

des ADN polymérases virales et des thymidines kisias

6- L'immunisation intracellulaire, est a I'étude ysoéradiquer les virus

intracellulaires quiescents.
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PREVENTION DES
VIROSES OCULATRES



Bien que plusieurs substances antivirales soiefitaeés pour le
traitement des atteintes oculaires virales, lantdevirale et les récidives
demeurent des probléemes sérieux et difficiles ¢gomtnpas été résolus par les

traitements antiviraux d’ou I'importance d’'une étterile prophylaxie [204].

I- Mesures spécifiques préventives

A- Herpes virus
1- Prévention du HSV
a- Mesures d’hygiéne

La premiere conduite préventive a considérer @stidtion du contage
iatrogene. Méme si I'herpes est relativement feagih milieu extérieur du fait
de son enveloppe phospho-lipidique, il reste indect aprés 2 heures en milieu
agueux. Les régles d’hygiéne essentielles compoftéilisation systématique
de flacons a usage unique (anesthésiques, mydestigfluorescéine) et
I'éviction dans la mesure du possible d’instrumem8&dicaux avec contact
direct sur I'ceil. 1l est aussi utile de porter dgts a usage unique lors de
'examen d’un patient présentant un syndrome aripiitfectieux puis de
nettoyer les matériels en contact avec le maladatag’examiner le patient

suivant.

b- Commet éviter les récidives ?

De nombreuses études ont été faites chez destgati@nunocompétents
porteurs d’'un herpés oculaire souffrant au moin$ décurrences annuelles. Le
traitement pendant un an par l'aciclovir a la daoe 800 mg/j a diminué
significativement les récidives d’herpés oculaag, bout de 3 ans de suivi de

cette méme population recevant un traitement ptéveres récurrences sont

- 142 -



supprimées completement dans 25% des cas. D’qudrgdes récurrences sous
traitement préventif sont moins séveres [205, 206].
On peut donc étre amené & prescrire un traiteméneptif par Zovirak

pour I’herpés cornéen dans certaines circonstances

- Chez des patients ayant des kératites stroma#aseg avec de nombreuses
récurrences ;

- Chez des patients dont les poussées sont dééesiplar un phénomene connu
(épisode fébrile, UV, stress...), on propose undraént préventif des la
survenue des facteurs déclenchants ;

- De méme chez un patient ayant des antécéderggpd®cornéen devant subir

une intervention chirurgicale portant sur le gloelaire [70, 207].
c- Quels traitements préventifsdd’avenir ?

» Vaccins: Plusieurs vaccins antiherpétiques sont en caudes stades
expérimentaux, qu’'il s’agisse de vaccins inactigépartir de cultures
cellulaires infectées, de vaccins atténués gérgignt modifiés, de
vaccins a base de sous-unités constituées d’'une plosgieurs
glycoprotéines d’enveloppe, ou de vaccins a basBN'viral nu. Il est a
priori difficile de vacciner contre une infectionirale localisée, capable
de latence et n'empéchant pas, d’aprés certaineengiions, des
réinfections exogenes par des souches de mémg@k

» Agir au stade de latenceCertaines équipes cherchent a développer des

antiviraux dits inhibiteurs ganglionnaires, capablde bloquer la
réactivation virale avant son déclenchement darstéede latence, ce

que les drogues actuelles sont incapables de fpumsqu'elles
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interviennent a une phase déja avancée de la aéphcvirale. Les
résultats publiés sont trés préliminaires commer pges inhibiteurs

ganglionnaires qui semblent efficaces chez le dinggp

2- Prévention du VZV

a- Isolement

Il est peu efficace, la contagiosité étant maxin@des les quatre jours
encadrant I'éruption. Lorsque I'hospitalisation paaricelle est indispensable,
'isolement en chambre seule, et idéalement a rességative, doit étre
rigoureux, surtout au contact des immunodéprimésues les maternités.

b- Vaccin

Il s’agit du premier vaccin vivant atténué admirésa I'immunodéprimé
(souche Oka). Ce vaccin vivant peut cependantréggonsable de varicelle ou
de zona atténué. Il est, selon 'AMM, proposé eévpntif chez des enfants
immunodéprimés (hors infections par HIV), avant unmamunosuppression
intense et lors d'une fenétre thérapeutique. Il &shdu a la fratrie et au
personnel soignant. On pourrait envisager d’étenargaccination a tout le
personnel de soins séronégatif a I'embauche poduirg les infections
nosocomiales a VZV.

Enfin, la vaccination pourrait prévenir le zonasiijet agé. En effet
récemment, un essai contrélé randomisé de vacomdti sujet
immunocompétent agé de 55 a 65 ans a obtenu uneeatetion significative
de I'immunité cellulaire anti-VZV. Un essai europé#ans cette indication est
planifié [209].
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c- Immunoglobulines de convalescent de zona
Les " ZIG ", pour zoster immune globulin, sont desnunoglobulines
spécifiques préparées a partir de plasmas humdnasitatitre d’anticorps anti-
VZV; disponibles uniquement en autorisation tempera’utilisation (ATU).
Elles ont montré leur efficacité (réduction du usgd’infection et de sa gravité
si celle-ci survient) par voie intramusculaire, @ d’autant qu’elles sont
administrées précocement aprés l'exposition, awxngans les 48 heures, a
défaut dans les 72 heures. Elles sont proposéasa®rde contage chez les
personnes séronégatives immunodéprimées, les feemeeftes séronégatives
pour le VZV, les nouveau-nés dont la mere a euwvanieelle une semaine avant
I'accouchement [7].
d- Antiviraux
En cas de contage d'un sujet a risque de variapléve et si les
immunoglobulines spécifiques n'ont pas été adniéést en temps utile,
I'aciclovir débuté cing a sept jours apres le cgata démontré son efficacité
dans des cas ponctuels. Chez la femme enceinteagolication n’est pas
codifiée mais pourrait étre proposée en fin deggsse a la dose de 800 mg cing

fois par jour pendant une semaine [207].

3- Prévention du CMV
a- Chimioprophylaxie
La fréquence élevée des atteintes dues cgtomegalovirus avant
I'apparition des trithérapies justifiait la mise mte d’une prophylaxie primaire
chez les patients ayant un taux de CD4 infériel0G(mn?.

Le ganciclovir oral a la dose de 3 g/j a été évalads une étude
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randomisée contre placebo et a permis une rédudéds0 % de l'incidence de
la maladie a CMV. Le taux d’échec important de egitophylaxie (50 %
environ) et la possibilité d’un meilleur contréle dlinfection par le virus de
immunodéficience par I'anti-rétroviral ont freinéntérét de cette approche

prophylactique [210].

b- Le vaccin

Le but de la vaccination est de protéger des camsegs séveres de la
primo-infection des sujets a risque comme les femseronégatives désirant
une grossesse ou les receveurs de greffe d’orgaopégatifs. Apres des essais
décevants d’'un vaccin vivant atténué (souche Towdes stratégies vaccinales
diverses sont a I'étude pour obtenir une réponsaonale et cellulaire forte
dirigée contre les antigenes majeurs du CMV im@guwans la réponse

immunitaire: protéines recombinantes, vaccins sitaiues, virus a ADN nuf].

4- Prevention du EBV

La prévention de la transmission de ce virus feagilit les regles des
précautions courantes universelles en matiere tehgg Dans des circonstances
tres particulieres: enfants séronégatifs devanevac des quantités trés
importantes de sang ou de certains tissus ou agémaélection de donneurs
séronégatifs devrait étre envisagee.

Des vaccins en cours d’étude partent du princigelgup 350/220 induit
la production d'anticorps neutralisants chez I'hnoenoes vaccins recombinants
pourraient jouer un réle dans la prévention de émonucléose infectieuse dans
les régions endémiques. Il faut toutefois se rappgue la population est

souvent infectée tot au cours de la vie, c'est @ooir une vaccination
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"thérapeutique" et pas seulement prophylactiqueaite®tre évaluée [211].

B- Prévention des adénovirus
1- Contrble de l'infection

L'infection a AdV se transmet facilement entre les individus dudaita
résistance du virus dans le milieu extérieur. Madge des mains reste primordial
pour éviter la transmission manu portée, commederf générale le respect des
regles universelles d’hygiene. La chlorhexiding,dexmoniums quaternaires, ne
sont pas efficaces vis-a-vis dédV, mais I'eau de Javel et la solution de Dakin
gardent toute leur valeur. Des mesures d’isolenterst strictes doivent étre

envisagés dans les services d'immunodéprimés ea'iosction aAdV[212].

2- Vaccination

N’est pas disponible actuellement.

C- Prévention des entérovirus
Les mesures préventives sont identiques a celeppisées pour

'adénovirus.
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Tableau XV Quelques moyens de prévention lors dexaines viroses oculaires.

Virus

Moyens prophylactiques

HSV

» Mesures de I'hygiene.
* En cas de récurrences, un traitement prophylaetitpit étre
envisageé, les doses conseillés sont de 1 cp/j liteeXe® pendant 6 3

12 mois, ou de Zovirax 200 ®, 4 cp/j pendant 1 aplos.

VZV

* Vaccin vivant atténué proposeé chez les enfantsunodéprimeés.
* L’aciclovir peut étre recommandée chez le nouve@uwdont la mere
a eu une varicelle dans les 2 jours suivant 'achement.

 Les immunoglobulines spécifiques antivirus vdteceona ne sont

plus disponible actuellement.

CMV

* Le ganciclovir oral (3 g/]) peut étre utilisé rmaiu fait du nombre

d’échec, on préfere de contréle I'infection pardesirétroviraux.

EBV

» Mesures de prévention : hygiene et bon diagnosiez les

transfusés et les transplantés.

Entérovirus
et

Adénovirus

Les mesures d’hygiene et le bon diagnostic chetzdesfusés et les

transplantés.

Autres
(rougeole,
rubéole,
grippe,
fievre

jaune,...)

Vaccination
Eviter le contag§213, 214, 215]
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II- Mesures générales de prévention
Aprés avoir envisagé les mesures de préventionsifispes a chaque

virus, il reste a considérer les mesures non spgaes a I'égard du personnel et

des locaux.

A-Vis-a-vis du personnel médical et paramédical des mesures
simples seront prises:
» Lavage des mains avant et apres I'examen (Tabl®du; X
« Eviction du personnel atteint d’'une affection wralontagieuse (kérato-
conjonctivite épidémique), ce qui devrait permetue limiter la
propagation virale ;
» Information du personnel sur les risques de coositg des patients et du

matériel.

B-Vis-a-vis des locaux:

» Si possible, examen des « yeux rouges » dans ah $pécifique... tout
en sachant que ce «triage » ne permet pas di@entes patients
asymptomatiques ;

» Désinfection des locaux et du mobilier en fin deirjgée apres la
consultation ou la chirurgie avec désempoussiérbglayage humide,
nettoyage du sol et des surfaces ; les sanitagemisnettoyés, rinces,
javellisés ;

» Les surfaces proches du plan de soin seront va&esriavec un produit
désinfectant et essuyées aprés chaque patientsudpen sera de méme
pour la lampe a fente ou le microscope [216, 217].
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Tableau XVI Lavage des main: réponse a des questions fondamenta.

Questions

Lavage simple (de base)

Lavage antiseptique

Pourquoi ?

* Eliminer salissures
* Eliminer microbes flore transitoire

(action mécanique).

e |[dem

* + Réduire flore cutanée normale

(action antibactérienne du produit).

Quand ? * A l'arrivée et en quittant son travail | « Avant tout soin nécessitant une
» Avant et aprés avoir mangé asepsie stricte
* Apres étre allé aux toilettes * Avant de mettre des gants stéril¢
» Apres s’étre mouché * Avant toute manipulation de
* Entre un soin dispensé a 2 personnesateériel stérile
successives  Aprés tout soin a un malade
» Avant tout soin ne nécessitant pas | infecté
une asepsie stricte * Aprés un acte sale ou septique
 Aprées tout soin contaminant * En cas recrudescence de portag
* Avant de mettre des gants non ou infections avec certaines
stériles. bactéries.
Avec « Avec un savon liguide de base » Avec un savon antiseptique
quoi ? * Distributeur de savon liquide * Idem
* Serviettes a papier a usage unique
* Poubelles a pédale
* Robinet de lavabo « automatique »
Commet ? | Mouiller les mains, mettre une dose de savon dapalme, faire mousser

insister sur la pulpe des doigts, le pourtour deges, les espaces

interdigitaux ; bien rincer, sécher avec une séie stérile »

e
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CONCLUSION



Les viroses oculaires sont devenues aujourd’hsi fi@guentes ; ceci est
da a l'utilisation non hygiénique des lentilles amtact et une augmentation du
nombre des sujets immunodéprimés. Elles sont lg#ées et doivent étre
prises en charge le plus précocement possibleéuiter les complications.

Quelle que soit la localisation superficielle oofpnde, les herpesviridae
restent la cause principale des infections ocludaieur danger réside dans leur
réactivation responsable de seéquelles dramatiquetus chez le sujet
immunodéprimé.

D’autres virus peuvent étre impliqués dans I'ateinculaire, soit lors
d’une infection isolée ou généralisée.

Le diagnostic virologique repose sur un faisceaurgliments intriquant
des données cliniques et biologiques. Cela supposecollaboration étroite
entre clinicien et biologiste, depuis le préléevetjaeaqu’a l'interprétation des
résultats, en passant par le chois des techniques.

L’apport considérable des antiviraux a modifié lermstic d’herpes
oculaire en réduisant la durée d’évolution et &gérence des récidives. Or, les
succes thérapeutiques rencontrés avec l'aciclavile® autres antiviraux ne
doivent pas nous faire oublier l'apparition de $msg mutantes résistantes et
'absence d’action de ces traitements sur les \arligtat latent. Toutefois, de
nouveaux axes de recherche sont a I'étude, doniska au point :

* Des produits moins toxiques

» Des produits agissant au cours de latence

» Des vaccins susceptibles de prévenir la primo-infection héque des

sujet séropositifs pour I'herpes, et aussi empéldserécurrences chez les

sujets contaminés.
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RESUMES



Résumé :
Titre : Actualités épidémiologiques et diagnostique des viroses oculaires
Auteur : Aicha BOURICHTE

Mots clés :: ceil, virose, diagnostic virologique, thérapeugiqu

Les infections oculaires d’origine virale nécestitene orientation étiologique basée
sur une analyse clinique optimale et des examemgplémentaires adaptés .

La méconnaissance d’une infection oculaire peet@rticulierement préjudiciable.

Ce travalil traite les viroses oculaires et leur om@nce par rapport aux autres
infections de I'eeil. Il nous informe sur les donméecentes concernant le diagnostic

virologique ainsi que les différents antivirauxiigés ou en cours de recherche.

Nous avons traité trois parties :

* Rappel sur 'anatomie de I'ceil.

» Différentes infections oculaires virales avec leuexpressions cliniques et
étiologiques.

» Viroses oculaires de point de vue épidémiologiqudiagnostique virologique, ainsi

que les moyens préventifs et thérapeutiques.

Les viroses oculaires présentent un risque de @luplus grand a cause de leur
incidence assez élevée et de leur gravité, allamedsimple conjonctivite, facile a traiter, a
une atteinte beaucoup plus profonde voire une &ébiffinitive, d'ou la nécessité d'un
diagnostic précoce et précis reposant sur la cieef les examens complémentaires dominés
par la microbiologie.

La précocité du diagnostic implique celle du tmaiémt ce qui conduit a une bonne

évolution.
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Summary:
Title : Epidemiological news and diagnosis of virkinfections of eye
Autor : Aicha BOURICHTE

Keywords : eye, viral infection, virological diagnosis, tpeutic

Viral eye infections require etiologic guidance &&®n optimal clinical analysis and
adapted supplementary examinations.

The ignorance of an eye infection can be partitp@amaging.

This work deals with ocular viral diseases andrtimportance to other infections of
the eye. It informs us on the recent data concgrthe virological diagnosis as well as the
different antivirals used or researched.

We have treated three parts:
e reminder on the anatomy of the eye.
« different viral eye infections with their clinicahd etiological expressions.

» viral eye perspective epidemiological and diagmosirological, and preventive and

therapeutic means.

Ocular viral risk more large because of their re&y high incidence and severity,
ranging from a simple conjunctivitis, easy to traata much more profound achievement or
even a final blindness, hence the need for eatlyyrate diagnosis based on the clinic and the
complementary examans dominated by microbiology.

Early diagnosis means for the treatment which léa@dsgood development.



GLOSSAIRE

Adénopathie :inflammation des ganglions lymphatiques.

ADN : acide désoxyribonucléique, 'ADN est le support chde génétique
nécessaire a la synthese des protéines de l'organis

ADN-polymérase altérée :enzyme virale altérée par mutation.

Amphiphile : ponction possédant une moitié hydrophile et uneitién
hydrophobe.

Analogues des nucléosidesmédicaments des acides nucléiques.

Antisens: oligonucléotide s’appariant aux ARN messagengsvir
Asymptomatique : maladies qui ne se manifeste par aucun signe ou
symptome.

BPC : bonne pratiqgues clinigues. Réglementation inteynate fixant les
critéeres de qualité et I'éthique de tout essaidalia.

Charge virale : quantité de virus (dénomme une technique perntetian
calculer cette quantite).

Conjonctivite folliculaire : forme de conjonctivite liée a une prolifération
d’éléements lymphatoides se manifestant par I'apiparisur la conjonctivite
tarsienne ( face interne de la paupiére) de petdéies arrondies, blanches ou
transparentes, de 0.5 a 1 mm de diametre.

Contagiosité : période pendant laquelle une maladfectieuse virale ou
bactérienne est transmissible.

Corps vitré : milieu transparent de I'ceil, formé d’un liquidesgueux,vitré, qui

remplit toute la cavité oculaire située en arr@uecristallin. Le vitré occupe les



2/3 du volume du globe oculaire. Le constituantroue essentiel est I'acide
hyaluronique qui donne au vitré sa viscosité.

Dendrite (en ophtalmologie) : ulcération linéaire arborisée a bords gonflés
contenant des virudSV, colorée par fluorescéine et le rose Bengale.
Dermatome: territoire cutané innervé par un nerf.

Disséminé :se dit d'une maladie ou d'une infection qui, atipad’'un foyer
initial, a envahi les divers tissus d’'un systémealeWorganisme tout entier.
ELISA: Enzyme-Linked Immuno-Sorbent Assay, technique dedion
d’antigénes viraux par des anticorps fixés suruppert solide et dirigés contre
I'antigene viral.

Endémique : se dit d’'une affection persistant habituellemeansiun pays ou
une population (exemple : paludisme en Afrique), gy manifeste de fagcon
constante ou périodique.

Enzyme : molécule protéique permettant la catalyse degiodscchimiques.
Epidémiologie : science qui étudie l'occurrence, la répartition les
déterminants des états de santé et des maladisdagagroupes humains et les
populations.

Episome: équivalent d’'un plasmide.

Faoetus: de trois mois a neuf mois.

Fréquence :pourcentage de la population atteint par la meladnsidéree.
Immunocompétent : sujet possédant des défenses immunitaires satintas.
Immunodéficience :état caractérisé par la déficience des défensmasimaires
de l'organisme et se traduit notamment par grandieevabilité aux infections,
le SIDA (Syndrome d’Immunodéficience Acquise) esi du VIH (Virus

d’Immunodéficience Humaine).



Immunodéprimé : incapable de produire des réponses immunitaireales.
L’'immunodéprimé est trés sensible aux infectiomales ou bactériennes.
Immunofluorescence: marquage cellulaire par anticorps fluorescent.
Immunomarquage : marquage cellulaire par anticorps non fluorescen
Immunoperoxydase: marquage cellulaire par anticorps marqué par
peroxydase.

In vitro : en laboratoire en dehors de I'organisme vivant.

In vivo : dans I'organisme vivant, animal, home.

Kératinocytes : cellules produisant la kératine, principal comstitt de la
couche cornée de la peau, des poils et des ongles.

Kératite dendritique : aspect d'ulcération a contours dentelés, évoglant
forme d’une feuille de fougere. Kératite superfieie

Kératite disciforme : variété de kératite parenchymateuse avec infdimat
intra-cornéenne en forme de disque.

Kératite Métaherpétique : forme récidivante de kératite sur une cornée
fragilisée par un herpes antérieur.

Kératite neuroparalytique : dystrophie cornéenne liée a l'anesthésie de la
cornée et caractérisée par des ulcérations coragseéwoluant avec peu de
signes fonctionnels et pouvant aboutir, si la cermést pas protégée, a la
perforation de la cornée.

Kératite ponctuée de thygeson wvariété de kératite ponctuée superficielle,
souvent récidivante, faite d’éléments larges, ne@mbmais jamais confluents,
évoluant de facon prolongée et sans trouble densilsilité cornéenne.

Kératite ponctuée superficielle : forme de kératite caractérisée par de fin

ponctuations siégeant au niveau de I'épithéliunmé&en.



Kératite pseudo-dendritique : kératite marquée par des ulcération d’aspect
dendritique de petite taille.

Kératite stellaires : kératite ponctuée superficielle évoluant vers speat
dendritique.

Kératites interstitielles : concernent les couche plus profondes de la cornée.
Kératites ulcéreuses : se caractérisent par une atteinte des couches
superficielles de la cornée.

Kératoplastie transfixiante : greffe de cornée portant sur toute I'épaissedade
cornée (les kératoplasties lamellaires ne concempen la partie antérieure du
tissu cornéen).

Latence : période pendant la quelle le virus ne se réplgpgeet reste quiescent
a l'intérieur du ganglion sensitif.

Myodésopsies perception de « mouches volantes », scotomesfpasibbiles
de petite dimension correspondant, mais pas tasij@udes corps flottants du
vitre.

Nosocomial: infection acquise en milieu hospitalier.

Nucléocapside assemblage du génome viral et de la capside.

PCR : Polymérase Chaine Réaction.

Photophobie: sensation visuelle pénible produite par la lumie

PIH : primo-infection herpétiques

Plasmide: élément génétique capable d’autoréplication.

Provirus : intégration du génome rétroviral dans 'ADN reaile.

Réactivation : changement d’état du virus, qui de latent redévdapable de se

répliquer et de retrouver sa virulence.



Récurrence : réactivation du virus a partir de son site de nege avec
réplication et migration vers site cutanéo-muqudteut étre symptomatique ou
non.

Résistance (bactériologique ou virale) faculté pour un micro-organisme de
survivre ou de se reproduire en présence d’agemtsagmalement le détruisent
ou I'empéchent de se multiplier.

Sensibilité (d’'une méthode) :une méthode diagnostique est d’autant plus
sensible qu’elle expose a un faible risque de t&@sulfaussement négatifs
(risque de conclure faussement a I'absence d’utadiad.

Spécificité (d’'une meéthode) :une méthode diagnostique est d’autant plus
spécifique qu’elle expose a un faible risque dealtésfaussement positif (risque
de conclure faussement a la présence d’'une maladie

Thymidine kinase (TK) : enzyme de phosphorylation virale ou cellulaire.
Thymidine kinase altérée (TK alt): mutation portant sur une enzyme virale.
Thymidine kinase déficiente (TK-): mutation portant sur une enzyme virale.
Tyndall (effet ou phénomene) traduit la présence anormale de cellules ou de
protéines en exces et constitue un signe majewed& Se manifeste par une
trainée lumineuse a l'intérieur quand on I'éclgeer le faisceau d’'une lampe a
fente.

Virucide : capable de tuer un virus.

Virus mutant : virus ayant subi des modifications a l'intérie@ €bn génome,
par erreur de transcription de I’ADN viral.

Western blot: réaction des anticorps sur les protéines virakgsarées par

électrophorése.
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de mes malades sera mon premier but.

> Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

> Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [honneur et
les nobles traditions de la profession médicale.

> Les médecins seront mes freéres.
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considération politique et sociale ne s'interposera entre mon devoir et
mon patient.

> Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.
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21.Pr
22.Pr
23.Pr
24.Pr
25.Pr
26.Pr

. BOUCETTA Mohamed*

. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
. MAAOUNI Abdelaziz

. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

. NAJI M'Barek *

. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

27.Pr.
28.Pr.
29.Pr.
30.Pr.
31.Pr.
32.Pr.

BENJELLOUN Halima

BENSAID Younes

EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
IHRAI Hssain *

IRAQI Ghali

KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

33.Pr.
34.Pr.
35.Pr.
36.Pr.
37.Pr.
38.Pr.
39.Pr.
40.Pr.
41.Pr.
42.Pr.
43.Pr.

AJANA Ali
AMMAR Fanid

EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
EL HAITEM Naima

EL MANSOURI Abdellah*

EL YAACOUBI Moradh

ESSAID EL FEYDI Abdellah
LACHKAR Hassan

OHAYON Victor*

YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

44.Pr

. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib

CHAHED OUAZZANI Houria ép.TAOBANE

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie

Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

athologie Chirurgicale

Neurologie
Stomatologie et Chirurgie Miio<Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie
Pathologie Chirurgicale
Gastro-Entéogiie
Pneumo-phtsipe
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Erptise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Médecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatuig



45.Pr. DAFIRI Rachida
46.Pr. FAIK Mohamed
47.Pr. HERMAS Mohamed
48.Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990
49.Pr. ADNAOUI Mohamed

50.Pr. AOUNI Mohamed

51.Pr. BENAMEUR Mohamed*

52.Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali
53.Pr. CHAD Bouziane

54.Pr. CHKOFF Rachid

55.Pr. KHARBACH Aicha

56.Pr. MANSOURI Fatima

57.Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
58.Pr. SEDRATI Omar*

59.Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
60.Pr. AL HAMANY Zaitounia

61.Pr. ATMANI Mohamed*

62.Pr. AZZOUZI Abderrahim

63.Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM
64.Pr. BELKOUCHI Abdelkader
65.Pr. BENABDELLAH Chahrazad
66.Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif
67.Pr. BENSOUDA Yahia

68.Pr. BERRAHO Amina

69.Pr. BEZZAD Rachid

70.Pr. CHABRAOUI Layachi

71.Pr. CHANA El Houssaine*

72.Pr. CHERRAH Yahia

73.Pr. CHOKAIRI Omar

74.Pr. FAJRI Ahmed*

75.Pr. JANATI Idrissi Mohamed*
76.Pr. KHATTAB Mohamed

77.Pr. NEJMI Maati

78.Pr. OUAALINE Mohammed*

Radiologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Médecine Interne
Médecine Interne
Radiologie

Cardiologie
Pathologie Chirurgicale
Urologie
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique

Neurologie

Dermatologie
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Gérzde
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation

Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne

79.Pr. SOULAYMANI Rachida ép.BENCHEIKH Pharmacologie

80.Pr. TAOUFIK Jamal

81.Décembre 1992

82.Pr. AHALLAT Mohamed
83.Pr. BENOUDA Amina
84.Pr. BENSOUDA Adil

Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation



85.Pr.
86.Pr.
87.Pr.
88.Pr.
89.Pr.
90.Pr.
91.Pr.
92.Pr.
93.Pr.
94.Pr.
95.Pr.
96. Pr.
97.Pr.

BOUJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq

DAOUDI Rajae

DEHAYNI Mohamed*

EL HADDOURY Mohamed
EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

98. Pr.
99.Pr.

AGNAOQU Lahcen
AL BAROUDI Saad

100. Pr. BENCHERIFA Fatiha

101.Pr.
102.Pr.
103.Pr.
104.Pr.
105.Pr.
106.Pr.
107.Pr.
108.Pr.
109.Pr.
110.Pr.
111.Pr.
112.Pr.
113.Pr.
114.Pr.
115.Pr.
116.Pr.
117.Pr.
118.Pr.
119.Pr.
120.Pr.
121.Pr.
122.Pr.
123.Pr.

124. P

BENJAAFAR Noureddine
BENJELLOUN Samir

BEN RAIS Nozha

CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmijid

EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed

EL HASSANI My Rachid

EL KIRAT Abdelmajid*
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad

HADRI Larbi*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
MOUDENE Ahmed*
OULBACHA Said
RHRAB Brahim
SENOUCI Karima ép. BELKHADIR
r. SLAOUI Anas

Mars 1994

125.Pr.
126.Pr.
127.Pr.
128.Pr.
129.Pr.
130.Pr.
131.Pr.
132.Pr.
133.Pr.
134.Pr.
135.Pr.

ABBAR Mohamed*
ABDELHAK M’barek
BELAIDI Halima

BRAHMI Rida Slimane
BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Ali
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI llham
CHERKAOUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia

HANINE Ahmed*

EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur

Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation

Neurochirurgie
Cardiologie
Meédecine Interne
Anatomie

Gynécologie §Btrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie
Chirurgie Génerale
Biophysique
Biophysique
Endocrinologie et Maladid&taboliques
Gynécologie Obsiétie
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie
Médecine Intern
Chirurgie Cardio- Vasaifte
Chirurgie Générale
Immunologie
Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Traumatologie- Orthopedie
Chirurgie Générale
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie
Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie — Obstétriau

Traumatologie — Orthapéd

Radiologie

Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie



136.Pr.
137.Pr.
138.Pr.

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

139.Pr.
140.Pr.
141.Pr.
142.Pr.
143.Pr.
144.Pr.
145.Pr.
146.Pr.
147.Pr.
148.Pr.
149.Pr.
150.Pr.
151.Pr.
152.Pr.
153.Pr.
154.Pr.
155.Pr.
156.Pr.
157.Pr.
158.Pr.
159.Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amoqgrane*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*

EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

160.Pr.
161.Pr.
162.Pr.
163.Pr.
164.Pr.
165.Pr.
166.Pr.
167.Pr.
168.Pr.
169.Pr.
170.Pr.
171.Pr.
172.Pr.
173.Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BELMAHI Amin
BOULANOUAR Abdelkrim
EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
EL MELLOUKI Quafae*
GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

174.Pr
175.Pr
176.Pr
177.Pr
178.Pr
179.Pr

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
BOULAICH Mohamed
CHAOUIR Souad*

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réaation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie

Radiothérapie

Ophtalmologie

Stomatologie et Chirurgiekillo-faciale
Génétique
Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Chirurgie réparatrice et plagtie
Ophtalmologie
Chirurgie Généeal
Parasitologie
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie
Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie



180.Pr. DERRAZ Said

181.Pr. ERREIMI Naima

182.Pr. FELLAT Nadia

183.Pr. GUEDDARI Fatima Zohra
184.Pr. HAIMEUR Charki*
185.Pr. KANOUNI NAWAL
186.Pr. KOUTANI Abdellatif
187.Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
188.Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
189.Pr. NAZI M’barek*

190.Pr. OUAHABI Hamid*
191.Pr. SAFI Lahcen*

192.Pr. TAOUFIQ Jallal

193.Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

194.Pr. AFIFI RAJAA

195.Pr. AIT BENASSER MOULAY Ali*
196.Pr. ALOUANE Mohammed*
197.Pr. BENOMAR ALI

198.Pr. BOUGTAB Abdesslam
199.Pr. ER RIHANI Hassan

200.Pr. EZZAITOUNI Fatima

201.Pr. KABBAJ Najat

202.Pr. LAZRAK Khalid ( M)

Novembre 1998

203.Pr. BENKIRANE Majid*
204.Pr. KHATOURI ALI*
205.Pr. LABRAIMI Ahmed*

Janvier 2000

206.Pr. ABID Ahmed*

207.Pr. AIT OUMAR Hassan

208.Pr. BENCHERIF My Zahid

209.Pr. BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd
210.Pr. BOURKADI Jamal-Eddine

211.Pr. CHAOUI Zineb

212.Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
213.Pr. ECHARRAB EI Mahjoub

214.Pr. EL FTOUH Mustapha

215.Pr. EL MOSTARCHID Brahim*

216.Pr. EL OTMANYAzzedine

217.Pr. GHANNAM Rachid

218.Pr. HAMMANI Lahcen

Neurochirurgie
Pédiatrie
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie Réanimation
Physiologie
Urologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Cardiologie
Neurologie
Anesthésie Réanimation
Psychiatrie
Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie
Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie
Radiologie
Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie

Ophtalmologie
Chirurgie Géaé
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie

Radiologie



219.Pr
220.Pr
221.Pr
222.Pr
223.Pr
224.Pr

. ISMAILI Mohamed Hatim
. ISMAILI Hassane*

. KRAMI Hayat Ennoufouss
. MAHMOUDI Abdelkrim*

. TACHINANTE Rajae

. TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

225.Pr.
226.Pr.
227.Pr.
228.Pr.
229.Pr.
230.Pr.
231.Pr.
232.Pr.
233.Pr.
234.Pr.
235.Pr.
236. Pr.
237.Pr.
238.Pr.
239.Pr.
240.Pr.
241.Pr.
242.Pr.
243.Pr.
244 .Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*

LACHKAR Azzouz

LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat

MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

245.Pr.
246.Pr.
247.Pr.
248.Pr.
249.Pr.
250.Pr.
251.Pr.
252.Pr.
253.Pr.
254.Pr.
255.Pr.
256.Pr.
257.Pr.
258.Pr.
259.Pr.

ABABOU Adil

AOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI| Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida

Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Cardiologie
Anesthésie-Réartioma
Pédiatrie
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie
Rhumatologie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation
Urologie
Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie
Anatomie Pathologique
Pédiatrie
Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie
Anatomie
Cardiologie



260.Pr.
261.Pr.
262.Pr.
263.Pr.
264.Pr.
265.Pr.
266.Pr.
267.Pr.
268.Pr.
269.Pr.
270.Pr.
271.Pr.
272.Pr.
273.Pr.
274.Pr.
275.Pr.
276.Pr.
277.Pr.
278.Pr.
279.Pr.
280.Pr.
281.Pr.
282.Pr.
283.Pr.
284.Pr.
285.Pr.
286.Pr.
287.Pr.
288.Pr.
289.Pr.
290.Pr.

BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa
CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*
EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid
EL OUNANI Mohamed
EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid
SEFIANI Yasser
TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia
TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

291.Pr.
292.Pr.
293.Pr.
294.Pr.
295.Pr.
296.Pr.
297.Pr.
298.Pr.
299.Pr.
300.Pr.
301.Pr.
302.Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *

Radiologie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Gynécologie Obstétdaq
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périplugre
Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Néphrologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Péripdnée
Pédiatrie
Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie

Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et MalasiMétaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale



303.Pr.
304.Pr.
305.Pr.
306.Pr.
307.Pr.
308.Pr.
309.Pr.
310.Pr.
311.Pr.

312.Pr.
313.Pr.
314.Pr.
315.Pr.
316.Pr.
317.Pr.
318.Pr.
319.Pr.
320.Pr.
321.Pr.
322.Pr.
323.Pr.
324.Pr.
325.Pr.
326.Pr.
327.Pr.
328.Pr.
329.Pr.
330.Pr.
331.Pr.

CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair

EL ALJ Haj Ahmed

EL BARNOUSSI Leila
EL HAOURI Mohamed *
EL MANSARI Omar*
ES-SADEL Abdelhamid
FILALI ADIB Abdelhai
HADDOUR Leila

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOULE Yamina
LAGHMARI Mina

MABROUK Hfid*
MOUSSAOUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
MOUSTAINE My Rachid
NAITLHO Abdelhamid*
OUJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

THIMOU Amal

ZENTAR Aziz*

ZRARA Ibtisam*

Pédiatrie
Chirurgie Péatrique
Urologie
Gynécologie Obstétrique
Dermatologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Génerale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie
Urologie _ _
Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie
Ophtalmologie _
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrigu
Cardiologie _
Traumatologie Orthopédie
Medecine Interne _
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopedie
Chirurgie Générale
Pneumophtisigi®
Néphrologie o
Anesthésie Réanimation
Pediatrie
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique



PROFESSEURS AGREGES :

Janvier 2004

332.Pr.
333.Pr.
334.Pr.
335.Pr.
336.Pr.
337.Pr.
338.Pr.
339.Pr.
340.Pr.
341.Pr.
342.Pr.
343.Pr.
344.Pr.
345.Pr.
346.Pr.
347.Pr.
348.Pr.
349.Pr.
350.Pr.
351.Pr.
352.Pr.
353.Pr.
354.Pr.
355.Pr.
356.Pr.
357.Pr.
358.Pr.

ABDELLAH El Hassan
AMRANI Mariam
BENBOUZID Mohammed Anas
BENKIRANE Ahmed*
BENRAMDANE Larbi*
BOUGHALEM Mohamed*
BOULAADAS Malik
BOURAZZA Ahmed*
CHAGAR Belkacem*
CHERRADI Nadia

EL FENNI Jamal*

EL HANCHI ZAKI

EL KHORASSANI Mohamed
EL YOUNASSI Badreddine*
HACHI Hafid

JABOUIRIK Fatima
KARMANE Abdelouahed
KHABOUZE Samira
KHARMAZ Mohamed
LEZREK Mohammed*
MOUGHIL Said

NAOUMI Asmae*

SAADI Nozha

SASSENOU ISMAIL*
TARIB Abdelilah*

TIJAMI Fouad

ZARZUR Jamila

Janvier 2005

359.Pr.
360.Pr.
361.Pr.
362.Pr.
363.Pr.
364.Pr.
365.Pr.
366.Pr.
367.Pr.
368.Pr.
369.Pr.
370.Pr.
371.Pr.
372.Pr.
373.Pr.
374.Pr.
375.Pr.
376.Pr.

ABBASSI Abdellah

AL KANDRY Sif Eddine*
ALAOUI Ahmed Essaid
ALLALI Fadoua

AMAR Yamama
AMAZOUZI Abdellah
AZIZ Noureddine*
BAHIRI Rachid
BARKAT Amina
BENHALIMA Hanane
BENHARBIT Mohamed
BENYASS Aatif
BERNOUSSI Abdelghani
BOUKLATA Salwa

CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed

DOUDOUH Abderrahim*
EL HAMZAQOUI Sakina
HAJJI Leila

Ophtalmologie
Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngobgi
Gastro-Entérologie
Chimie Analytique
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et Chirurgie Mile-faciale
Neurologie
Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie _
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie
Cardiologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Ophtalmologie _
Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie
Urologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie _
Gynécologie Obstétrique
Gastro-Entérologie
Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice eaflique
Chirurgie Générale
Microbiologie
Rhumatologie
Néphrologie
Ophtalmologie
Radiologie
Rhumatologie
Pédiatrie
Stomatologie et Chirurgie Xl Faciale
Ophtalmologie
Cardiologie
Ophtalmologie
Radiologie
Ophtalmologie
Biophysique
Microbiologie
Cardiologie



377.Pr.
378.Pr.
379.Pr.
380.Pr.
381.Pr.
382.Pr.
383.Pr.
384.Pr.
385.Pr.
386.Pr.
387.Pr.

HESSISSEN Leila
JIDAL Mohamed*
KARIM Abdelouahed
KENDOUSSI Mohamed*
LAAROUSSI Mohamed
LYAGOUBI Mohammed
NIAMANE Radouane*
RAGALA Abdelhak
SBIHI Souad
TNACHERI OUAZZANI Btissam
ZERAIDI Najia

AVRIL 2006

423.
424.
425.
426.

427

428.

429

430.
431.
432.
433.
434.
435.
436.
437.
438.
439.
440.

441

442.
443.
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Mg

ACV
ADN
ADN pol
AdV
appl/j
Ara-A
ARN
ARNmM
BvduU
CA24
CDhV
Cl
ClCr
CMV
CT
DHPG
DIV
EBV
ECP
EV

Liste des abréviations

: Microgramme
. Antigéne- anticorps- complément
. Acyclovir
. Acide désoxyribonucléique
: ADN polymérase
: Adénovirus
: Application par jours
: Vidarabine
: Acide ribonucléique
: ARN messager
: Brivudine (bromovinyl-déoxyuridine)
: Coxsackie virus A 24
: Cidofovir
: Concentration inhibitrice
: Clairance de créatinine
: Cytomégalovirus
. Concentration toxique
. Ganciclovir ou (dihydroy-proxy-methyl-guanine)
: Dispositif intravitréen
: Virus Epstein-Barr
. Effet cytopathogéne

. Enterovirus



EV1l
FCV
FOS
GBEA
GCV
HAART
HCV
HPMP
HPMPC
HPV
HSV
HTLV
ldU

kb
kbp

LMCV
mg
mm
nm
ORL
Pb
PCR
PCV
PFA

: Echovirus 11
: Famciclovir
: Foscarnet
: Guide de bonne exécution des analyses
: Ganciclovir
: Triple thérapie (Highly active antiretroviral tia@y)
: Virus d’'Hépatite C
. ((S)-1-[3-hydroxy-2-(phosphonylmethoxy)propyl]
. ((S)-1-[3-hydroxy-2-(phosphonylmethoxy)propyl]ogine (CDV)
: Papillomavirus humain
: Virus de I'herpés simplex
: Humain - T Lymphotropic Virus
- Idoxuridine
. Intraveineux
. Kilobase
. Kilobase paire
: Kilogramme
. Virus de la chorioméningite lymphocytaire
: Milligramme
. Millimetre
: Nanometre
: Oto-rhino larynx
: Paire de base
: Réaction de polymérisation en chaiRelymerase chain reactijpn
: Penciclovir

: Acide phosphonoformique ou foscarnet



SIDA
SNC
TFT
TK
K~
TK @
VCV
VHH
VIH
VZV
Z1G

: Syndrome de I'immunodéficience humaine acquise
: Systeme nerveux central

- trifluorothymidine ou trifluridine

: Thymidine kinase

: Thymidine kinase déficiente

: Thymidine kinase altérée

: Valaciclovir

: Virus herpétigue humain

: Virus de 'immunodéficience humaine

: Virus Varicella-Zost

. Zoster immune globulin



INTRODUCTION



1- Généralites

Plus de 80 % des informations provenant du montiriexr sont obtenus

grace a la fonction visuelle [1].

La vue est donc, un élément incontournable dangidade tout étre
humain. Mais I'ceil est un organe trés fragile spib&e d’'imperfection dans sa
constitution, et peut étre sujet a des affectidndes infections plus ou moins

graves [2].
Les facteurs principales qui favorisent ses atsintulaires sontliés a:

e Limmunodépression induite soit par la maladie (eSIDA,
hémopathies...), par les médicaments  (corticoides,

Immunosuppresseurs...) ou par la transplantatiorgdiwes.

* Le mangue d’hygiene (les mains salles, la mauvaisisation des

lentilles de contact) [3].

Ces infections oculaires sont liees a de nombrgexta pathogénes tels
gue : les bactéries, les champignons, les paradif@sncipalement les virus qui
sont responsables d'une forte pathogénécité qui pdlar d’'une simple
conjonctivite ou kératite faciles a traiter a urteiate sérieuse ou une cécité
définitive [4, 5, 6].



2- Définition

Les virosesoculaires sont des infections de I'ceil causéesdparvirus.
Les virus les plus fréiquemment en cause dans laolpgie oculaire sont
représentés essentiellement par les Herpesvigtldes Adenoviridae et plus

rarement par les virus responsalales oreillons, de la rougeole, de la rubéole
ou du SIDA...

3- Historique

A la fin du XIX siecle, Von Bokay a suspecté I'drig virale dela
varicelle et du zona. Il s’agit d'un virus appadah a la famille des

Herpesviridae

En 1954, Cavara a soupconné lorigine virale d'uertain nombre

d’'uvéites virales.

En 1958, Denis Burkitt ; un chirurgien anglais, éciit en Afrique noire
une tumeur lymphoide due au Virus Epstein - BaB\(Jequi est localisée dans
60% des cas a la mandibule et I'orbite et qui teud@nfant de 7 a 14 ans.

En 1971, Urayama a présenté la premiere descripd®nla nécrose

rétinienne aigue (ARN) d’origine virale.



4- Intérét

Les viroses oculaires sont graves, sans traitealest peuvent aboutir a
la cécite.

La précocité du diagnostic implique celle du traiést ce qui conduit a

une bonne évolution clinique et paraclinique.

5- Objectifs

» Actualiser les données épidémiologiques et diagmoss des viroses
oculaires.

 Mettre a jour la thérapeutique curative et préwentdes viroses
oculaires.



RAPPEL
ANATOMIQUE



L'ceil est I'organe de la vue. Il est de faible volel (6.5 cri), il pése 7
grammes, il a la forme d’'une sphére d’environ 24 dendiameétre, complétée

vers I'avant par une autre sphére de 8 mm de raloornée (fig.1).

Sclérotique Choroide

Cristallin —/

Humeur | t
Aquense T |

Corps Ciliaire Corps Viiré
Légende

e [Tilieu Transparent

== M embrane opague

Fig.1 : Anatomie de I'oeil[l].



L'ceil est installé dans une cavité osseuse a lagiedst attaché par un

grand nombre de muscles. Il est relié au cervenlepeerf optique (fig.2).

O froni Muscle releveur de la paupiére supéricure

Muscle droitl supéncur

[ Ay e, T pLy

g B, T

Paupiére i, ¥
SUpETICUTe

Y

Corneée f

Pupille [g‘ .*'L.- '
Avant ‘-ﬁﬂ

Cils

FPaupicre S
inféricure ; : R e -

Muscle droit inférneur

Fig.2 : Insertions de I'ceil[ll].



L’ceil est composé de trois enveloppes : (de I'éxtérvers l'intérieur) la

sclére, 'uvée (choroide) et la rétine.

La sclere est composée de la cornée (membraneparamse laissant
passer la lumiere) en avant et de la sclérotiqueareiere entourée d’une

membrane trés fine et transparente appelée conjenct

L’épiclére est une structure fibroélastique véeisee recouvrant la

sclére.
Le segment antérieur comprend deux compartiments :

- La chambre antérieure qui est située entre laéeoet l'iris, et

remplit par I'humeur agueuse.
- La chambre postérieure est entre ['iris et Istatiin.

Le segment postérieur rassemble la choroide (ueSténeure) et la

rétine.

Entre le cristallin et le fond de [I'ceil (entourérpi membrane
hyaloidienne), se trouve le corps (humeur) vitr@sse gélatineuse blanche

maintenant la forme de I'ceil.

La cornée est une membrane transparente permet@antoir liris,
diaphragme coloré. Elle est constituée d’avarareiere : d’'un épithélium, d’'un

stroma et d’'un endothélium.



EPIDEMIOLOGIE



[- Réservoir et transmissions (fig. 3)

L’'Homme, principal réservoir de virus pour I'espdoemaine, peut étre

aussi un hoéte accidentel et ce dans le cas ourl@nmeprésente le réservoir .

La transmission viral@ d’autres individus se fait, soit par contact clire
soit indirectement par l'intermédiaire du milieutéxeur. Les virus fragiles,
moins résistants dans le milieu extérieur et cpordants en général aux virus
enveloppés, nécessitent des contacts interindiMgdeteoits, alors que les virus
nus qui sont résistants, sont transmis a distarmrel’'pau et les aliments

contamineés [7].

Transmission

respiratoire e

ou salivaire Transmission
: fécale-orale

Grippe

V. respiratoire syncytial
Oreillons
Rougeole

Mains sales

Varicelle
V. Epstein Barr
CMYV, HSV, HHV-6

Rubéole

Entérovirus
Rhinovirus

Adénovirus

Variole

Fig.3 (a), Fig.3 (b),
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Seringue

Médicaments dérivés du sang
Explorations invasives
Greftes

— Transmission
Transmission iatrogéne
sexuelle P~

HBV
HIV HCV
Papillomavirus
HSV %%/f\‘,f
CMV [
HBV HHV-8
Fig.3 (c), Fig.3 (d),
Transmission
mere-enfant
e
HIV
HBV
CMV
HSV
VZV
Rubéole
Fig.3(e),

-11 -



Transmission
homme/homme

ou animal/homme

par arthropode-vecteur

Fievre jaune

et autres arboviroses

Fig.3(f),

‘ Transmission
animal’/homme

Contamination directe

par morsure ou a travers
des excoriations

N,

\ | Arénavirus

P

Fig.3(9),

Fig.3 : Différents modes de transmission des infections virales chez 'homme : Principaux
virus transmis (a) par voie respiratoire ou par la salive, (b) par voie féco-orale,
(c) sexuellement, (d) lors des actes médicaux (contaminations iatrogeénes et/ou

nosocomiales), (e) de la meére a 'enfant, (f) par arthropode vecteur, (g) directement
d’animal a 'homme [7].
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II- Réceptivité
Tous les individus sont réceptifs : la réceptiest en fonction de I'age,

de I'état physiologique et immunitaire.

I1I- Facteurs favorisants
Ce sont des facteurs endogenes (état immunitdae pBysique, age...)

ou exogenes (environnement, climat, et autregui)pnt des actions favorisant

I'atteinte.

IV- Répartitions géographiques et aspects
épidémiologiques

Pour la plupart des virus, I'aire de diffusion egtndiale. Cependant, les
conditions écologiques, climatiques et socio-écagaes, sont des facteurs tres
importants, expliguant la répartition géographigie certains virus ou la
distribution préférentielle de certaines infectiomsles a des populations ou a
des catégories sociales ou professionnelles phkgties. La diversité des
conditions épidémiologiques explique que les indedt virales peuvent survenir

sur le mode sporadique, épidémique, endémique mdépaque.
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité Facteurs favorisants Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques
Les Herpesviridae
HSV Strictement| * Génitale, * HSV-1: * HSV1 : Dans I'enfance | Epidémique | * HSV-1: pays en
[8, 9] humains | * Orogenitale, | l'infection survient | aprés disparition des voie de

*Oropharyngée

* Oculaire,

Maternofoetale

tét chez I'enfant de
bas niveau
socioéconomique,
ainsi que chez
I'adulte (70 a 80%)
* HSV-2: Nulle
chez I'enfant, alors
que chez I'adulte,
elle est en fonction
du nombre de
partenaires (90% en
cas de multi-

partenariat).

anticorps maternels. Chez
I'adulte elle dépend des

facteurs déclenchants
* HSV2 : absence de

protection sexuelle,

En France le type

HSV2 prépondérant, mais
il arrive que des contacts
orogénitaux transmettent
unHSV-1 avec la
possibilité d’herpes

bipolaires.

développements

* HSV-2: pays
développés,
essentiellement
infection
néonatale (20% de

cas/an en France).

[72)

1 Il'y a une exception : enfant né d’'une mére pstedu HSV2 ;

2 stress, menstruations, soleil...

HSV :HerpesSimplexVirus
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Tableau | Epidémiologie

Virus | Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque | Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques
Les Herpesviridae
VZV | L’homme est | * Respiratoire ; * Le feetus (++), * Immunodépression| * Endémique.| * Cosmopolite
(Viru | le seul * Oropharyngée ; * L'enfant (2-10 ans) | (+++) Le VZVest un virus

S

Varic

réservoir du

* Oculaire ;

(++4).

* Ages extrémes de |

ubiquitaire de forte

virus * Maternofoetale. * L'adulte (rare pour | vie vivant dans les prévalence.
ella- la varicelle mais conditions précaires.
Z0sY) fréquent pour le
[10] zona).
CMV | Strictement | * Génitale ; Femme enceinte * Immunodépression| * Endémique | 90 a 100%dans
(Cyto | humains * Oropharyngée, (50%), * Condition socio- certaines régions du
méga * Qculaire ; Nouveau-né (1%), | économique monde (pays en voie
lovir * Maternofcetale, adulte (90a 100 %) | précaires développement
us) * Sanguine ; d’'Afrique et Asie) et es
[11] Ou par greffe de inférieur a 50% en

cornée. France.

EBV | Humains * Oropharyngée ; Nouveau-née (+), * Hémopathies * Endémique | * Cosmopolite
(Epstei * Oculaire ; adolescent ou adulte| * Transplantation en Afrique, | (fréquent dans les pays
:‘/fuir)r * Sexuelle ; jeune (a I'age de 25-| * Immunodépressions * Sporadique | & bas niveau socio-

(12]

* Sanguine ; greffe.

30 ans).

en Europe

économiques).
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Tableau | Epidémiologie
Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité | Facteurs de risque Aspects Répartition
du virus épidémio- géographique
logiques
Adénovirus
Adénovirus | Strictement| * Respiratoire ;| * Totale * Manque d’hygiéne ; Conjonctivites | * Cosmopolite
[13] humains * Digestive ; * Instruments d’examen aAdénovirus
*Oropharyngée ophtalmique ; sévissent sous
* Oculaire. * Verre de contact, flacons| le mode

de collyre a usage multiple| épidémique

* Poignée de main entre le| (Maroc, Aolt

médecin et le patient. 2004).
Picornaviridae
Entérovirus | Humain * Féco-orale; | * 9% des Non respect des regles * Epidémiques | * Risque
70 * Aérienne, enfants d’hygiene universelle, en | * Pandémiques| d’importation a partir
[14] * Nosocomiale. | * et 3% des | particulier la désinfection e régions endémiques

femmes le lavage des mains. -Afrique
enceintes. -Inde
-Irak.

Rhinovirus | Humain * Respiratoire | * Totale * Froid * Epidémiques | * Cosmopolite
[15] * Oculaires * Viroses sous-jacent
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque | Aspects Répartition

du virus épidémio- géographique

logiques
Rétrovirus
VIH(Virus | Humain et | * Génitale ; * Totale * Non protection * Pandémique * Cosmopolite
de Animal * Oropharyngeée ; sexuelle
Immunodé * Oculaire ; * Multi partenariat
ficience * Maternofcetale ; * Toxicomanie
. * Sanguines * Transfusion sanguine
Humaine) * et par des greffes * Accident d’exposition
[16] au sang (AES)
* Mére séropositive.

Humain * Génitale, Essentiellemen{ * Toxicomanies * Endémique Virus est localisé
HTLV(Hum * Oropharyngée ; | I'adulte et le * Contact avec du sang dans :
ain-T * Qculaire ; sujet age. contaminé Japon, USA,
Lymphotrop * Maternofcetal ; * Mere séropositive France.
ic Virus) " Sanguine

*

[17] et par greffe.
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité Facteurs de Aspects épidémio- Répartition
du virus risque logiques géographique

Paramyxoviridae
Virus de la | Humain | * Respiratoire * Enfants d’age * Absence * Au Maroc, la rougeole Pays en voie de
rougeole * Gouttelettes scolaire (+++), d’immunisation existe a I'état endémique. | développement
[18] pflige. * Adolescent naturelle ou acquis( Le risque d’épidémie n’est| (surtout en

* Mal nutrition et | pas exclu, avec la Afrique)

un déficit en possibilité de formes grave

vitamine A chez l'adulte.
Virus Humain | * Respiratoire * Dans 50% des * Absence de * Epidémique (en famille | * Cosmopolite
d’Oreillons * Gouttelettes cas : enfants (4 et § vaccination ou en milieu scolaires)
[19] pflige ans) et 9 fois sur 1( * La promiscuité

avant 14 ans.

VRSVirus | Humain | * Respiratoire, * Essentiellement | * Immaturité du * Epidémique * Cosmopolite
respiratoire * oropharyngée, | les nourrissons systéme
synsicial) * oculaire, * 20% des enfants,| immunitaire
[20’21] 3% Adulte. * Froid

Paramyxovirus animaux

Virus de la maladie de New Cast@ubulavirus) : Il s’agit d'un virus aviaire qui peut étre pathoggrour 'lhomme

(conjonctivite chez les professionnels exposésveélede volaille»)22].

1Y
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir du Transmission | Réceptivité Facteurs de Aspects Répartition
virus risque épidémio- géographique
logiques
Togaviridae
irus de la umain espiratoire, o des feetus (d’'ung sence de la idémiques osmopolite

Virusdela | H Respirat * 90% des foetus (d Ab del * Epidémiq *C polit

rubéole Maternofcetale | mére présentant une | vaccination essentiellement | * Diminuée dans

[23] primo-infection Exposition a des | au printemps, les pays
rubéolique), maladies * Sporadiques développés mais
* Jeune adulte non éruptives. tout au long de | le virus circule
vacciné 'année. toujours dans les
* Vaccination pays en voie de
insuffisante chez les développement.
jeunes enfants

Orthomyxoviridae

Virus de la | L’'homme (virus | * Respiratoire, | La grippe est * Absence de * Epidémique * Cosmopolite

grippe types A, B, C). | * gouttelettes | égalitétaire n’épargnan vaccination annuelles entre

[21] . Le type A peut | de pflige personne. * Froid 'automne et le

aussi étre animal printemps.
3 types des
) (poulets, oiseaux

virus :

nfluenza A sauvages, porc)

-Influenza B [24]

-Influenza C
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque | Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques

Poxviridae
Virus de la Homme * Oropharyngée, * Totale *Absence de *Epidémique | * Cosmopolite
variole * Oculaire, vaccination
[25] * Blessure, * Immunodépression

* PigQre
Virus de la Homme et * Oropharyngée, * Les éleveurs de | *Absence de * Sporadique | Brésil,
vaccine Bovins * Oculaire, bétail. vaccination Etat de Rio
[25] * Blessure, * Immunodépression Janeiro.

* PiqQre
Molluscum Humain * Par contact cutané, * Totale * Immunodépression | * Sporadique | * Cosmopolite

contagiosum

(MCV)
[26]

soit avec des lésions
cutanées, soit a parti
de I'eau contaminée.
* Par voie sexuelle,

digito-génitale,

(sujet atteint de SIDA)
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission Réceptivité Facteurs de risque Aspects Répartition
du virus épidémio- | géographique
logiques
Autres
Papilloma- | HPV(Papi| * Direct par voie : * Nouveaux- nés | * Immunodéficience de type| Epidémique | * Ubiquitaires
virus llomavirus | Génitale, (passage a travers| SIDA
[27’ 28] humain oropharyngée la filiére génitale | * Transplantation d’organes,
) oculaire, Blessure contaminée au * Tabagisme,
Humain | « |ndirecte par moment de * Exposition aux radiations
lintermédiaire 'accouchement) | ultraviolettes,
d’'objets contaminés | * partenaire sexuel
d’un sujet
contaminé.
Virus Humains | * Sanguine * Totale * Absence de vaccination Pandémiques * Cosmopolite
d’hépatite * Sexuelle contre I'hépatite C
C * Par toxicomanie * Utilisation de matériel
[29] * Par greffe. contaminé (seringue, aiguillg

* Matérnofoetale

*Rapport sexuel non protégé
* Echange des matériels

contaminés chez les drogué
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Tableau | Epidémiologie

Virus Réservoir | Transmission | Réceptivité Facteurs de Aspects épidémio- | Répartition
du virus risque logiques géographique
Autres
Virus amaril | *Principal- | * Homme — * Totale * Saison des * Zones endémiques | * Afrique (Sénégal,
[30] ement les | moustique- pluies. (fievre jaune Zaire).
primates. | homme, * Abattage selvatique). * Amérique du sud
* Homme - d'arbre. * Zones épidémiques| (Vénézuéla,
homme (fievre jaune urbaine). | Colombie, Guyane,
Surinam, brésil)
Arbovirus *Ruminant | * Arthropodes | * Totale *Morsure ou a * Epidémiques : * Cosmopolite.
[31] s (moutons, hématophage travers des En Afrique australe, en
cheévres et | (moustique, excoriations. Egypte. A 'automne
bovins). tique, 2000, le virus a franchi
phlébotomes) les limites de I'Afrique
pour envahir I'Arabie
Saoudite et Yémen.
Arénavirus | * Rongeurs| * Animale - * Professions Aérosol * Sporadigues * Amérique
[32] homme exposees Contact direct * Europe
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PRINCIPALES
INTFECTIONS
OCULAITRES



I- Infections du segment antérieur

A-Conjonctivite

La conjonctivite est I'inflammation de la muquewsmjonctivale, le plus
souvent bilatérale, en réponse a une agressiod (@ig5) : virale, bactérienne,

mycosique, parasitaire, allergique (tableau I§iqoe ou mécanique [6, 33].

Fig. 4 : Conjonctivite. La conjonctive est trés rouge dans I'ensembleflge par endroits et

I'ceil est larmoyant [34]

Fig.5 : Conjonctivite avec des sécrétions purulensd35].
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Les symptomes sont en général bénins, mais cestameses comportent

des signes cliniques évocateurs (tableau I1):
- L’ceil rouge non douloureux sans baisse de ltacusuelle ;

-L’cedeme conjonctival, avec sécrétion conjonctivate sensation

de « grain de sable » [5, 6].

La conjonctivite infectieuse, peut étre contagieusison pour laguelle les

regles d’hygienes doivent étre respectées [5, 6386
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Tableau I

Les symptémes cliniques différentiels @s conjonctivites.

_ o Mycosiques
Virales Bactériennes _
ou Allergiques
parasitaires
Bilatérale Bilatérale Uni - ou|Uni- ou
(unilatérale d’abord bilatérale. bilatérale.
_ .| le second ceil eg
atteinte uni ] . _
o touché 3 a 4 jour
ou bilatérale . _
apres mais d
maniere moing
importante).
Rouge Rouge Rouge Rouge
Couleur
Intense de grain d Intense + dg Intense dg Prurit
Douleur sable grain de sable | grain de sable| important
| Fréquente Moyenne Moyenne Fréquente
Photophobie
o Matinales Abondantes Blanche Muqueuses
Secrétions )
Séro-muqueuse et purulente
Forte, jusqua 1(Q Faible a| Faible al Nulle
jours apre§ moyenne moyenne
Contagiosité | I'apparition des

premiers symptomes
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Tableau Il Les symptdmes cliniques différentiels es conjonctivites.
Mycosiques
virales Bactériennes ou Allergiques
parassitaires
Présente Absente Absente Absente
Adénopathie (sauf en cas d
prétragienne chlamydiae
[38])
Présent (++) Rare + +/- Présent
Edeme (+++)
de la
paupiére
Folliculaire Inflammatoire | Inflammatoire | Folliculaire
simple simple +/-
Forme (sauf la
chlamydiae s/f
folliculaire).
Multiples : lentille de| Lentille de| Utilisation Saisonniéeres
Facteur de contact, manqui contact, prolongée de¢ (contact
_ d’hygiéne, cortisong manque antibiotiques | avec
risque immunosuppresseur| d’hygiene et des| allergéne).
stress,... cortisones.
+++ : Fréguemment
++ : Moyennement
+ : Rarement
+/- : Trés rarement
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B- Kératite

La kératite est une inflammation de la cornée lls gouvent unilatérale,
d’étiologie infectieuse (virale, bactérienne, myqgas, parasitaire), traumatique,
ou immunitaire (fig.6) [6, 39].

Fig. 6 : Kératite. La fluorescéine (en vert) se fixe sur l'ulcératite la cornée [34]

Une kératite est une urgence diagnostique et thétape, les signes

fonctionnels sont variables ; les plus frequemmentontrés sont [5, 6] :

- ceil rouge douloureux avec baisse de l'acuitéelisu

- Larmoiements, photophobie, blépharospasme.

L’examen ophtalmologiqgue montre un cercle périkgug, la
complication la plus redoutable est le risque datdices cornéennes opaques
[39].

1- La kératite virale :

Les kératites virales sont plus fréquer{t¢SV H++)

La kératite awirus varicelle Zona Human Herpes Virus typeest quasi
constante lors du zona par atteinte de la branelsale du nerf ophtalmique
(VD).
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La kératite peut étre secondaire a d’autres vialsqtie : Adénovirus,
Ebstein-Barr virus.. [40]

2- Les kératites bactériennes

Elles sont secondaires a une ulcération traumafjooie de lentille) ou a

une conjonctivite microbienne [6].

Elles sont favorisées par une infection de voign@dgcrymale, ORL) et

peuvent se compliquer d'ulceére.

Les germes en cause sontStaphylococcus aureus, Streptococcus
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiellagr&acter, Serratia,
Citrobacter, Proteus parfois les mycobactéries atypiquegMycobactérium

chelonag qui peuvent étre incriminées [6,40, 41].

3- Les kératites mycosiques

Les agents pathogéenes sont principalem@aindida, Aspergillussurtout

apres un traumatisme cornéen ou une corticotreérapi

Ces agents sont mis en évidence par I'examen dnactoloration de
Giemsa, leur culture se fait sur milieu de Sabodra chloramphénicol par

ensemencement du produit de raclage cornéen [6, 39]

4- Les kératites parasitaires

Les principaux parasites en causes sordnebeslibres Acanthamoebg

Onchocerca volvulyset lesMicrofilaires. [6, 42].
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I'ceil.

5- Kératites interstitielles

Elles sont le plus souvent immunoallergiques. (5,44, 43].

C- Uvéite

Le terme d’uvéite recouvre toute inflammation déulsique vasculaire de

Selon la localisation de l'atteinte, on distingue :

Les uvéites antérieures (47% des uvéites): carregmt a une
inflammation survenant principalement dans I'espsit@ entre l'iris et

la cornée (chambre antérieure) ;

Les uvéites intermédiaires (12%): [linflammationst e située

principalement sur le corps ciliaire et dans laezdhnsertion de la base
du vitré ;

Les uvéites postérieures (21%) : se situent praleipent sur la rétine et
la choroide ;

Les panuvéites (20%) : concernent tout I'oeil [44].

Dans l'uvéite antérieure :

» Les formes cliniques sont trés hétérogenes

» [nflammation de 'uvée antérieure uni ou bilatérale
= (Eil rouge avec douleur et baisse de I'acuité visuel

» Larmoiements, photophobies possibles.
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» Vue de trouble et perception de mouches volantsse(giellement
dans l'uvéite intermédiaire et postérieure) donnard impression de
brouillard [6].

» L’examen a la lampe a fente montre :

» Une hyperhémie conjonctivale prédominant au tourlicibbe
(cercle périkératique).

= Des précipités blancs rétrodescemétiques sur &adastérieure
de la cornée (fig.7).

= Et un effet Tyndal de 'lhumeur aqueuse (présenceetleles ou

de protéines flottant dans la chambre) [45].

Fig.7 : Uvéite antérieure avec précipitation rétroeéscemétriquelll] .
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» On distingue les formes aigues et les formes chgoes :
» Uveéite antérieure aigu
Elle est secondaire a un foyer infectieux ORL ontaliee.

L’étiologie est principalement d’origine virale ekpés virusfSV, V2V,

mais aussi bactérienne [46].

= Uvéite antérieure chronique

Elle peut étre due a un Herpes virus (VZV), maisssaua un

épiphénomene d’une tuberculose, d’'une lepre, on siphilis.

D’autres agents pathologiques peuvent étre resptassad’uvéite,
par exemple le&Cryptococcus neoformansagent de la toxoplasmose et de

I'onchocercose [46, 48].
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[I- Infections du segment postérieur

A- Choriorétinite et rétinites

C’est l'inflammation de la rétine dont I'origineept étre infectieuse, post

traumatique ou tumorale [34].

L’ceil n’est ni rouge, ni douloureux. L’examen dunébd’ceil identifie les

lésions (fig.8).

Fig.8 : Nécrose rétinienne aigue Plages planches nécrotiques de localisation

périphérique, a extension centripete [Il].

Les étiologies sont diverses

» Toxoplasmos®culaire congénitale ou acquise
La choriorétinite est de loin la plus fréquenta) saitement comprend la
sulfadiazine et la pyriméthamine, associée dartainsrcas a une

corticothérapie [49].

-33-



* Rétinite a cytomégalovirus
Elle s’observe chez I'immunodéprimé (surtout legratatteint de SIDA).

Elle est nécrotique, hémorragique et extengog

» Nécrose rétinienne aigue a VZV ddSV
Elle est observée surtout chez I'immunodéprimé eatfols chez

limmunocompétent[51, 52].

* Rétinites a Cryptococcus neoformans
L’atteinte oculaire est apparue dix jours apreddiate systémique avec

un flou visuel et de multiples lésions choriosm&nnes [53].

B- Sclérite et épisclérite

Ce sont des inflammations de la sclére et de b#gis qui en général

(fig.9), ne s’accompagnent pas, de baisse de t@asisuelle[54].

Fig.9 : Episclérite. Une rougeur diffuse envahit le blanc de I'ceil I'gtitation dilate et

révele les vaisseaux sanguins [34].
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Elles sont souvent associées a une maladie densystees causes

infectieuses sont rares.

Notez bien que chez les sujets immunodéprimédgsisns causées par

les herpes virusHSV, VZY ont un caractere extensif [54].

Tableau Ill Différence entre épisclérite et sclérie.

Episclirite Sclérite
La symptomatologie Unilatérale Toujours associée a une
épisclérite
Rougeur modérée Rougeur violacée
Sensation de géne Douleur intense
Larmoiement Photophobie
Absence d’'oedéme Présence d’'cedéme

Douleur, photophobie (rare) | Ptosis, paralysie
oculomotrice (dans les

formes postérieures en cas
d’'inflammation sévere)

Le réseau vasculaire Superficiel Profond

touché

Causes infectieuses a VZV (rare) HSV, VzZV

rechercher en plus des Mycobactérium chelanae

autres causes Tréponeme,
Pseudomonase,
Acanthamoeba.

VZV : varicelle-zostVirus
HSV : Herpes SimplexVirus
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C- Endophtalmies

Ce sont des infections du contenu du globe ocuylgue sont le plus
souvent dues a une chirurgie intraoculaire, a nfexiion coréenne, ou encore a
'implantation de lentilles intraoculaires. Ellegyvent étre secondaires a une

maladie du systéme.

La douleur oculaire est le signe d’alarme majeapjdement suivie d’'une
baisse brutale de l'acuité visuelle avec rougeuwnlame. La majorité des
endophtalmies sont d’origine bactérienne et myemsqchez 'immunodéprimé
[55, 56].

III- Infections péri-oculaires

A- Atteinte de la paupiere

Les agents pathogénes le plus souvent responsatileHerpes Simplex
Virus, VZVVirus Varicella-Zost) Molluscum contagiosum, S. aureus et surtout
S. epidermidi$s57].

B- Atteinte de la glande lacrymale

La dacryoadénite est caractérisée par une tumeéfadtbuloureuse de la
région externe de l'orbite mais avec un déplacerdarglobe oculaire en bas et
en dedans (fig.10).

L’étiologie est surtout bactériennes: aureus, Pseudomonas aeruginosa,
Proteus mirabilis et plus rarement d’origine viraleareillon, mononucléose

infectieuse, zongb8].
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Fig.10 : Dacryoadénitedroite avec aspect typique de la paupiére [58].

C- Atteinte du canal lacrymal

Les agents pathogenes le plus souvent responsatile SV, VZV

levures[59].
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Tableau IV Eléments cliniques des différentes atietes.
il il Larmoiement | Photophobie | Baisse de
rouge | douloureux I'acuité
visuelle
Conjonctivite ++ +/- + + -
Kératite + + ++ + Si atteinte
centrale
Uvéite + ++ - ++ +a +++
antérieur
aigué
Rétinite - - - - +a +++
Endophtalmie | ++ ++ - - +a +++
aigué
+++ : Tres fréquent
++ : Fréquent
+ : Moyennement fréquent
+/-  : Rarement fréquent
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Tableau V Etiologie des différentes atteintes ocailres.

Conjonctivites

Kératoconjonctivites

Uvéites

Rétirtes

Sclérite -épisclérite

Virus Adénovirus, HSV, VZV| Mononucléose infectieuse (EBV),HSV, CMV, EBV, HHV, VZV, CMV, VZV, HSV, HSV, VzZV
Entérovirus, Rougeole,| Oreillons, Varicelle, Grippe, HTLV-1, EBV,
Rubéole Adénovirus V. rubéole, V. rougeole, V. V. grippe,
oreillons, V. grippe, V. rougeole,
V. chorioméningite lymphocytairg V. rubéole
Bactéries N. gonorrhoeae, Syphilis, tuberculose, Tuberculose, Chlamydioses Tuberculose, Syphilis,
S. aureus, Streptocoque
Haemophilus, Tuberculose
Chlamydia
Mycoses Psoriasis, Pityriasis Psoriasis, pityriasis Cryptmcose, Rares _
Candida
Parasites Amibes Amibes, Leishmanioses Onchocercose Toxoplasmose _
Autres Toxique ou allergique. - Kératite épithéliale : - Chirurgie, tumeur oculaire, - D'origine trophique | Maladies de

traumatique ;
- Kératite interstitielle : Immuno-
allergiques ;

- Autres d’origine trophique.

décollement rétinien, corps
étranger...
- Infection ORL ou dentaire.

- D’origine trophique

systeme : Arthrite
Rhumatoide...

S.: Staphylococcus ; HSV : Herpes Simlex Virus

N. : Neisseria ;
V. : Virus

VzZVv
CMV

: Varicelle-Zost Virus

: Cytomégalovirus

EBV : Epstein Barr Virus

HTLV-1 : Humain - T Lymphotropsc Vi

HHV : Virus herpétique humain
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ETIOLOGIES DES
VIROSES OCULAIRES



I- Herpesviridae

La famille des Herpesviridae compte plus de 10@&e=sp Ces virus ont
une étroite communauté de structure, portant satrgléments : un génome a
ADN a deux brins, linéaire ; une capside icosaédrid’environ 100 nm, a 162
capsomeres ; une enveloppe dérivée de la membrariéaime et portant des
glycoprotéines virales ; et le tégument, structpretéique fibrillaire entre
enveloppe et capside (fig. 11). On distingue tismsis-familles, leAlpha-,
Beta- et GammaherpesvirinagTableau. VI).

Glycoprotéines Capside
virales

Tégument
Enveloppe
ou péplos

Fig.11 : Structure schématique des Herpesviridae [7
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Tableau VI Les trois sous-familles des Herpesvirige

Alphaherpesvirinae

-Genres Simplex viruBl§\L1 et -2) etvaricellovirus(VZV)
- Infection de fibroblastes et d’autres cellulescatture in vitro, avec
destruction rapide des cellules.
- Infection in vivo des cellules épithéliales, aveacroscopiquement
formation de Iésions vésiculaires.

- Latence dans les ganglions nerveux sensitifs.

Betaherpesvirinae

- GenresCytomégalovirugHCMV).

- Cycle lent, avec spécificité cellulaire étroite.

-Fréquence des infections asymptomatiques chezpé&rsonnes
immuno-compétentes.

- Latence dans le sang, le tissu lymphoide etulétiendothélial, les

glandes sécrétoires, le rein

Gammabherpesvirinae

-Genred.ymphocryptovirugeBV).

- Spécificité cellulaire tres étroite.

- Infection des lymphocytes en culture de cellihegtro.

-Latence dans les lymphocytes et certaines cellggethéliales ou
endo-théliales.

-Association a des lympho-proliférations et a désciions malignes

du tissu lymphoide.
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Les herpesviridae évoluent selon trois phasegiaopinfection, la phase

de latence et la réactivation [3, 60].

» La primo-infection :
C’est le premier contact avec le virus. Elle conbpame réplication virale
intense et une expression clinique patente. Lesfedions sont souvent

asymptomatiques.

« Lalatence:

Au-dela de la primo-infection, I'établisserhdfune infection latente a vie
dans lI'organisme donne aux Herpesviridae un moyepallier leur fragilité et
de se maintenir dans la population (fig.12).

Les cellules, siege de l'infection latentéfedent selon les virus. Des
réactivations de l'infection sont a l'origine deinféctions endogenes qui
donnent des excrétions intermittentes du virussldae la latence, 'ADN viral
n'est pas intégré au génome cellulaire mais prédams le noyau, généralement
sous forme d’épisome. L’expression du génome \asdl limitée a quelques
genes dits de latence, les autres étant réduitsilemce. L’ADN viral ne se
réplique pas, I'infection latente échappe aux amtix qui sont des inhibiteurs
de la réplication de I'ADN viral. Ainsi, les antha@ux peuvent suspendre
temporairement les réinfections endogenes, maigpakbarrasser la personne

infectée, I'éradication de l'infection latente étampossible [3, 9, 60].
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Fig.12 : déroulement des infections a Herpesviridae

Herpes vient du grec herpein, c’est-a-dire rampearrae un serpent [7].

e Laréactivation

La réactivation du virus latent peut étre déclemchar un traumatisme

local, par le soleil ou le froid, ainsi que par legenstruations, le stress,

'immunodépression et certains médicaments (cddex

Immunosuppresseurs), essentiellement chez I'affyl&0].
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A- Herpes simplex virus (HSV)
1- Carte d'identité des herpes simplex virus (HSV)

Taxonomie : famille des Herpesviridae,
sous-famille des alphaherpesvirinae,

genre de Simplex virus

Deux types HSV-1etHSV-2
Virion 120 4 200 nm
Génome : ADN bicaténaire, linaire 152 kbp géses,

réplication dans le noyau
Nucléocapside : icosaédrique, 100 a 110 nm, 1p&craeres
L’encapsidation se fait dans le noyau.
Le tégument se trouve entre la capside et I'enyaop

L’enveloppe est dérivée des membranes cellulaires.

2- Pouvoir pathogéne
Les herpesvirus constituent un groupe d’agents opéties humains
ubiquitaires, capables d’entrainer des infectiosymgptomatiques ou des

maladies actives dans un grand nombre d’organés [60

Au niveau oculaire, les lésions sont le plus sotivlres auHSV-1
I'infection primaire peut étre asymptomatique ouives; et est suivie par une

phase de latence sans réplication caractéristigsderpesvirus [60, 61].

L’herpeés est la premiere cause infectieuse de é&étd#ns les pays
industriels [9, 62].

- 45 -



a- Les formes cliniques de 'herpés du segment amiéur
a;- L’herpées oculaire congénital et néonatal

L’herpés virus se transmet au moment de I'accoueneorsqu’il existe
un herpes génital chez la mere. L’herpes néonstabee (1 a 5 cas pour 10 000
grossesses), mais en cas d’atteinte oculaireagjitssoit de quelques vésicules
herpétiques au niveau des paupiefeslB), soit d'une conjonctivite uni- ou
bilatérale avec hyperhémie modérée et secréticmgesl; cette conjonctivite
peut étre associée a une kératite en regle lindtda présence d'une fine

ponctuation superficielle [63, 64, 65].

Fig.13 : Vésicules herpétique au niveau de la pawgie [I1].

a,- L’herpés oculaire primaire

Le passage transplacentaire des IgG anti-HSV n&lteaatorise une
immunité partielle pendant environ 6 mois. Aprésdétai, la diminution de
limmunité passive permet une infection primaireHSV, a 'age de 5 ans prés
de 60% de la population a été contaminée par os.vir

La majorité des primo-infections passent inapercuesil 6% des sujets
développent une atteinte clinique, qui dans la nitéjdes cas siege au niveau de
la sphere péribuccalég 14) [62, 64].
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Fig.14 : Primo-infection herpétique chez un nourrison[lll].

Les signes ophtalmologiques les plus fréquents soet conjonctivite
aigwe folliculaire, une kérato-conjonctivite avec adéatbpe pré-auriculaire ou
des veésicules palpébrales (fig.15). L'atteintenéenne est représentée par une
kératite ponctuée superficielle ou par des vésicafathéliales qui ne prennent
pas la fluorescéine [65].

Fig.15 : Primo-infection herpétique de la face etaulaire chez une jeune femmdll].
asz- L’herpées oculaire récidivant

Le taux d’'incidence des récidives de I'herpes acellest d’ordre 24.5% a

67% dans les différents types de populations.
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» Blépharites
L’atteinte palpébrale est une Iésion vésiculairealicée au sein d’'une
plage érythémateuskid.16) [66].

Fig.16 : Blépharite herpétique[66].

= Conjonctivites

Il s’agit d’'une conjonctivite folliculaire (fig.17) dans certains cas c'est
une ulcération conjonctivale, parfois dendritiquetrouvée apres linstillation
d’'une goutte de fluorescéine [4, 62, 66, 67]. firéssente 18.8%.

Fig.17: Conjonctivite folliculaire [llI].
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» Kératites: L’'HSV représente 10% des atteintes cornéennes.

Il existe plusieurs variétes :

% Kératites épithéliales infectieuses

Elles résultent de la réplication H$Vau niveau des couches épithéliales
de la cornée. L’aspect le plus typique et hautengmocateur de l'infection
herpétigue est celui de la kératite dendritiques ldcéres géographiques,

marginaux et les vésicules sont moins fréquent2sds, 68, 69].

o Vésicules cornéennes localisées ou diffuses
Il s’agit des petites vésicules qui surélevent uafaxe épithéliale. La
coalescence des vésicules provoque trés rapidenaent24 heurs, la

formation des lésions dendritiques [68].

o Kératite dendritique
La dendrite est une ulcération linaire « arboriséeamifiée atteignant
toutes les couches de I'épithélium jusqu’a la memébérbasale, avec une
dilatation en bulbe de la terminaison de la bran@lel8). Les bords de
l'ulcére sont gonflés et contiennent le virus héque en réplication. Elle

représente 56.3% des atteintes cornéennes [68, 70].
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Fig.18 : Kératite dendritique. L’ulcération, en feuille de fougere, pourraiteénise en

évidence par coloration a la fluorescéine et eéstévocatrice d’herpés. (Pr Joseph Colin) [9].

o Kératite géographique
C’est une vaste ulcération dendritique perdantaspect linaire (fig.19 et
20). Il semble lié a [l'utilisation inappropriée dmrticoides locaux en
présence d’'une kératite superficielle [68]. Ellprésentes 9.8% des atteintes

cornéennes [70].

(19 (20)
Fig.19 et 20 : Aspect d'ulcérations géographiquesehpétiquesapres
coloration a la fluorescéind7].
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o Kératite marginale (fig.21 et 22) :
C’est une atteinte cornéenne périphérique, en, éffgtroximité du limbe
et des vaisseaux conjonctivaux modifie [I'évolutiotiune Kkératite

superficielle [68].

(21) (22)
Fig.21 et 22 : Aspect de kératite marginale herpéajuesi[III].

* Kératites stromales
Les Kkératites stromales représentent seulement 2% akteintes
herpétiques oculaires initiales, mais 20% a 48%aleses récidivantes.
Deux tableaux cliniques sont habituellement décrits
0 Les kératites stromales nécrosantssnt dues a l'invasion directe
et la multiplication du virus dans le stroma ;
0 Les kératites stromales interstitiellesont dues aux phénomeénes
immunitaires induits par le virus ou a certainsgartes viraux dans
le stroma [1, 70, 71, 73].
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o Keératites nécrosantes :
La multiplication virale dans le stroma associéma réaction inflammatoire
intense, entraine une nécrose stromale, avec ultrainftres dense, blanc

jaunatre « crémeux » , sous un épithélium en néigkré (fig.23).

Fig.23 : Kératite nécrosante herpétiqudlll].

La complication peut aller jusqu’a une perforatammnéenne (fig.24), qui
apparait rapidement suite a une utilisation degicoides sans traitement

antivirale associé [72].

Fig.24 : kératite herpétique avec perforation cornénne[lll].
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o0 Kératites interstitielles

Les auteurs anglo-saxons utilisent souvent les dermx kératite
immunitaire » ou « kératite disciforme » alors qu'€&rance le terme non
approprié « kératite méta-herpétique » est paduiployé. La pathologie de ces
kératites est liée a une inflammation stromale yge tantigéne — anticorps —
complément (AAC) initiée par la présence d’antigemieaux dans le stroma ou
d’antigenes cornéens altérés impliquant des lymylesccytotoxiques (fig.25)
[72, 73, 74].

Fig.25 : Kératite disciforme. On distingue deux cegles concentriques

d'immunoprécipité. [9].

% Complications des kératites

Modification de la transparence coréenne par :
- Cicatrices
- Néovascularisation
Modifications de I'épaisseur coréenne par :
- Amincissement
- Perforation
Complications infectieuses par :

- Surinfections bactériennes, fongiques, parasgair
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- Réactivation d’un herpeés superficiel
Complications hypertoniques
Complications de la corticothérapie :

- Cataracte, hypertension oculaire

- Corticodépendance

- Réactivation d’un herpeés superficiel
Complication des autres traitements :

-Toxicité des antiviraux

b- Les formes cliniques de I'herpés du segment p@steur

L’herpés est plus rarement a [lorigine d’uvéitesridbcyclites
récidivantes et d’un syndrome particulier et graaenécrose rétinienne aigué
(Acute Retinal Necrosis, ARN des anglo-saxons),alissi au VZV [9].

b]_- Uvéite

Il existe deux aspects cliniques qui peuvent @tévidualiseé :

= Kérato-uvéite

L’atteinte uvéale antérieurest secondaire a une atteinte cornéenne quel
gu’en soit le type. Des cas d’atteinte cornéenmésagtteinte uvéale ne sont pas
rares, notamment apres utilisation d’une cortiocathi& locale [76].

» Uveéite herpétique primitive

Elle est définie comme la premiere atteinte clieiqie I'ceil en I'absence

d’antécédents de kératite.
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L'uvéite a des caractéres cliniques, décrits précgdent, souvent
antérieure, plus rarement intermédiaire, voire érisiire avec atteinte de
choriorétine [76].

% Les uvéites antérieures

Les uvéites antérieures sont plus fréquentes,ctéaisées par une

réaction inflammatoire de la chambre antérieurs, mtécipités rétro-cornéenne

(fig.23), une hypertonie, et une atrophie rapidsesteur de l'iris [76].

Fig. 26 : uvéite herpétigylll].
% Les uvéites postérieures

Les uvéites postérieuragntrent dans le cadre d’'un ARN (rétinite

nécrosante aigi [76].
b,- Nécrose rétinienne aigue

La nécrose rétinienne se présente initialement egerme périphérie
rétinienne par des opacités blanchatres, finesdesin Des vascularites
rétiniennes prédominant sur le réseau artériel s@dponsables d'une
aggravation de la nécrose rétinienne, avec risqatteohte bilatérale et de
décollementle rétine [51, 77, 78].
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3- Diagnostic différentiel
Il est important que les médecins non ophtalmolegtdes pharmaciens
connaissent la possibilité du diagnostic d’'un hgerp@érnéen en présence d’un
ceil rouge, en raison en particulier des risquesreévd’utilisation inappropriée

d’un collyre contenant des corticoides.

a- Keératites superficielles
La dendrite est un aspect biomicroscopique tdaitaévocateur déiSV,

mais d’autres pathologies peuvent entrainer désaak voisins.

a;- Kératites du zona
Au cours des premiers jours de I'éruption zosté@m@ersouvent au stade de
I'cedeme palpébral, il est fréquent de noter lagrés de dendrite de petite taille

qui differe de I'herpés simplex par certaines pattrités (tableau VII) [79].

a,- Kératites a Epstein-Barwvirus
L’affection qui atteint le plus souvent les adok#s associe une fiévre,
des adénopathies, une pharyngite et une splénomébaltableau oculaire le
plus fréquent est une conjonctivite folliculaireilatérale ; quelgues cas de

microdendrites stellaires ont été décrits [58, 65].

as- Kératites amibiennes superficielles
Il est frequent que les formes précoces des k&sattAcanthamaoeba
soient confondues avec une kératite herpétique didgnostic de kératite
amibienne doit donc étre évoqué en cas de kéemuperficielle ne répondant
pas aux traitements antiviraux, en particulier cleszporteurs de lentilles de

contact.
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Les aspects le plus souvent observés sont ddsaidins épithéliales
linéaires et « arborisée » dans un contexte treldmeux.

Le diagnostic de kératite amibienne est confirme Ipa investigations
parasitologiques réalisées a partir d’'un prélévenaen I'épithélium cornéen,

et/ou a partir de I'examen de lentille de contaéf

as- Epithéliopathies dendritiformes toxiques
Des lésions épithéliales d’allure dendritique oté gapportées lors de
I'utilisation de différentes substances telles das antiviraux locaux, les
antibiotiques, les bétabloquants, les conservatesssolutions d’entretien des
lentilles de contact ; et reccemment ont été décdes anomalies similaires apres
utilisation de Latanoprost. Dans tous les casyétadu traitement « toxique »

permet la résolution des signes épithéliaux [80].

b- Kératites stromales
b,- Kératite fongiques
Elles peuvent provoquer des tableaux séveres,ipadmparables a ceux
des kératites nécrosantes herpétiques. En cas rddestion de la kératite
herpétique par un agent fongique (fig.27), un meréent spécifique doit étre
réalisé afin de préciser la nature des agents calis8).

Fig.27 : Kératite fongique[55].
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b,- Kératites amibiennes
Lorsque la membrane de Bowman est franchie par deaspe,
linflammation stromale prend lallure dune hyperité annulaire
périphérique (fig.28), peu vascularisée, tres dama@lose. Dans ces cas, si le
diagnostic de kératite amibienne n'a pas été posé Jphase précoce
superficielle, le tableau est tres souvent confoaslac celui d’'une kératite

stromale herpétique [55, 56].

Fig. 28 : Kératitamibienne[55].

Le diagnostic se fera alors devant l'absence dmmadlon par le
traitement antiviral et par les corticoides, adé&de la microscopie confocale et

par la biopsie cornéenne a la périphérie de lanésibcédée [55].

bs- Kératites cristallines infectieuses
L’aspect clinique est celui d’'un infiltrat stromblanc grisatre, arborisé,
avec des opacités en forme d’aiguilles siégeans di@paisseur moyenne du
stroma.
Le micro-organisme le plus souvent responsableleedtreptococcus
viridans mais d’autres germes ont également été isolésratgon de la

profondeur de linfiltrat, le grattage superficidle la cornée est en régle
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insuffisant pour confirmer le diagnostic, qui leuplsouvent nécessite une

biopsie cornéenne, a la périphérie de la lésign2®) [56, 81].

Fig.29 : Kératite microbienndgkératites cristallines infectieuses) [lll].

b,- Kératites du zona
Dans les suites d’un zona ophtalmique, plusieunsasees ou plusieurs
mois apres I'éruption cutanée, peuvent apparaige kieratites stromales
immunitaires tout a fait comparables a celles ol&ss avec leHSV.
L’interrogatoire a la recherche de I'épisode érfugtila recherche de cicatrices

cutanées permettent d’'orienter le diagnostic vemoha (tableau VII) [79].
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Tableau VII Comparaison des caractéristiques des factions oculaires a

HSV et VZV [79].

:i.
ot
HSV

.
VZV i

U7

Lésion Limitée Dermatome

Douleurs +/- ++

Dendrites Grandes et ramifiées| Petites et peu ramifiées
+ulcere +plaque épithéliale

Prise de colorant Nette Irréguliere

Cicatrice cutanée Rare Fréquente

1)

Douleur Poste herpétique rare Poste zostérienne

fréequente
Atrophie irienne Rare Fréqguente
Récidive Souvent Rarement
Anesthésie En secteur Profonde
cornéenne
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A retenir :

» L’herpés simplex virus comporte deux typeldSV-1responsable
des localisations oculaires et labiales,H3V-2 responsable de
I'hnerpes génital mais peut étre impliqué dans tesrdes oculaires

(herpes néonatal).

e La localisation oculaire de [linfection herpétiqgua des
conséquences graves, particulierement sur un reffraigilisé
(nouveau-né, immunodéprimé, nourrisson eczématauppur des

organes particuliers (ceil, encéphale, foie).

* L'infection herpétique de l'oeil est une affectidrequente, sa

frequence risque de continuer a s'accroitre du fde

'augmentation de cette pathologie sur un terramunodéprimeé.

* L’HSVpeut étre responsable d’atteintes superficiekedidgnostic
facile, mais aussi de lésions profondes, dontdgrbstic est plus
délicat faisant appel a des examens complémentd#iésau
Laboratoire.
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B- Virus varicelle zona

1- Carte d'identité du VZV

Famille : Herpesviridae
Sous-famille - Alphaherpesvirinae
Genre : Varicellovirus

Un seul type

Taille . environ 200 nm
Génome : ADN bicaténaire,

géneralement linéaire125 kbps
Capside . icosaédrique, 162 capsomeres
Tégument protéique séparant la capside et I'enpelop
Enveloppe ou sont insérées des glycoprotéines
Infection latente dans les ganglions sensitifs
Primo-infection : varicelle

Réactivation : zoha

2- Pouvoir pathogéene
Le virus varicelle zona(VZV), appelé aussi actuellemeherpesvirus
humain de type 3HHV3), est responsable de la varicelle et du zona. La
localisation ophtalmique dWZV constitue un tableau clinique souvent sévere
qui, en plus des lésions cutanées et douleursc@iggagne de complications

oculaires [82].
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a- Varicelle

La varicelle est la primo-infection ¥ZV (fig.30), le virus reste ensuite
quiescent dans les ganglions nerveux sensitifsvdracelle est extrémement
répandue et seul 3% des sujet de plus de 15anscensidérés comme non

immunisés contre I¥¢ZV[82].

Fig.30 : Aspect de la varicellglll] .

Au cours de la varicelle, les vésicules siegerguetnment au niveau des
paupieres, et peuvent aussi siéger au niveau denl@nctive et/ou la cornée
pouvant entrainer une ulcération, une hémorragiisser au niveau de la

cornée une cicatrice avec néovascularisation [8R, 8

b- Zona ophtalmique

20% des sujets ayant développé une varicelle siriiigse réactivation
sous forme de zona.

L’incidence annuelle du zona est de 4,5% et il texisne corrélation
directe entre 'augmentation de I'age et I'inciderdu zona, en particulier pour
le zona ophtalmique lié a la diminution de 'immign& médiation cellulaire.

Dans 10% des cas uniquement, un autre facteur stpieri est retrouvé
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(néoplasies, hémopathies, SIDA, lupus érythémateugffe de la moelle
osseuse, radiothérapie et chimiothérapie).

Le zona ophtalmique représente 10% a 15% des casrde Aux Etats-
Unis, 300 000 cas de zona ophtalmique surviennkatue année. C'est la
deuxieme localisation en fréquence apres la |aadis thoracique.

Le zona est une affection caractérisée par unetiénudouloureuse de
vésicules analogues a celles de la varicelle, présentant la particularité d'étre
limitée a un territoire bien précis, qui correspanuk terminaisons des fibres
d’'un nerf bien défini, pour le zona ophtalmiquest’e nerf de Willis (V1), qui
est purement sensitif. Il se divise en 3 brancleminales (nerfs frontal,
nasociliaire et lacrymal), qui peuvent étre atksnde facon isolée ou associée
(Fig.31).

(A) N. Frontale

(B) N. Nasociliaire

(C) N. Lacrymal

Fig.31 : Schéma des branches terminales du nerf ofatimique [81].

Son aspect clinique est caractéristique, I'érupéisinprécédée de douleurs
et de prurit, elle est radiculaire et unilatér@a. trouve parfois des adénopathies
dans le territoire de drainage. La Iésion initisst érythémateuse, puis

vésiculeuse [84].
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b,- Le zona ophtalmique non compliqué
Il débute dans 70% des cas par des douleurs unikedéédans le territoire
du V1. Ces douleurs sont superficielles a type ddukes plus ou moins
permanentes, 24 a 48 heures plus tard, apparaiiptién zostérienne

érythémateuse, papuleuse puis vésiculeuse (fif83R)

Fig.32 : Début de I'éruption dans le territoire dunerf ophtalmique [81].

L’association de vésicule sur l'aile du nez a utteirte oculaire réalise le
classique signe de Hutchinson témoin d’'une attedd#ela branche nasale
(fig.33) [83].

Fig.33 : Atteinte de laréinche nasociliaire[81].
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b,- Les complications oculaires
Elles sont dominées par les atteintes correerh l'uvéite antérieure et
peuvent avoir une évolution extrémement péjoratmmutissant a la perte

fonctionnelle voire anatomique de I'ceil [83].

= Les atteintes cornéennes

Elles sont de 3 types :

% Les kératites superficielles
Souvent précoces, liees a la réplication du viramsdles cellules
épithéliales. Elles se manifestent par deux facddsatite superficielle et
kératite pseudo-dendritique ou a microdendritessguit périphériques et plus
superficielles que dans I'herpes simplex (fig.388,[89].

Fig.34:Kératites superficielles microdendritiqueg88].

% Les kératites stromales
Elles sont plus tardives et plus rares, elles apgsent un a plusieurs mois
apres I'épisode initial et ont tendance a avoir @welution chronique et

récidivante [89].
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% La kératite neurotrophique :
Elle est la conséquence de l'anesthésie cornéenne tpetsisElle se

traduit par des répétitions d’ulcéres [83, 84].

» ['uvéite antérieure
C’est l'atteinte endo-oculaire qui est la pladguente. Elle apparait le
plus souvent a la phase aigué mais parfois tardinémt succéde ou s’associe a

une kératite stromale dans 95% des cas [85, 86].

= Autres atteintes:
% Les paupieres
Des cicatrices rétractiles déformant les paupiers la ligne
d’'implantation des cils, ainsi que la destructi@s glandes Meibomius, peuvent
conduire a la formation d’un ulcere trophique [87].
*» La conjonctive:

La surinfection bactérienne est fréquente maisgoen(fig.35).

Fig. 35 : Surinfection &
I'occasion d’'un zona
ophtalmique [I11].
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% Une sclérite et surtout une épisclérite
Peuvent survenir dés la phase aigué [86, 88].

% Rétine et nerf optique:

L’atteinte de segment postérieur de I'ceil est raresecondaire a des
vascularites. La nécrose rétinienne périphériquauévvers le centre ; elle est
associée a une hyalite importante, un oedéme aiapjlldes saignements
vasculaires et une uvéite antérieure [89, 90, 91].

< Les atteintes neurologiques

Les paralysies oculomotrices sont classiquemerquégtes mais, en
pratigue on les observe rarement. Elles survienpeéitocement pendant la
période d’éruption et sont régressives totalemegpentanément. Une paralysie
oculomotrice controlatérale, ainsi qu’une paralyamale peuvent étre associées
[91].

3- Diagnostic différentiel

Le diagnostic du zona est avant tout clinique delenaractére unilatéral
et métamérique de I'éruption. Si ce diagnostic sstivent évident apres
guelgues jours d’évolution, cela n’est pas toujdarsas a la phase tres précoce
de la maladie. Le diagnostic précoce est trés itapbrcar il va conditionner

I'efficacité du traitement antiviral [79].

Dans certains cas, il faudra éliminer une primaatibn herpétique et un

éerysipele (fig.36) de la face

Fig.36 : Erysipele de la facélll].
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A retenir :

» La varicelle et le zona sont des manifestationpaetsves de la
primo-infection et des récurrences d'une infectmmr le méme

Virus;

= || faut penser a la sérologie VIH systématiquemnierg d'un zona

chez un sujet jeune ;
» Le zona ophtalmique représente 10 a 15% des caerde il peut

étre grave du fait de ses complications neurolaggquet

essentiellement chez des sujets a risque.
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C- Cytomégalovirus

1- Carte d’identité du CMV

Sous famille : Betaherpesvirinae

Un seul type

Genre Cytomegalovirus

Taille : 150-200 nm

Génome : ADN a double brin, linéaire 230-250 k

réplication dans le noyau
Capside . icosaédrique, diametre de 100 nm
162 capsomeres
Enveloppe issue des membranes internes cytoplasmiqu
Tégument entre capside et enveloppe
Infection latente dans les organes cibles, les mytee du sang

périphérique et les cellules souches hématopo&diqu

2- Pouvoir pathogéne
L’infection par lecytomégalovirusest sans conséquence chez l'individu
sain (75% de porteurs sains), elle est en revaeglrémement grave chez la
femme enceinte et les sujets immunodéprimes [92].
L'uvéite a cytomégalovirusest unilatérale, chronique, granulomateuse
surtout chez les patients immunodéprimés atteintsSIDA, les transplantés

d’organes et les nouveaux-nés [93, 94].
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La rétinite acytomegalovirugst la localisation la plus fréquente (80% des
atteintes &€CMV) (fig.37) [95]. Elle est souvent asymptomatiquerdqu’elle est
symptomatique la rétinite se traduit par une sémsate mouches volantes, un
brouillard et une baisse de l'acuité visuelle en datteinte du pble postérieure.
L'apparition d’'un voile noir fera suspecter une gdication fréquente de la

rétinite, le décollement rétinien [94, 96].

Fig.37 : Rétinite a CMV hémorragique et nécrosant§6].

Chez les patients porteurs ddH, l'infection a CMV est l'une des
infections opportunistes les plus fréquentes. AVanenement de la trithérapie
anti-rétrovirale, la rétinite MV touche 30% des patients atteint de SIDA a un
stade tardif (le taux des lymphocytes CD4 est iaéra 50/mm). L'incidence
auCMV est aussi liée a la charge virale sériqu¥/kh[97, 98, 99].

Le diagnostic de rétinite @MV est clinique et repose sur I'examen du
fond d'ceil a l'ophtalmoscopie indirecte. On distieg plusieurs formes
cliniques :

- Une forme oedémateuse : caractérisée par laidatiah périvasculaire qui
peut aboutir a des vascularites occlusives.
- Une autre forme clinique caractérisée par un cedegtinien d’aspect

granuleux sans hémorragie ni vascularite [99].
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Les principales complications sont représentéedepdécollement de la
rétine (fig.38) qui survient dans plus d'un tiersdeas. Il est d'autant plus
fréquent que la rétinite est périphérique, étendue¢ un taux de CD4 effondré
[100].

Fig.38: Décollement de la rétineEn haut a droite, en orange foncé, une pochigdielé
vitréen décolle la rétine (vue de face) [34].

Chez les patients atteints du sida, la rétini@\vlV donne peu ou pas de
réaction inflammatoire du segment antérieur et id¢.vChez les patients non
sidéens, on trouve souvent une Iégére hyalite woee réaction inflammatoire
lorsque l'immunodépression n’'est pas trop séver@acuité visuelle est
conservée tant que la nécrose rétinienne n'estagasure et qu’elle épargne la

macula et la papille [101].

3- Diagnostic différentiel
Tous les syndromes inflammatoires avec rétiniteastcularite peuvent
faire évoquer un syndrome de nécrose rétinienng aitn pratique couraatles
principaux diagnostics différentiels sont les astrétinites infectieuses. Outre
les causes de rétinite virale, il convient ainsiéwbquer les rétinites
toxoplasmiques, fongiques et bactériennes, en cphei syphilitiques,

notamment chez les patients immunodéprimes [3].
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a- Rétinite a CMV :

Typiquement plus hémorragique ;

Ne présente pas le mode d’extension de 'ARN ;

L’imprégnation de la fluorescéine se fait typiquetnd’abord par le
centre de la lésion.

b- Toxoplasmose extensiygg.39) :

Parfois tres difficile a différencier avec une AR”Bbutante, avec un foyer
périphérique et un vitré tres inflammatoire.

En cas de doute, il semble Iégitime d’introduire ttaitement antiviral
d’emblée et de l'interrompre en cas d’évolutionsvene toxoplasmose.
Une lésion hypofluorescente qui s'imprégne progvessent parles
bords [50].

Fig.39 : Choriorétinite toxoplasmique[lll].
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A retenir :

= La maladie due @aytomegalovirussurvient le plus souvent
chez les patients ayant un nombre de CD4 inférgeur
50/mn? ;

» La rétinite acytomegalovirusest la localisation la plus

fréquente;

» Une prise en charge de la rétinit€®IYV doit étre effectuée
rapidement pour éviter une éventuelle complication

notamment le décollement rétinien et/ou la destyoct
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D- Epstein Barr virus

1- Carte d'identité du virus Epstein Barr virus

Nom taxonomique HHV-4 (Human herpes virus typg 4
Famille : Herpesviridae

Sous famille : Gammaherpesvirinae

Genre . Lymphocryptovirus

Taille du virus : 200 nm

Génome : ADN bicaténaire linéaire, 186 kbp

réplication dans le noyau

Capside : icosaédrique, 125 nm de diametre
162 capsomeres

Enveloppe . dérivée de la membrane nucléaire

et de I'appareil de Golgi
2- Pouvoir pathogéne

La primo-infection s’exprime par la mononucléosdectieuse, dans
laquelle on décrit frequemment des conjonctiviteavent folliculaire aigé,
rarement des kératites (fig.40) [58]. ieus d’Epstein Barra été impliqué dans
la survenue tardive d’'un syndrome de Sjogren [102].

Fig.40 : Atteinte de la conjonctivite et la partieinférieure de la cornée58].
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Le virus est présent dans les larmes a la phase atg la maladie. Le
sérodiagnostic confirme le diagnostic [103, 104].

La persistance du virus dans les lymphocytes Biinduymphome de
Burkitt, avec atteintes oculaires plus profonddteseque : les uvéites, les
rétinites et les dacryoadénites qui peuvent allegqu’a destruction de l'orbite
oculaire (fig.41) [58, 105].

Fig.41 : destruction de l'orbite oculaire[V].

A retenir :

= Au cours de la mononucléose infectieuse, les mstaiiens

oculaires sont dominées par les conjonctivitesekératites.

» Le virus dEpstein Barra été impligué dans la survenue

tardive d’'un syndrome de Sjogren.

» La destruction de [l'orbite oculaire est la compiima
principale du lymphome du Burkitt.
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II- Adenoviridae

1- Carte d'identité des adénovirus (fig.42)

Famille : Adenoviridae,

Genre : Mastadenovirus 51 sérotypes humains

Taille : 80-110 nm

Génome : ADN 35,9 kbp, 8 unités de transcription
réplication dans le noyau

Capside . icosaédrique, 252 capsomeres

Virus nu

Capside

Appareil nucléaire
(ADN)

Fig.42 : Schéma d’'unadénovirug[7].
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2- Pouvoir pathogéne
Ce sont souvent de banales conjonctivites congesst(fig.43), avec
adénopathie prétragienne, isolées ou associées ati@mte des voies aériennes
supérieures. Elles surviennent par petites épidérmmmuvent d’origine hydrique
(conjonctivites de piscines). Des atteintes plusyesss de type kérato-
conjonctivite épidémique sont observées avec leg @dl9, 37. La kératite est
superficielle, ponctuée, favorisée par des micumhi@ismes, les poussieres. Elle

évolue lentement, mais habituellement sans ségyélle

Fig.43 : Conjonctivite aAdénovirus[106].

Mais il existe des formes graves de la maladie, nateau de la
conjonctive, elles sont marquées par un chémogige, hémorragie, des
pseudomembranes, au niveau du segment antérieupeon observer une
kératite disciforme [106, 107].

A retenir :

Les atteintes oculaires a adénovirus se présestestdeux formes :

» Banales: conjonctivites congestives ou follicidairet

kératites superficielles,

» Graves : hemorragie conjonctivale et kératite thse.

-78 -



I11- Entérovirus
1- Carte d'identité des entérovirus

Famille : Picornaviridae
Taille 128 a30 nm
Génome : ARN monocaténaire linéaire

7,5 kb environ
Capside . icosaédrique

Virus nus

2- Pouvoir pathogéne
Les enterovirus qui sont impliquées dans les d#ginculaires sont : les
enterovirus type 7QEV70 et coxsackie virus A 24ariant CA24 et plus
récemment leschovirus 11{EV1]).
La conjonctivite folliculaire avec souvent un chéiso inférieur. La
caractéristigue de la maladie est la présence dih@gies aigués sous-
conjonctivales (fig.44). Ces hémorragies commenéene résorber vers 1€ 5

jours pour disparaitre en une dizaine de jours][108

e

Fig.44 : Conjonctivite hémorragique sous conjonctiale [VI] .
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L’atteinte coréenne est inconstante mais relativerfr@équente. On note

surtout une kératite ponctuée superficielle [109].

Les autres atteintes uvéo-papillites sont tressravec une destruction de
liris (fig.45), une vascularite rétinienne et urd@me papillaire V11 [110,
111]

(a) . (b)
Fig.45 : Destruction d'iris (EV11). A la position entre 4 et 5 h (a),

avec une papille de forme ovalaires (b) [110].

A retenir :

» Les enterovirus sont responsables souvent de adnjibes

aigués hémorragiques sous forme épidémique ;

» Les atteintes de la cornée sont plus souvent eéas@es par

une kératite superficielle ;

= |Les autres atteintes sont rarement observées ;

= Les enterovirus les plus impliqgués dans l'infectioculaire
sont :coxsackie virus A24chovirus 11EV11]) etenterovirus

type 7(
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IV- Papillomavirus

1- Carte d’identité desPapillomavirus humaingHPV)

Plus de 100 génotypes

Taille : 45 & 55 nm Tropisme épithélial

Génome : ADN bicaténaire, circulaire 8 kbp enwjro

un seul brin codant

Capside . icosaédrique, 72 capsomeres

Virus nus

Potentiel oncogene pour certains génotypes (hsque)

Association a des cancers cutanés ou muqueux téah surtout)

2- Pouvoir pathogéne

On peut voir des papillomes conjonctivaux surveigifacon unilatérale ;

la lésion peut étre unique ou multiple sur le méoped. Le papillome
conjonctivale est une petite tumeur, souvent pégkécuwosée, avec une surface
irréguliére. (fig.46) [112, 113, 114]. Sa fréquemst de 14.7%, ce pourcentage

augmente chez 'immunodéprimé (SIDA) : 35.6%.

T 1)
Fig.46 : Aspect d'un papillome.(a) au niveau conjonctival inférieure,
(b) au niveau de bord de paupiere [113].
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V- Rétrovirus

La famille des rétrovirus est divisée en sous gesup
* Les oncovirus a ARN dont font partie 3 LV-I etHTLV-II .
» Les lentivirus qui comprennent I§4$H-1 etVIH-2 .

* Les spumavirus qui sont des virus animaux.

A- Virus d'immunodéficience humain (fig.47)
Le VIH se manifeste au niveau oculaire de deux facons :

* Indirecte : infections opportunistes oculaires ;

* Directe : infection pa¥IH lui méme.

1-Infections opportunistes oculaires
Les manifestations oculaires concernent plus de @8%patients a un
stade avancé du SIDA. Ces affections peuvent étrélatrices de la maladie.

Les atteintes oculaires sont classées en :

a- Atteintes antérieures
Chez les patients atteints du SIDA, les manifastatiantérieures sont
fréquentes. Les paupiéres, la conjonctive, la @atda chambre antérieure sont
le siege d’infection viraleshérpés, zona, molluscum contagiojuemec une

manifestation plus intense [115, 116].

b- Atteintes du segment postérieur
La rétinite acytomegalovirusest I'infection opportuniste la plus courante
au cours du SIDA. La rétinite ld4SV et VZV est beaucoup moins fréquente que

celle due &MV, mais elle est plus grave.
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b, - La rétinite HSV - VZV chez le sidéen
La prévalence des rétinites viraldSVou VZV est approximativement de
1% a 2% des patients atteints de SIDA. Elle sutvaez les patient¥IH
positifs en bonne santé avec un chiffre de lymptescyCD4 peu diminué a
50/mnt. Son pronostic fonctionnel est trés mauvais esoraide la rapidité
d’extension et de la bilatéralisation des Iési@issi que la survenue fréquente

d’'un décollement de la rétine en quelques jour3,[118].

b,- La rétinite a cytomégalovirus
Cette infection opportuniste oculaire est plus tege, puisqu’elle touche
environ 10% a 15% des patients profondément immégmaés. Dans la
plupart des cas, la rétinite survient lorsque yesphocytes CD4 sonhférieurs
a 50/mmi. C’est aussi la localisation la plus fréquentd’idéection par [eCMV
(80%). Sans traitement, les lésions peuvent se liquap de décollement de

rétine, d’atrophie optique ou d’occlusions vasaekientrainant la cécité [119].

2- Atteinte directe
L’atteinte directe de l'uvée par KIV n’a pas encore fait preuve de sa
réalité méme si certaines publications récentamgient de I'envisager.
L’acide ribonucléique de HIV-1 a été mis en évidence dans I'humeur

aqueuse et les larmes par PCR [120].
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Fig. 47: Structure de I'HIV-1 [7].

B- Humain T- lymphotropic virus (HTLV)
L’HTLV-lI (Human- T lymphotropic virus) lestresponsable d’affections

variees comme les leucémies et les lymphomes. elirddt oculaire, la plus

freguemment décrite est le syndrome de sécheressaire; I'atteinte uvéale
uni ou bilatérale a fait I'objet de nombreuses mations japonaises ces

dernieres années [17, 121, 122, 123, 124].
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VI- Arénavirus

1- Carte d'identité des arénavirus

Famille . Arenaviridae
Taille : 50 &4 300 nm
Génome : ARN monocaténaire, bisegmenté,

Nucléocapside hélicoidale

Enveloppe garnie de spicules

2- Pouvoir pathogéne
Le virus de la chorioméningite Iymphocytaire (LMCV)est
occasionnellement transmis a I'homme, [linfectiontra-utérine peut étre
responsable de fausse couche spontanée mais duahiodéphalie, de retard
psychomoteur et de choriorétinite [32, 125].
Le virus de la chorioméningite lymphocytaire pelg#gcsompagner d’atteinte

rétinienne [32].

VII- Virus d’hépatite C

1- Carte d'identité du virus d’hépatite C

Famille : Flaviviridae

Genre : Hepacivirus

Taille : 55 a 65 nm.

Génome  : ARN a simple brin, linéaire, d'envirof kb
Capside . icosaédrique

Enveloppe : dérivée des membranes périnucléaires

Réplication : cytoplasmique
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2- Pouvoir pathogéne

Le HCV est un virus a ARN avec enveloppe, récemment gqértir de
I’lhumeur aqueuse et les larmes.

Cependant le virus semble responsable d’'un camntaimbre de syndromes
de Sjogren ou il a été mis en évidence dans leslgtalacrymales.
Les autres atteintes (cornéenne, uveéale, rétiniergtent encore obscurd6,
127].La sérologie de I'hépatite doit étre pratiquée deetonneur avant toute
greffe de cornée [29, 126].

VIII- Virus de la rubéole

1- Carte d’'identité du virus de la rubéole

Famille : Togaviridae

Genre : Rubivirus

Taille :60a 70 nm

Génome : ARN monocaténaire, de polarité positivé10

réplication dans le cytoplasme
Capside . icosaédrique, 30 & 35nm
Enveloppe dérivée de la membrane plasmique ou datnanes

intracytoplasmiques pourvue de spicules

2- Pouvoir pathogéne
La rubéole est une infection virale. Elle est bérigchez I'enfant et
I'adulte jeune. L'incubation dure 12 a 23 joursinféction est marquée par une
fievre, des adénopathies cervicales et une érupiioconstante. Les
manifestations oculaires sont sans gravité et nggnsres que la rougeole avec

de rares cas de kératite ponctuée superficiell@][E2 d’uveite [129].
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L’atteinte au cours de I'embryogenése se traduitdes malformations
touchant essentiellement trois organes : le comrgille interne et I'ceil. Les
malformations oculaires se manifestent principal@npar une cataracte (16% a
85%), une rétinopathie (9% a 61%), un glaucome (3%25%), une
microphtalmie (10% a 63%) (fig.48) [130] et des @fis cornéennes [131].

Fig.48: Femme de « 35 ans ». Rubéole congénitalmicro- cornée, cataracte [128].

IX- Paramyxoviridae
A- Virus de la rougeole

1- Carte d'identité du virus de la rougeole

Sous-famille . Paramyxovirinae,

Genre : Morbillivirus

Taille 120 a 250 nm

Génome : ARN, négatif, non segmenté, 15, 9 ldenes
Nucléocapside : tubulaire a symétrie hélicoidale,

17 nm de diamétre.
Enveloppe lipidique
2- Pouvoir pathogene
La maladie de la rougeole est fréquente et toudsentiellement les

enfants d’'age scolaire. La période d’incubationeddO jours. Les signes
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généraux comportent une fievre, une altération uatl général, une

rhinopharyngite. Les signes ophtalmiques sontus pbuvent une conjonctivite
parfois associée a une kératite superficielle. Prement on observe une
iridocyclite, une choroidite ou une névrite optiqua8].

Dans les pays développés, la rougeole n’entraiisedgacomplication
oculaire majeure. En revanche, dans les pays em d®idéveloppement, et
particulierement en Afrique, la rougeole reste nmeadie oculaire grave du
faite des complications cornéennes. Il s'agit lespgouvent d’abcés de cornée

laissant des cicatrices trés invalidantes [128].132

B- Virus de l'oreillon

1- Carte d’identité du virus ourlien

Sous-famille : Paramyxovirinae,

Genre : Rubulavirus

Taille : 100 a 300 nm

Génome : ARN monocaténaire, négatif, non segmente,
15,3 kb 7 génes

Nucléocapside . tubulaire a symétrie hélicoiddlé, nm de
diamétre.

Enveloppe lipidique
Réplication dans le cytoplasme
2- Pouvoir pathogéne
Il s’agit d'une infection a paramyxovirus. Elle essouvent

asymptomatique. Les signes classiques sont uneigisadilatérale survenant
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aprés une incubation de 14 a 18 jours. Les sign@stalmiques sont
habituellement une conjonctivite folliculaire avparfois un chémosis ou des
hémorragies sous-conjonctivales. Une dacryoadéamiie ou bilatérale peut

s’associer a la parotidite [133].

C- Virus de la maladie de Newcastle

Le virus de la maladie Newcastl@appartient au groupe des
paramyxovirus.

La maladie réalise une conjonctivite chez les peres exposée au cours
d’'une épidémie. L'incubation est de deux jours. danjonctivite folliculaire
aigué, souvent unilatérale et tres inflammatoirecaadénopathie prétragienne,
voir un discret syndrome viral fébrile apparaisseBes complications
cornéennes a type de kératite épithéliale ou ditgmsous-épithéliales sont
rares [134, 135].

X- Virus grippaux

1- Carte d’'identité du virus

Famille . Orthomyxoviridae

Genres . Influenzavirus A, Influenzavirus B, Irdhrzavirus C,
Taille : 804 120 nm

Génome  : ARN

Capside : tubulaire a symétrie hélicoidale, 9 mndidmetre

Enveloppe : dérivée de la membrane plasmique ghptéines

d’enveloppe

-89 -



2- Pouvoir pathogéne
Le virus influenzaest caractérisé par une incubation courte de pars,
une fievre avec altération de I'état général, c&ms myalgies, rhinite et toux.
Une conjonctivite est fréquente et dure 4 a 5 joDtautres manifestations plus
rares ont été rapportées comme des hémorragiescepjaictivales ou une

kératite ponctuée superficielle [136].

XI- Virus de la fievre jaune
1- Carte d'identité

Famille : Flaviviridae

Genre : flavivirus

Prototype :virus de la fievre jaune

Taille : 40 a 60 nm de diamétre

Génome : ARN linéaire a simple brin, de 10,5 kb
réplication cytoplasmique

Particule virale enveloppée

2- Pouvoir pathogéne
Le virus de la fievre jaune est responsable dedghémorragiques et
d’encéphalites mortelles chez I'homme. Elle s’acpagne d'une intense
hyperhémie conjonctivale avec cedeme palpébral alfaavant I'apparition

d’hémorragies sous-conjonctivales [30, 137].

XII- Virus du molluscum contagiosum (MCV)
Virus a ADN appartient a la famille des Poxiviridagenre des

Molluscipoxvirus, il est pourvu d’'une paroi exterrga taille est de 100 nm sur
300 nm.
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Au niveau des paupieres, le molluscum contagioseiqprésente comme
une lésion arrondie, lisse, comportant une papetdrale ombiliquée sur une
base érythémateuse. Cette Iésion contient uneaswdestvisqueuse formée de
cellules infectées par le virus. Ces lésions samblbres, peu visibles et parfois
masquées par les cils. Elles ne deviennent apgaregoten cas de surinfection
bactérienne (fig.49) [26].

Fig.49 : Molluscum contagiosum au bord de paupierf26].

Les conséquences de la présence d'un molluscurtagiosaum au
niveau du bord de la paupiére sont souvent demta$econjonctivales ou

cornéennes [26, 138].

XIII- Virus variolique, Virus vaccinal
Virus a ADN appartenant a la famille des Poxivigdgenres des

Orthopoxvirus.

La variole est considerée comme définitivement i@éa depuis 1979. La
vaccine est du a un virus dérivé de la variole hevi

La vaccination contre la variole n’est plus prafigu mais reste
recommandée pour le personnel de laboratoire duarasné a manipuler des
virus appartenant au groupe des orthopoxvirus.dregnnel du laboratoire peut

présenter des lésions oculaires liées soit a lacinvaion, soit a une
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contamination de laboratoire [139].

Les signes cliniques au niveau de I'ceil se diffeseton I'état d'immunité
de [lindividu. Chez les sujets vaccinés, la symmtoiogie se limite
habituellement & une blépharoconjonctivite. En meta le sujet non vacciné
fera une forme beaucoup plus grave. Les Iésionggmtis’observer au niveau
des paupiéres et s’étendre a la conjonctive. Leesamanifestations oculaires
sont rares. La plus habituelle est une kératitef@e superficielle [139, 140].

Nous résumons dans le tableau ci-joint les virssdiis frequemment
impliqgués dans les atteintes oculaires avec lewpressions cliniques
(TableauVIll).
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TableauVlll Clinique des viroses oculaires les pls fréquentes.

Conjonctivite Kérato- Uveéite Rétinite
conjonctivite

HSV +++ +++ +++ ++
VZV ++ +++ +++ ++
CMmVv +/- +/- ++ +++
EBV + + + +

Adénovirus +++ +++ + +/-
Entérovirus +++ ++ ++ +/-

+++ : Trés important
++ : Moyenne
+ : Faible

+/- : Rare

HSV : Herpes Simplex Virus
VZV : Varicelle Zost Virus
CMV : Cytomégalovirus
EBV : Ebstein Barr Virus
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Si le diagnostic des infections virales des sudaaatérieures de I'ceil
(kératoconjonctivites) est en regle générale fadile’en est pas de méme des
infections du pble postérieur (uvéites, rétinitelsoriorétinites) qui nécessitent

des techniques de prélevement plus invasives et plos agressives.

I- Prélevements et acheminement au laboratoire
Ces étapes capitales, groupées sous le vodablghase pré analytique,

conditionnent grandement la fiabilité du résul@lies sont probablement les
plus difficiles a contréler en termes d’assurancelite. Le fait gu’elles
dépendent de multiples intervenants est source éabal Elles sont,
conformément au guide de bonne exécution des awml{GBEA), sous la

responsabilité directe du biologiste.

A- Préléevements
Un résultat virologique fiable et utile exige desha&ntillons cliniques

adéquats, prélevés a un moment adapté a la chgmaotte l'infection, et
conservés dans des conditions favorables en attenda durant leur

acheminement au laboratoire.

Les prélevements virologiques sont effectués le gt possible aprés le
début de l'infection; leur site dépend des symp®mimiques et du mode de
transmission des virus suspectés.

Les différents types de prélevements :

» Le prélévement des larmes @oint aisément prélevées dans le cul de sac

conjonctival inférieur, a l'aide d’'une pipette Rast effilée et émoussée a
la flamme, ou d'un tube capillaire. La sécrétiomryanale peut étre

provoquee par inhalation du formol ou d’anhydridétague.
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 Le grattage de la conjonctive ou de la cormest réalisé a I'aide de deux

écouvillons. L'un d’eux est utilisé pour l'isolenteéventuel de I'agent
pathogene. A partir du deuxiéme écouvillon, seroéalisés des
étalements sur lame pour une recherche d’antigéras< intracellulaires
en immunofluorescenceHEV-1, HSV-2, VZV, EBV, adénoviret

entérovirus.

» La ponction de chambre antérieure (PCést un geste indispensable au

diagnostic de virose intraoculaire. Ce geste deenewstressant » pour le
chirurgien mais surtout pour le patient. Il fauempdre le temps de bien
expliquer la technique a ce dernier, I'absence aldadir, la nécessité de
ne pas bouger; la prescription d'un tranquillisamte heure avant

I'intervention est parfois indispensable.

La ponction se pratique dans une salle réservéemisux en salle

d’opération pour travailler en milieu stérile. Apranesthésie topique, la
ponction se fait a I'aide d’'une aiguille 20 G mantéur une seringue.
L’aiguille pénétre au limbe régulierement, paraigént au plan irien et
en direction de 6 heures. L’humeur agueuse eseilBeudoucement dans
la seringue. La quantité d’humeur aqueuse receialt d’ordre de 100 a
300 plitres. Cette faible quantité nécessite da braliser les demandes

de laboratoire.

e La ponction du vitré a l'aiguille 20 G, est effectuée sous controle

ophtalmoscopique, sous anesthésie topique. Ellagiate recueillir dans
certains cas 0.5 ml de vitré liquide. Ailleurs utrés plus épais demande

I'utilisation d’aiguilles de plus grand diametreugte pré-incision sclérale.
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 La biopsie tissulairg telle que la biopsie conjonctivale, la biopsie
cornéenne, la biopsie de liris et la biopsie chgtinienne, ces deux

dernieres sont tres difficiles a réaliser.

 Le prémévement sanguimproprement pour étude seérologique, il est

préférable de faire deux prélevements a 10-15 jdiintervalle.

Les échantillons sont étiquetés (identité du sujeture et date du
prélevement), et placés dans un ou plusieurs eageasl étanches pour éviter
toute contamination de personnel ou de I'envirorer@ntors du transport ou de
la réception au laboratoire. On doit impérativemesataccompagner d’'une fiche
comportant, outre l'identité, I'age et le sexe dtignt, la nature et le site du ou
des prélévements, les coordonnées du prescripteuglément essentiel, des
renseignements cliniques sur le motif de la demad@xamen(s) et la
chronologie précise des événements. C’est en iefletpensable pour le choix

des techniques, comme pour l'interprétation degltads.

B- Acheminement au laboratoire
Il doit se faire au plus tét. S’il n'est pas possiimmédiatement, les

conditions de mise en attente dépendent de la enaturprélevement, de la
fragilité du ou des virus suspectés et des teclesiqui seront mises en oeuvre.

Ainsi, schématiquement, on peut distinguer trdisagions :

e Du fait de la robustesse des éléments biologiquasadyser (virus nus
tres résistants dans le milieu extérieur, immunoglioes sériques,
antigenes protéiqgues extracellulaires, ADN), lesnditions de

conservation et de transport ont peu d’influenae la fiabilité des
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analyses; les prélevements peuvent alors étre éto2k a 48 heures a

+4°C et transportés a température ambiante ;

Du fait d’'une faible charge virale, du caracterdracellulaire des
antigénes viraux a rechercher ou d’'un environnerpent propice a la
conservation des virus (prélevement sur écouvilldeg conditions de
conservation et de transport sont déterminantes lpagualité du résultat
; des milieux de transport (disponibles au laboratde virologie) sont
souvent requis; une température comprise entrd +8°€ est nécessaire

lors du stockage (le plus court possible) et dasjart ;

Du fait de la grande fragilité du virus que l'onubaite cultiver, tout
retard dans l'acheminement du préléevement peut comgttre
définitivement le résultat; le stockage doit étvééet le transport ne doit
pas durer plus de 4 heures; pour les échantillessraéés aux examens de
biologie moléculaire, si le délai de 4 heures net pas étre respecté, le
prélevement est conservé et transporté sous foomgetée, a -80°C ou

en carboglace [7].

II- Méthodes de diagnostic

A- Diagnostic direct :
C’est la mise en évidence du virus et/ou de sestitoants, il doit étre

privilégié chaque fois qu’il est possible. Il faappel & des techniques trés

diverses qui vont du classique isolement viral@tuce cellulaire, mis au point

dans les années cinquante par Enders, aux méttediEtection moléculaire les

plus sophistiquées.
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1- Culture cellulaire

Les virus ne sont cultivables qu’en cellules viesntdont il existe trois
sources: les animaux vivants, I'ceuf de poule emimgoet les cellules en
culture. Seules les cultures cellulaires sontsdtds. Elles restent la base du
diagnostic virologique, étant a la virologie ce deg milieux solides en boites
de Pétri sont a la bactériologie. Chaque virus tayan tropisme cellulaire
propre, il n'existe pas de systeme de culture lzatki universel; le laboratoire
doit entretenir un minimum de deux a trois lignée#ulaires pour obtenir la
réplication du plus grand nombre de virus pathoggrmir 'homme. Quand un
virus est inoculé en culture cellulaire, plusieéwventualités sont possibles :

= Absence de réplication (cellule non permissive) nappe cellulaire reste
intacte ;

» Reéplication peu cytolytique, sans modifications pimlogiques des
cellules: divers artifices réservés a certainesifesnvirales sont utilisés
pour montrer la présence du virus dans la nappeaet ;

= Réplication cytolytique, altérant la morphologieldeappe cellulaire: on
parle d’effet cytopathique (ECP). Son aspect eswesat évocateur de
telle ou telle catégorie de virus.

La multiplication virale entraine habituellemie des modifications
morphologiques des cellules (arrondissement désles| formation de cellules
géantes, inclusions intranucléaires ou intracysplgues) désignées sous le

nom d’effet cytopathogene (ECP).

Une fois le virus est détecté en culture d¢aill@, un diagnostic
probabiliste du virus en cause est souvent possblmoins de la famille ou du

genre, en fonction du type de cellules sur lesqaadll s’est multiplié, du délai
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d’apparition et des caractéristiques de I'ECP ecltatigine du prélévement.

* Pour lesadénovirus on utilise des cellules humaines : A 549 et MRC 5
(cellules diploides dendritiques dérivees de fitastes humains
embryonnaires) ; I'effet cytopathogene s’observeurra sept jours, des
I'apparition des signes cliniques et reste popgiidant quatre semaines ;

* Pour lesHSV, la culture se fait sur des cellules diploidesd® &t MRC 5
et sur des cellules en lignées continues, HelLa &@mah et Vero (rein de

singe) ; I'effet cytopathique s’exprime en deweptgours.
Les techniques d’identification sont habituellememnunologiques :

» Immunofluorescence (IF) ou immunopéroxydase (IP)
» Seroneutralisation (SN)
» Inhibition de 'hémagglutination (IHA).

D’autres techniques, notamment I’hybridation aves sondes nucléiques
ou techniques d’amplification de séquence nucléigiéerites plus loin, sont
utilisées pour identifier des virus en culture.

Cette technologie est tres utilisée pour le diagonodes infections a
cytomégalovirusréduisant a 24-48 heures le délai de réponspeayuidépasser
trois semaines en culture classique. Elle a étéopde a d’autres virus comme
les HSV-1et -2, le virus de la varicelleet du zona(VZV), lesadénovirus les
enterovirus

La culture reste actuellement la technique de eéfé. C'est la plus
spécifique ; elle seule témoigne de la présence diws infectieux capable de
se répliguer. Cependant il s’agit de technique exge et délicate qui exige un

personnel spécialisé. Le délai de réponse est sblwmeg, fonction certes du
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virus en cause mais aussi de la qualité des préevis qui doivent étre
effectués pendant la phase aigue de la maladiedglexcrétion virale est
maximale.

Les difficultés techniques de Iisolement ont caihddes lors les
virologues a rechercher les virus ou leurs coratilsl directement dans les
prélevements sans culture préalable.

2- Détection des particules virales en microscopéeétronique

Le microscope électronique est la seule techniquie vipualise les
particules virales présentes dans un prélevemeanpréparation et 'examen du
prélevement en coloration négative se font en mdimse heure. Cependant, il
faut avoir accés a un microscope électronique guue matériel peu répandu
car codteux et son entretien est délicat. Il fawos par ailleurs qu’il s'agit
d'une technique peu sensible qui exige la présemten nombre
particulierement élevé de particules virale >(80 16 particules/ml) dans le
prélevement soit spontanément soit apres conciemrate I'échantillon au
laboratoire.

Enfin, elle ne reconnait les virus que d’apres feume et ne permet pas
d’aller au-dela d’'un diagnostic de la famille ;echie permet pas de distinguer
par exemple umerpesvirus simplexHSV) d’un virus de varicelleet du zona
(VZV). Sa sensibilité et sa spécificité peuvent étignantées par le traitement
préalable du prélévement avec un antisérum spaeifige dernier a pour effets
d'agréger les particules virales et d’assurer afdes leur identification

morphologique et leur typage sérologique.
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3- Méthode immunologiques
Elles permettent la détection des protéines viralesnoyen d’anticorps
spécifiques marqués soit par un fluorochrome (tieken
d'immunofluorescence) soit par une enzyme (techaimumunoenzymatique).
La spécificitt de ces méthodes a été considérableraegmentée par
I'utilisation d’anticorps monoclonaux qui ont pesnia mise au point de

nombreuses trousses commerciales.

a- Immunofluorescence

Elle détecte les antigénes viraux a l'intérieur delfules infectées. C'est
une technigue simple en une étape (immunofluoresceirecte) ou en deux
(immunofluorescence indirecte), dont le délai deorése ne dépasse pas deux
heures, et qui autorise la recherche conjointe ldsiqurs virus sur la méme
lame.

Les techniques d'immunofluorescence peuvent Etraptads aux
empreintes des prélevements biopsiques. Récemureninéthode de détection
directe de I'antigénémie @tomégalovirugCMV) a éeté développée. Elle permet
de mettre en évidence, dans le noyau des polyntedédu sang circulant des
patients virémiques, la présence d'une phosphdpmtée matrice (pp65)
spécifigue duCMV. L’antigene pp65 est détecté grace a des anticorps
spécifiques conjugués a un fluorochrome. Elles spplicables aussi aHSV,

auVzZV, a 'HHV6, auxadénoviruset auxvirus grippaux
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b- Techniques immuno-enzymatiques type ELISA

Ces techniques permettent la détection d’antigéresix solubles. Les
résultats obtenus en 2 a 5 heurs sont pour lapaltsquantitatifs. La technique
ELISA consiste a absorber un anticorps dirigé @nitn antigene viral sur
support solide (microplaque, tube, bille). L’antgeprésent dans I'échantillon
va se fixer spécifiguement sur ces anticorps. Litaatd d'immunoglobulines
(Ig) couplées a une enzyme et spécifiques de ¢jané va permettre de détecter
le complexe antigene-anticorps (Ag-Ac) lié a lag#haolide par transformation
du substrat de I'enzyme en un produit coloré mdderan spectrométrie. Si le
champ de 'ELISA pour la détection des virus es$ tvaste, en pratique des kits
commercialisés sont seulement disponibles pouiidgndstic des infections a
HSVa patrtir de liquide vésiculaire, a adénovirus,RSvou de l'infection par le
VIH (Ag p24) a partir de sérum.

c- Réaction d’agglutination
Elles utilisent des particules de latex, recousedanticorps spécifiques,
qui s’agglutinent en présence de I'antigene comedpnt. Il s’agit de techniques
d'une extréme simplicité, particuliérement rapide®ins onéreuses que les
techniques ELISA et adaptées aux recherches pdiestuelles sont toute fois
moins sensibles que les techniques ELISA. Elled s@s utilisées pour la

recherche deadénovirug7].

4- Détection des acides nucléiques viraux
La recherche des génomes viraux est désormaiseramilt réalisable

grace au développement des techniques de biolagécalaire.
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a- Technique classique d’hybridation moléculaire

Elles sont fondées sur la complémentarité des baselgotidiques des
acides nucléiques. Des méthodes d’hybridation diéplont été mises au point
pour pallier le manque de sensibilité des techriqulassiques. Elles reposent
sur l'utilisation de sonde d’ADN ramifié (ADN brané) qui permet une
amplification non pas de la quantité d’acide nupiéi présent dans I'échantillon

comme la technique de PCR mais une amplificatiosigi®al d’hybridation.

b- Détection de génomes viraux par les technigsie
d’amplification de séquence nucléique (PCR)

Ces techniques ont révolutionné le diagnostic egimue en alliant la
spécificité des techniques d’hybridation a une ibdité €gale ou supérieure a
celle des cultures cellulaires. Elles sont applesla tous les agents viraux, y
compris ceux qui sont difficiles ou impossibles ailtiplier in vitro. Le
prototype de ces techniques d’amplification estéaction d’amplification en

chaine par polymérase ou PCR [7].

Différentes variantes de PCR sont disponibles, iamse dautres
techniques d’amplification de séquence nucléiquleségs en virologie comme
alternatives a la PCR.

Toutes ces techniques sont tres seéduisantes duddaiteur grande
sensibilité et de leur extréme polyvalence. Néansjodeux écueils sont a
eviter :

» Les résultats faussement positifs, dus a des camations d’échantillons
négatifs par des traces d’ADN-cible (contrepargdalgrande sensibilité)

et justifiant la mise en oeuvre d'importantes podiceas de manipulation
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et une sectorisation des activités du laboratoire;

» Les résultats faussement négatifs, qui ont deugesaprincipales. C’est
d'une part la présence de substances inhibitrices des prélevements
(sang, selles, biopsies), qui impose d’étre trésnat aux techniques
d’extraction du matériel génétique avant amplifmat et I'introduction
de témoins internes (séquence différente de laesegu cible mais

amplifiée par les mémes amorces) vérifiant I'abeatimhibiteurs.

C’est d’autre part la variabilité génétique de aimd virus qui les fait
échapper aux amorces et sondes ne correspondantagebuche de référence
[142, 143].

B- Diagnostic indirect :
Caractérisation des anticorps viraux dans le sérum

Les techniques qualifiees couramment de "sérolegae” ont pour but
la mise en évidence d’anticorps spécifiques d’unsyicomme témoins d’'une
infection récente ou ancienne. Elles sont trésrdesdans leur principe et leurs

performances. On peut distinguer deux catégories :

1- Techniques permettant de distinguer I'isotype deanticorps

La spécificité du deuxieme anticorps permet de nitéfia classe
d’anticorps humains détectés : IgG, IgM, IgA ou iomaglobulines totales.

Les techniques de type ELISA ou apparentées senplies utilisées en
sérologie virale et sont largement automatiséeger®iformats (microplaques,
tests unitaires) et de nombreuses variantes sspbibles (technique indirecte,

compétition, immunocapture, immunodiffusion ou immofiltration sur
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membrane). Pour certains virugirgs de la rubéolg l'utilisation d’étalons
permet de fournir des résultats quantitatifs entésniinternationales. La
technique d'immunofluorescence, difficile a autoiset, demeure la référence
pour certaines sérologies comme la détection désogms de I[EBV. Les
techniques d'immuno-empreinte (Western blat}jjlisées comme tests de
confirmation de linfection par les virudlV, HTLV ou EBV, permettent une

étude analytiqgue des anticorps dirigés contre rdiffies protéines virales.

2- Techniques ne distinguant pas l'isotype des aobrps

La séroneutralisation et linhibition de I'hémagghation (IHA) ont
I'intérét de mettre en évidence des anticorps dsignification fonctionnelle
est bien définie et qui sont tres utiles pour ésala protection d’'un individu
vis-a-vis d’un virus; cependant, elles ne sont iggples qu’aux virus aisément
cultivables pour la séroneutralisation, aux viryard une hémagglutinine pour
'IHA. L’agglutination passive et la fixation du ngplément sont applicables a
un grand nombre de modeles viraux. L'agglutinai@ssive (dont le support
peut étre des hématies, des particules de latadeagélatine) a une sensibilité
voisine de celle des techniques immuno-enzymatigu@eut étre utilisée aussi
bien pour le diagnostic d’'une infection récente quaur définir le statut
immunitaire d’un individu vis-a-vis d’'un virus. Léxation du complément
manqgue de sensibilité, en particulier chez le jemmi@nt et I'immunodéprimé
[7, 141]
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Tableau IX Tableau récapitulatif

Technique de diagnostic
Virus Prélévement Culture virale | Amplification Détection de Microscopie | Sérolog

génique 'antigéne électronique ie
HSV-1[144, 145] - Lésions conjonctivales ++ + + T 0
- Humeur aqueuse + ++ 0 0 ¥
HSV-2[146] - Lésions ++ + + n 0
- Larmes ++ + 0 0 0
- Humeur vitré + ++ 0 0 +
VZV [88] - Grattage cornéen ++ + + ¥ 0
- Larmes ++ + 0 0 0
- Humeur agueuse et/ou vitrée + ++ 0 0 ++
CMV [147] - humeur agueuse et/ou vitrée + ++ 0 0 T

- biopsie rétinienne + ++ 0 0
- sérum ++ ++ ++ 0 ++
EBV [102, 104] - larmes ++ + + 0 0
- humeur aqueuse + ++ 0 0 +
Adénovirus [107, - larmes ++ —+ 0 0 0
148] - écouvillonnage ++ + + + 0
Enterovirus [109, - larmes ++ + 0 0 0
149] - écouvillonnage ++ ++ + + 0
VIH ; HTLV -1[121, | - larmes ++ + + 0 ¥
150] - humeur aqueuse + ++ + 0 ++
- sérum ++ ++ + 0 T+
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Tableau IX Tableau récapitulatif

Technique de diagnostic
Virus Prélevement Culture virale | Amplification Détection de Microscopie Sérologie
génique I'antigéne électronique
Hépatite C[126] | - larmes ++ ++ + 0 +
- humeur aqueuse + ++ + 0 ++
- sérum ++ ++ + 0 ++

Sensibilité, spécificité et le colt de chaque teaigue

Sensibilité XXX XXX x X XX
Spécificité XXX XXX XX x XX
Colt X XX XX XXX X

++ Examen primordial ; + examen utile ; 0 examen inutile

xxx tres ; xx moyenne ; x faible
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A retenir ;

1- La qualité des prélevements, leur acheminemerdnsés recommandations du
biologiste, du motif de I'examen assorti de renseigents cliniques précis, datés, sont
indispensables pour un diagnostic de virologie cadi Sans cela, 'examen risque d’étre

« pris gu’inutile », dangereux.

2- Les techniques dites rapides, reposant sur la emsévidence du virus ou de ses
antigénes, donnent des résultats en mois de 24e4di@$ Ce sont 'immunofluorescence,
les tests immuno-enzymatiques, I'agglutination detipule de latex ou la microscopie
électronique, toutes techniques qui ont gagné é&cifspté par l'usage des anticorps

monoclonaux.

3- L’isolement de virus en culture cellulaire, ménikest parfois long et fastidieux, reste

indispensable pour autres tests.

4- Les tests de virologie moléculaire, surtout la PG&cupent une place prédominante

dans la surveillance des infections chroniques.

5- Les tests sérologiques restent de bons auxiliadess techniques directes dans le
diagnostic des infections virales ; pour des raséwidentes de rapidité, les techniques
permettant la mise en évidence d'anticorps antixrale classe IgM, malgré une
interprétation parfois délicate, tendent a supglames méthodes qui requierent deux

sérum a 10-15 jours d’intervalle.

6- Les tests virologiques doivent s’effectuer dangddre strict du GBEA, incluant en

particulier des témoins indispensables a la vabdades résultats.
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TRATITEMENT DES
VIROSES OCULATRES



I- Traitement médical

A- Les antiviraux
Bloquant le cycle de multiplication intracellulaides virus, les antiviraux

n'ont pas d’effet sur des virus quiescents, domhlgtiplication peut reprendre a
I'arrét du traitement. Les antiviraux ont comme laggions le traitement curatif
des infections virales, et dans certaines conditfmarticuliéres, la prévention de

telles infections [151].

1- Antihérpétique(Tableau XI)
a- Les antiviraux de premiére génératioriTableau X)
lls ont l'inconvénient d’étre moyennement efficaces relativement
toxiques en raison de leur incorporation dans lekules cornéennes. Par

ailleurs l'absence de pénétration intra-cornéenmatdit leur efficacité aux

formes superficielles.

al-ldoxuridine (IdU)
C’est l'analogue de la thymidine, qui s’incorpor@nd I'’ARN et qui code

alors des protéines anormales bloguant la réphicairale.

a2-TFT (trifluorothymidine ou tfluridine)

Elle a été dabord utilisée comme agent anticanceravant d’étre
largement diffusée comme substance antivirale.rSote d’action est voisin de
celui de I''dU par inhibition de certaines enzyniempliguées dans la synthése
de ’ADN viral.
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a3-Vidarabine (Ara-A)
Elle inhibe ’ADN viral polymérase, mais elle eatorporée dans I'ADN
viral et 'ADN des cellules hétes. Elle peut étitueellement utilisée en cas de

résistance antivirale aux autres substances.

a4-Brivudine (bromovinyl-déoxydme, BVdU)
Elle n’a pas eu de diffusion commerciale [152].
b-Les antiviraux de deuxiéme génératio(irableau X)

Le développement des antiviraux de deuxieme géogratelectifs et peu
toxiques, ont permis d’envisager de facon plusealisdilisation des antiviraux
par voie générale, orale et intraveineuse.

Les analogues nucléosidiques, sont des antihegesétiqnajeurs, ces
molécules doivent étre impérativement sous fornphdsphatée pour exercer
leur activité antivirale.

b1-Aciclovir (ACV)

C’est un analogue acycliqgue de la guanosine samgpgment 3'OH, de
sorte que son incorporation dans 'ADN viral emigila terminaison de la
chaine. Par ailleurs, son activation par phosphtiofi nécessite I'action de la
thymidine kinase (TK) virale deblSV-1et 2 (ou duVZV), dou sa haute
spécificité antivirale. Pour une administration leran utilise le valaciclovir
[153].

b2/alaciclovir (VCV)

Ester de la L-valine et de I'ACV, la biodisponibéi est cinq fois
supérieure a celle de I'aciclovir aprés une prisdeo son hydrolyse rapide par
métabolisme intestinal et hépatigue en aciclovaeicedbmpagne d'un effet

antiviral in vivo a cette molécule [151, 154, 155].
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b3-Penciclovir (PCV)

C’est également un analogue acyclique de la gua®@psnais avec
I'équivalent d’'un groupement 3'OH, de sorte qu’iémtraine pas la terminaison
de la chaine d’ADN viral. Comme 'ACV, son activati passe par la TK virale.
Pour une administration orale, on utilise le farwit, di-acétylester du 6

désoxypenciclovir [7].

b4-Famciclovir
A une forte biodisponibilité aprés une prise or@é%), une distribution
tissulaire rapide et une longue demi vie dans #hles infectées (20 heures
pour les cellules infectées paHB\). La dose doit étre adaptée chez les

insuffisants rénaux [156].

b5- Ganciclovir
C’est un nucléotide qui inhibe in vitro la réplicat des virus humains de
type herpes. Le ganciclovir est transformé dans delules infectées en
triphosphoganciclovir, forme active du produit. €gthosphorylation s’effectue
préférentiellement dans les cellules infectées.dogentrations de ganciclovir-

triphosphate sont dix fois moins élevées dansdésles non infectées [7, 157].

c- Antiviraux de troisieme générationTableau X)
cl- Cidofovir (CDV)

C’est 'HPMPC, pour (S)-1-[3-hydroxy-2-(phosphoxylethoxy) propyl]
cytosine, un analogue phosphorylé de la cytidieesalte que son activation ne
nécessite que deux phosphorylations effectuéegigmrkinases cellulaires. |
reste actif sur lesiSVa TK ou TK® ainsi que sur la plupart dekSVa ADN

polymérase altérée résistants au PFA. La longuda-dende la forme active
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permet une administration hebdomadaire par voireursie. Son principal effet

secondaire est I'insuffisance rénale [158].

c2- Acide phosphonoformique (®Fou foscarnet
Ce dérivé de pyrophosphate inhibe directement 'ApdNymérase des

Herpesviridae et reste donc actif sur HSV résistants a 'ACV du fait d'une
TK déficiente (TK) ou altérée (TR). Il a pour effets secondaires une

insuffisance rénale, une anémie [159].

Remarques :

» Pour 'EBV
On ne dispose pas actuellement de traitement aealtréconnu. Toutefois
certains nucléosides antiherpétiques, dont 'acicldloquent la réplication du

virus Epstein-Barr in vitro [7].

» Pour leCMV
La prise en charge de la rétiniteGMV s’est profondément modifiée

depuis la mise en place de nouvelles stratégigsadement duwIH. Pour les
patients dont I'immunité reste déficiente soit gagu’ils ne prennent pas de
traitement anti-rétroviral soit parce que le tnaiémt anti-VIH est inefficace, le
traitement de la rétinite reste classique. L'adstimtion intraveineuse de
ganciclovir ou de foscarnet est le traitement laspancien, mais reste le
traitement de référence.

Il'y a la possibilité de nouvelles voies d’admirasibn du ganciclovir

(injections intravitréennes, dispositif intravitrée [160].
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Tableau X Principaux antiherpétiques utilisés chefhomme.

)

Molécule Voie Virus cible (s) Effets secondaires majeurs
d’administration
1 génération | Vidarabine* IV, locale HSV, (HBV) Myalgies leucopénie, thrombopénie
Idoxuridine (IDU) locale HSV (drogue toxique par voie systémiqué
Trifluridine locale HSV (drogue toxique par voie systémique

2)

2°génération

Aciclovir (ACV)*

peros, IV, locale

HSV, VZV, CMV*

(risque de néphropathie tubulaire si

mauvaise hydration)

Valaciclovir (VCV) peros HSV, VzZV, CMV* (comme aciclovir)

(prodrogue du aciclovir)

Famciclovir (FCV) peros, IV HSV, VzVv Céphalées, nausées

(prodrogue du penciclovir)

Ganciclovir (GCV, DHPG)* | IV, peros CmMvV Neutropénie, thrombopénie, anémig
3* génération | Cidofovir (HPMC) v CmvVv Toxicité rénale

Foscarnet (PFA) \Y, CMV Toxicité rénale

* . sont les seuls qui sont commercialisés au Maroc.
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Tableau Xl Structure des principales molécules antirales.

Analogues nucléosidiques a activité principalemerantiherpétique

Acycloguanosinegciclovir, ACV) et son | Penciclovir et son promédicament le Ganciclovir
promédicament lgalaciclovir ; actifs sur | famciclovir ; actifs suHSV, VZV(HBV) (GCV, DHPG) ;
HSV, VZV(CMV) actif surCMV,
HSV, HHV-6
Aciclovir Valaciclovir Penciclovir Famciclovir Ganciclovir
i i
| | LD
| > I, \v N H M MHN T JL J““% J[
‘:)\\\w = W A0 o — N }
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Tableau Xl Structure des principales molécules antirales.

Analogues nucléosidiques a activité principalemerantiherpétique

Idoxuridine (IdU), TFT, ara-A, BVdU, actifs suHSV

dU TFT Ara-A
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TableauXI Structure des principales molécules antivales.

Analogues nucléosidiques a activité

phosphonylés

Analogue de pyrophosphate

HPMPC (cidofovir CDV) ; actif surCMV, HSV
(comprisHSVACV "),

L'acide phosphonoformique (PFA) ou
foscarnet; actifs suHSV(y comprisHSVACV"),
CMV, HHV-6

ol

[

Pfeal ¥

/\

)
{ M
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Tableau Xl Les molécules commercialisées au Mardd61].

DCI/Produ | Dosage — Prix/ Boite (DH) | Demi-vie | Posologie

its présentation

Aciclovir

Zovirax® Cps 255.00 3 heures | Forme orale : Ad/Enf.>2 ans :

Lab. GSK | 200mg/Bte 25 eInfections génitales a virus Herpés simplex : 108( en 5 prises

190.00 pendant 10j lors de la primo-infections, pendaro& d’une récidive.

Pde p. perf. *Prévention des infections a virus herpes simplezde sujet
v immunodéprimé : 800mg/j, tout au long de la phagsendunodépression
250mg/Bte 1 pendant laquelle une prophylaxie antiherpétiquas@shaitée.

*Prévention des infections a virus herpes simplezde sujet
immunocompétent souffrant d’au mois 6 récurrences@0mg/j.

Il est conseillé d’'interrompre le traitement ap8és 9 mois.

Forme injectable :

eInfections a virus Herpées simplex (sauf méningoégmalite
herpétique) :

-Ad : 5mg/kg/8h

-Enf./Nour.> 3mois : 250mg/mz/8h

eInfections a virus varicelle zona et méningo-emadipe herpétique :
-Ad : 10mg/kg/8h

-Enf./Nour.> 3mois : 500mg/mz/8h

*Méningo-encéphalite a virus simplex ou infectisgseres a virus
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varicelle zona chez I'enfant immunodéprimé :
-Enf./Nour. > 3mois : 500mg/m?/8h

-NNé : 10mg/kg/8h

Insuff. rénale :

* Cl Cr >50 ml/mm : 800mg/j.

«CI Cr: 25 & 50 ml/mm : 600mg/j au max.

«CI Cr: 10 & 25 ml/mm : 400mg/j au max.

*CI Cr <10 ml/mm : 200mg/j et si dialyse en finsiance

Pommade 98.50 Action 5 appl/j et poursuivre 3 jours apres cicatrisation

opht. 3g/ tube locale

4.5¢

Créme 45.00 Action 5 appl/j pdt 5 a 10j. débuter le traitement le @lytossible dés les
5%/Tube 2g locale premiers signes de l'infection
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Tableau Xl Les molécules commercialisées au Mard@61].

DCI/Produi | Dosage — Prix/ Boite | Demi-vie | Posologie

ts présentation (DH)

Aciclovir

Aciclosine® | Cps 200mg/Bte 25 180.00 3 heures Ad/Enf.>2 ans :

Lab. sInfections génitales a virus Herpes simplex : 1080 pendant 10j
Novopharm lors de la primo-infection, pendant 5jours lorsrduécidive.

a *Prévention des infections a virus Herpes simplezde sujet

immunodéprimé : 800mg/j, tout au long de la phase
d'immunodépression pendant laquelle une prophylantéerpétique
est souhaitée.

*Prévention des infections a virus Herpes simplezde sujet
immunocompétent souffrant d'au moins 6 récurremees800mg/j.

Il est conseillé d’interrompre le traitement apdess 9 mois
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Cicloviral®
Lab.
Afric-Phar

-Cps 200mg/Bte
25

-Pde p. sol. perf.
IV 250mg/Bte 5 FI
-Creme 5% tube
10g

205.00
675.30

58.00

3heures

*Forme orale :

Ad./Enf.>2ans :

-1cp 5 fois/j ; pendant 10j pour la primo-infectienpendant 5 lors
d’une récidive

-1 cp 4 fois/j ; tout au long de la phase d'immuépession pour la
prévention chez les immunodéprimés et pendant fhai® chez les
immunocompétents souffrant d’au mois 6 réc/an.

*Forme injectable :

-Sujets immunodéprimeés :

sInfections a HSV (sauf méningo-encéphalite herpéliq
Ad./Enf.>12 ans : 5mg/kg/8h.

Enf./Nour.> 3mois: 500mg/m%/8h

sInfections a virus Varicelle Zona :

Ad./Enf.>12 ans : 10mg/kg/8h.

Enf./Nour.> 3mois: 500mg/m?/8h

sMéningo-encéphalite herpétique :

Ad./Enf.>12 ans : 10mg/kg/8h.

Enf./Nour.> 3mois: 500mg/m?/8h

*Forme topique :

5 app./j pendant 5 & 10j. débuter le traitemeptue t 6t possible dés

les ' signes de l'infection

Cusiviral®
Lab.Afric Phar

Pommade opht. 3
tube 4.5¢g

185.00

Action

locale

-5 appl/j et poursuivre 3 jours apres cicatrisation
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Tableau Xl Les molécules commercialisées au Mardd61].

DCI/Produits | Dosage — Prix/ Demi-vie Posologie
présentation Boite
(DH)
Ganciclovir
Cymevene® | Pdre lyoph. P. 723.10* | 2.9heures *Traitement initial de I'adulmo-rénal : 5mg/kg/12h pdt
Lab. Roche | perf. [V 14 & 21j
SA. 500mg/10ml/ Bte *Traitement d’entretien : chez les patients immu@émponés 3
lamp risque de récidive de I'infection a CMV : 6mg/kggndant
5j/sem.
Insuffisance. rénale :
*Cl Cr: 25 a 50 ml/mm : 2.5 mg/kg/12 h
* CICr: 10 a 25 ml/mm : 2.5 mg/kg/24 h
* ClI Cr<10 a 50 ml/mm : 125 mg/kg/24 h
Vidarabine
Vira-MP® Gel p. app. 372.00 | Action Herpés génitale récurrent : 4appl./j & 4 heuragetvalle
Lab. Maphar | | gcale/Tube 15¢ locale locale pendant 7 jours.
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2- Anti-adénovirus

Les antiviraux utilisés pour traiter 'herpés odrdan’ont aucun effet sur
I’adénovirus quelque soit la molécule utilisée (IDU, Ara-A, T,Faciclovir).
Plus récemment, le cidofovir (HPMPC ou CDV) aumaibntré une efficacité
chez I'animal, et il existe maintenant quelquesissg’utilisation chez 'homme,
avec des résultats encourageants. L’ophtalmologistécien ne dispose pas de
ces nouvelles molécules et en est réduit a appligue simple traitement
symptomatique [162, 163].
Remarque:

L utilisation d’un traitement antiviral doit étrenté dans les formes

graves d’infection &dV.

3- Anti-entérovirus
Un traitement spécifique est a l'essai chez I'homnlisant le
pléconaril. Mais le praticien ne dispose pas dalemier, donc le traitement

reste symptomatique [7].

B- Corticothérapie
Les corticoides sont formellement contre indiquémnsd les formes
superficielles épithéliales :
Elle favorise la réplication virale et la diffusiode linfection par
diminution des défenses de I'organisme.
 Les autres complications sont la cortico-dépendaree risque de

surinfections, I’hypertonie oculaire et la cataeact
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Leur utilisation dans les kératites stromales, smoe@iation avec les
antiviraux, permet de diminuer la réaction inflanon@ et donc d'éviter les
opacifications cornéennes et la néo-vascularisaitigpose une surveillance
épithéliale.

Une corticothérapie peut étre indiquée pour le zogmlatalmique, en cas
de nécrose rétinienne aigue en association aertraiit antiviral. Elle n’a pas
d’autre indication ophtalmique [164, 165].

Il convient ici d’attirer I'attention sur l'utiliséon abusive de corticoides
devant un ceil rouge, une telle utilisation restegegaeuse et ne peut étre

autorisée gu’apres un examen oculaire spécialtg.[1

On peut cependant dégager quelques regles poratigye :

« Devant une forme bénigne ou de gravité moyennaut fefuser tout
recours aux corticoides et persuader le patient’quelution spontanée
est bénigne méme si elle peut étre longue ;

 Devant une forme grave avec altération importargelal vision, la
prescription d’'une corticothérapie est sous couwverantivirale, et sous
surveillance spécialisée [165, 167].

C- Autres traitements médicaux

® Les collyres dits « cicatrisants » et les « colb/maouillants »sont
utilisés pour ameliorer I'état de surface épitHélaprés une kératite
superficielle. Il est logique dans ces circonstarttatiliser des collyres
sans conservateur afin de minimiser les phénondmésxicité

épithéliale.
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Les inhibiteurs des collagénasede type acétyl-cystéine peuvent avoir
un role utile en cas de lésions stromales évolsitige nécrosantes.
Cependant aucune étude n’en a démontré I'efficacité

Les interféronspossedent une activité antivirale démontrée madsirze
préparation ophtalmique n’est actuellement disperit68, 169, 170].

Les facteurs de croissanceen particulier le « Nerve growth Factor »,
peuvent actuellement favoriser la guérison desomésitrophiques
chroniques [171]. Plusieurs études récentes mdritmeiérét potentiel de
I'utilisation des vaccins pour I'herpes oculairg?1 173, 174].
L’antibiothérapie, n’est pas systématique et n’est indiquée qu’endesa
surinfection [6].

Les anti-thrombotiques sont proposés afin de réduire le risque
d’occlusion vasculaire par vascularite. L’héparnneles anti-vitamines K
peuvent étre proposées. L’ARN pouvant aussi étsecas a une hyper-
agrégatiorplaquettaire, lI'acide acétylsalicylique (aspirin@)aussi été
proposé a des doses de 250 a 500 mg/j. Le chome eert différents
traitements doit prendre en compte le risque dgnsanent en cas de

nécessité a court terme d’'une chirurgie endo-o@u[ail].

D- Traitement symptomatique
1- Varicelle

En cas de fievre: antipyrétiques: tels que: dara€tamol ou de
I'lbuproféne. ('Aspirine est contre indiqué cheerifant pour éviter le
risque de syndrome de Reye).

Si prurit : Les Antihistaminiques (antiH1).
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* Douche et bain a I'eau tiede et savon sans antisept
* En cas de surinfection : Chlorhexidine en solutgieuse, antibiotiques
par voie orale [51].
2- Zona ophtalmique

Les effets antalgiques spécifiques des antidépresd€ecycliques sont
indiscutables pour ce type de douleur neuropathidiee posologie reste
inférieure a celle des traitements antidépresse® a 100mg pour
'amitriptyline, 100 a 150mg pour la désipraminee @aitement doit étre
prolongé plusieurs mois, puis arrété progressiveia®].

Les anti-convulsivants sont prescrits afin de calres paroxysmes
hyperalgiques ; la carbazépime est utilisée a & dle 400 a 1200 mg par jour.
Cependant en raison des difficultés d’adaptaticndieses, notamment chez les
sujets ages, il est utile de recourir au clonazeplsponible en gouttes [176].

La prise en charge psychologique est parfois nacess

3- Adénovirus

Les mesures a mettre en ceuvre sont destinéesielisem@nt au confort
du patient. Les compresses froides sur les pagp®rat un bon moyen de
diminuer la congestion. Des lunettes contre leilso#mnt conseillées pour
diminuer la photophobie. Il n’ y a pas d’'indicatianune antibiothérapie locale
car les surinfections bactériennes sont exceptlmmeDe plus I'épithélium
cornéen est tres fragile il faut éviter absoluntente agression supplémentaire
par des collyres dont l'intérét est discutable catisants, mydriatiques,
antiseptiques, antibiotiques. Ce n’est que dansageou une inflammation du
segment antérieur est patente que la prescription thydriatique peut se
justifier [177].
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4- Entérovirus
I 'y a pas de traitement spécifique. Le traitemaymptomatique
comporte des collyres mouillants. Des compressedefs et éventuellement un
collyre antibiotique en cas de surinfection patente
En raison d’'un caractere épidémique de la malaugtie,éviction scolaire
et professionnelle de sept jours est nécessaigaliges précautions a observer

sont les mémes que la kérato-conjonctivissl@novirug7, 110].

II- Traitement chirurgical

A - Greffe de la cornée
Le nombre des greffes de cornée pour herpés a ébalss facon

considérable depuis 'avénement de substancesratdss efficaces. De méme,
le pronostic des greffes de cornée s’est nettearagtioré depuis I'utilisation en
post-opératoire d’une thérapie antivirale préevenfis].
Une greffe de cornée peut étre nécessaire en baspds cornéen dans
différentes circonstances :
« A chaud elle peut étre indiscutable en cas de perforatmméenne; elle
est parfois discutée dans les cas rares de ch¥onivialidante d’'une

inflammation cornéenne malgré les thérapeutiqueticakes.

- A froid, l'indication de greffe est posée lorsque les pssas infectieux et
inflammatoires sont a lorigine de modifications véges de la
transparence et/ou de I'épaisseur cornéenne resgiend’'une baisse de

I'acuité visuelle.
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Les complications des greffes de cornée perpds sont :

* Une récidive superficielle ou stromale de la maddurpétique,

* Un rejet de greffe : I'incidence des rejets esutdat plus élevée que la
cornée était inflammatoire, et vascularisée, eroperatoire,

» L’astigmatisme post-greffe qui peut étre favoripée des phénomenes de
nécrose du lit périphériqgue surtout en cas de Vassation ou de
récidives,

» Une surinfection bactérienne ou fongique, favoriséela corticothérapie
post-opératoire,

» Une hypertonie oculaire : cette derniére complicatoit étre recherchée
systématiquement car elle peut étre a I'origingp€ele de la vision [68,
178].

B- Laser Excimer
Le laser Excimer a apporté de grands espoirs paitert les patients

porteurs d’opacités sous- épithéliales. Mais ibfése la réactivation virale (doit
donc a priori étre contre-indiqué chez les patienec des antécédents d’herpes
oculaire connu. La présence d’une taie cornéencierame doit par ailleurs faire
suspecter une éventuelle étiologie herpétique),[189].

L’indication du laser Excimer doit donc étre diggmitavec le patient en lui

donnant tous les éléments pour gu’il prenne sasabéc|68].
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II- Limites de la chimiothérapie antivirale
Elles sont au nombre de quatre :

1. La toxicité propre des molécules ou celle liéeut Bssociation,

2. L'émergence de mutants résistants responsableshappements
thérapeutiques,

3. L'incapacité des antiviraux a éradiquer les viradortiori quand ils ne
sont pas en phase de multiplication,

4. Le colt des traitements, insupportable par les gagsunis.

A- Toxicité (Tableau XIII)
La cellulo-dépendance absolue des virus pour l&piication fait que la

toxicité des antiviraux est la régle. En pratiqlee,détermination de deux
parametres, la concentration inhibitrice (Cl) etctancentration toxique (CT)
permet de calculer, en culture de cellulesvitro, un index thérapeutique (ou
index de sélectivité IS) pour chaque antiviral. €'k rapport CT sur Cl. Plus

cet index est élevé, moins l'antiviral est toxiqdg
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Tableau XllII Pharmacodynamie et effets indésirable des antiherpétiques a usage

systémique.

Antiherpétiqu | Pharmacologie Effets indésirables: nature et
es fréquence
Aciclovir Biodisponibilité p.o : 0%-2% Néphropathie réversible +
ACV % vie plasmatique : 2-3 h Réactions au point d’injection +

. Y vie intracellulaire : 1-2 h Tr. digestifs +
Zovirax® ’ ° :

Tr. Neurologiques +/-

Valaciclovir Biodisponibilité p.o : 54% Tr. digestifs +
Zelitrex® Y% vie plasmatique : 2-3 h Tr. neurologiques sévéres +/-

Y vie intracellulaire : 1-2 h

Famciclovir Biodisponibilité p.o :77% Céphalées +
Oravir® Y2 vie plasmatique : 2-3 h Tr. digestifs (nausées) +
Y vie intracellulaire : 7-20 h | Tr. neurologiques (confusion, +/-

vertiges, hallucinations)

Ganciclovir Biodisponibilité p.o :8-9% Leuco-neutropénies séveres ++
GCV % vie plasmatique : 2.5 h Thrombocytopénies ++
, Y vie intracellulaire : 12 h Tr. neurologiques (ataxie, coma, | +
Cymévan® _ J q_ (
crises convulsives)
Fiévre, céphalées +
Tr. Rénaux (hématurie, hyper- +

créatinémie)

Vidarabine Y% vie plasmatique : 4 h Myalgies ++
monophosphat Tr. digestifs (nausées, anorexie, | ++
o diarrhée)

_ Leuco-neutropénies +/-
Vira-MP
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Cidofovir Y% vie plasmatique : 2.2 h Tr. Rénaux (protéinurie, ++
Vistide® hypercréatinémie)
Fiévre ++
Asthénie ++
Nausées, vomissements ++
Rash cutané +
Foscarnet 4 vie plasmatique : 6 h Insuffisance rénale ++
PEA Hypocalcémie ++
Eoscavir® Nausées, vomissements ++
Anémie +
Ulcérations péniennes +
Crises convulsives +/-
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B- Résistance
Contrairement a ce que l'on observe in vitro, I'égemce de mutants

résistants in vivo est un événement rare, du maihez les patients
immunocompeétents. Les souches virales résistantddes plus souvent isolées
de patients immunodéprimés sous traitement antpicdongé (ACV).

On va traiter comme exemple : la résistancei8y

1- Résistance phénotypique
Plusieurs mécanismes viraux peuvent étrer@ife de la diminution de
la susceptibilité diHSVa I'ACV :

» Absence complete de I'expression du gene de ladKSV (TK );

 Expression d'une TK active encore capable de plogjEr les
nucléosides, mais dont I'affinité pour 'ACV a épdodifiée ou altérée
(TK9,

» Expression d'une ADN polymérase virale altérée pradde d’incorporer

I'antiviral en tant que substrat.

Le dernier mécanisme de résistance est leassalcié a la résistance du
HSVau FOS révélé jusqu’a maintenant puisque cesienikne necessitent pas
d’étape d’activation préalable par la TK virale (1.8

2- Résistance genotypique
Les antiviraux actuellement disponibles pour Iéd¢raent des infections
herpétiques nécessitent ou non une activationgpéKlvirale et ont tous comme
cible ultime 'ADN pol virale. Des modifications aein du géne de la TK virale

peuvent étre a l'origine de la résistanceHV aux analogues des nucléosides
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(ACV, PCV), alors que des changements molécularesiveau du géne de
'ADN pol sont associés a la résistance a tousadesviraux présentement
disponibles. Les trois phénotypes menant a latedsie duHSV aux antiviraux
(TK-, TK-altéré, et ADN pol altéré) sont présentizms le (Tableau XIV). Des
changements dans le géne de la TK demeurent leniséea de résistance le
plus observéin vivo et in vitro et, dans approximativement 95% des cas.
Cependant, le géne de I'ADN pol de tous les viesistant a 'ACV n’a pas

toujours été séquenceé [181].

Tableau XIV Sommaire des phénotypes et génotypes igentrainent la résistance du

VHS a 'ACV.
Phénotype de Mécanisme moléculaire Modification génétique
résistance résultante
TK déficiente (TK-) | Substitution de Substitution d’acide aminé ou
nucléotide(s). apparition d’'un codon d’arrét

prématuré.

Addition ou délétion de Changement du cadre de
nucléotide(s). lecture et, généralement,

apparition d’'un codon d’arrét

prématuré.
TK altérée Substitution de Substitution d’acide aminé.
nucléotide(s).
ADN pol altérée Substitution de Substitution d’acide aminé.

nucléotide(s).
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C- Absence de réplication et latence
N’agissant que sur des virus en phase de multimicales antiviraux

sont totalement inactifs sur les virus quiescentsdmrmants”.
D’une fagon générale, de nouvelles approches sm@ssaires pour lutter

efficacement contre ces infections virales lateetesroniques [60].

IV- Perspective d’avenir

A- Les nouveaux antiviraux
La veine des nucléosides artificiels est loin @é&puisée et de nouvelles

molécules sont chaque année en cours d’évaludioren attend une toxicité
réduite, des propriétés pharmacologiques autorigaatprise médicamenteuse
compatible avec une bonne observance, mais aussiaativité antivirale

conservée sur des souches virales ayant une nesistaoisée avec les autres

nucléosides artificiels [182].

1-Dispositifs intravitréens

Le ganciclovir peut également étre administré patekrmédiaire d’'un
dispositif intravitréen (DIV). Celui-ci délivre dganciclovir a la dose de 1ug par
heure pendant une durée de huit mois. Ce dispastifmis en place sous
anestheésie locale.

La mise en route des traitements anti-rétrovirathicace HAART a
limité le développement du traitement par DIV [183]
Actuellement, en France, le DIV est réservé auxeptt en échappement
thérapeutique, devenus intolérants au traitemestésyque ou qui le refusent
[184].
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2-Médicament en cours d’étude

D’autres molécules sont a I'étude pour traiteélinite a CMV.

a-Proganciclovir oral présente une meilleure biodisponibilité qee |
ganciclovir oral classique. L’administration perpsrmet d’obtenir des taux
thérapeutiques proches de ceux obtenus par voav@iheuse. Des études chez
les malades sont en cours pour déterminer si cgite a une efficacité

comparable a la voie intraveineuse [185, 186, 187].

b-Lobucavir est un analogue nucléosidique qui inhibe la répba du
CMV par blocage de 'ADN polymérase virale. Il restfficace chez I'animal
contre le CMV résistant au ganciclovir par mutatsur le gene UL 97 de la
protéine kinase [188, 189].

c-BMS-1801194est un nouvel analogue nucléosidique efficaceredet
CMV chez la souris immunodéprimée. L’efficacité zHes souris est similaire
lorsque le produit est administré peros ou par wti@aveineuse. Ce traitement
pourrait représenter un traitement efficace pae woale [190, 191].
Les progres en chimiothérapie antivirale passergsiapar une meilleure
compréhension de I'ensemble des mécanismes impliguéonc I'acquisition

de tres nombreuses connaissances.

3-Nouvelles cibles :

» Plusieurs peptides amphiphiles (modelin-1, apoliptine A-1) ont une
activité antivirale vis-a-vis des herpes simplerusi lls agissent a une
étape trés précoce du cycle de la multiplicatioralei en bloquant
I'attachement et la pénétration des virus dansddsles. Toutefois, a ce
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stade de développement, et en raison de leur téxmeul un traitement
topique des infections cutanées a herpées WIS¥ pourrait étre envisage
[192].

» L’existence d’'une protéase virale codée par le gHr#6 des herpedSV
et clivant une protéine (ICP 35) impliguée dansnaturation des
particules virales, constitue une cible privilégigaur lutter contre ces
virus. Des travaux sont en cours pour identifies idibiteurs spécifiques
de cette protéase, comme l'avait été en son terigugpropyl-fluoro-

phosphate qui inactivait la protéase UL26 de fagewversible [193].

B- Infections virales latentes et stratégies d’inhibition
génique

Viser les acides nucléiques viraux pour contréleojre éradiquer
I'infection latente, constitue une stratégie orade Par comparaison a la
chimiothérapie antivirale classique qui mobiliseaati de molécules antivirales
gu’il y a de molécules de protéines virales cibfgeduites par la cellule
infectée, cette stratégie est en théorie tres dnimuee. Ciblant un gene ou un
ARN messager viral, elle inhibe I'expression d’'ummgd nombre de protéines
virales. Les agents les plus connus sont les dligéntides antisens, d’environ
20 nucléotides complémentaires d'un ARN messagal &uquel ils se fixent et
gu'ils réduisent en silence.

Les oligonucléotides antisens sont dessinés papparier aux ARN
messagers viraux et, par le biais d’'une activatienla RNase, induire leur
dégradation avant la traduction. Ces oligonucléstithterviennent également

comme inhibiteurs de la fixation des virus, puisgaesont des polyanions, ainsi
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que de certaines ADN polymérases virales. Cependesitoligonucléotides
antisens sont des molécules instables in vivougtdénétration dans les cellules
est extrémement réduite du fait de leur chargetrédee. Leur utilisation en
clinigue a donné des premiers résultats décevamis lfinfection aVIH, mais
cette stratégie est actuellement développée cdiautres virus tels que EMV
[194, 195, 196].

L’injection intravitréenne d’'un nucléotide antise(fermivirsen) qui est
un oligonucléotide de 22 paires de bases corresmbral certaines parties de
deux genes dGMV, est aussi présente.

Les oligonucléotides antisens bloquent I'expressies genes viraux en se
liant & des séquences complémentaires de I'’'ARN agessDans une étude de
phase 1, des patients présentant une rétiniteqonment résistante ont recu
respectivement 75, 150, 300 pg de fomivirsen uredar semaine pendant un
mois. Dans cette étude, le traitement semblait tukmé [197]. Cependant, avec
plus de recul, des effets secondaires irréversilolestype altérations de
I'épithélium pigmentaire rétinien ont entrainé désrécissements du champ
visuel. L’injection intravitréenne de formivirsene scomplique également
d’'inflammation intraoculaire, de cataracte, de meanb épi-rétinienne [198
199].

Quel est l'avenir de toutes ces stratégies (olgehambreux travaux, in
vitro principalement) dans le traitement des intew virales ? Leur seule
application a ce jour est le traitement de la @rétinite aCMV résistant a la
chimiothérapie classique par l'injection dans lérévid’'un oligonucléotide
antisens, le formivirsen, oligonucléotide de typkosphorothioate, ciblant
’ARN messager du gene IEZ,[199].
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C- L'immunothérapie
Les recherches entreprises pour mettre au pointvaocenation efficace

contre lesHSV et lesCMV se sont révélées a ce jour décevantes tant dans la
prévention de I'infection primaire que dans ceks décurrences.

D’autres approches sont envisagées : vaccins soiigires adjuvants,
vaccins constitués d’acides nucléiques (ADN), naise jour, seul le vaccin
vivant atténué utilisant la souche OKA contre lefections liées &/ZV est
disponible [201, 202, 203].
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A retenir :

1- La multiplication intracellulaire des virus cdiise un frein au

développement des antiviraux.

2- Les limites de la chimiothérapie antivirale spribcipalement la toxicité

des molécules et 'émergence de souches viraletadtes.

3- Plus l'antiviral est ciblé avec précision sueuwstructure spécifiguement
virale, plus il est puissant et sans « dommagdatéohux » sur la cellule,
mais plus est « vulnérable », sensible a la vdit@lgénétique du virus :
une légere modification de cette étroite cible yra@ simple mutation suffit

pour soustraire le virus a I'action de cet antivira

4- Les échappements cliniques observés sous textenantiviral
initialement efficace peuvent traduire I'émergerstane souche virale
résistance, mais aussi liées a la pharmacologiamteriral utilisé et la non

observance du traitement par le patient.

5- Les antiviraux sont des analogues nucléosidiquesloquent I'action

des ADN polymérases virales et des thymidines kisias

6- L'immunisation intracellulaire, est a I'étude ysoéradiquer les virus

intracellulaires quiescents.
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PREVENTION DES
VIROSES OCULATRES



Bien que plusieurs substances antivirales soiefitaeés pour le
traitement des atteintes oculaires virales, lantdevirale et les récidives
demeurent des probléemes sérieux et difficiles ¢gomtnpas été résolus par les

traitements antiviraux d’ou I'importance d’'une étterile prophylaxie [204].

I- Mesures spécifiques préventives

A- Herpes virus
1- Prévention du HSV
a- Mesures d’hygiéne

La premiere conduite préventive a considérer @stidtion du contage
iatrogene. Méme si I'herpes est relativement feagih milieu extérieur du fait
de son enveloppe phospho-lipidique, il reste indect aprés 2 heures en milieu
agueux. Les régles d’hygiéne essentielles compoftéilisation systématique
de flacons a usage unique (anesthésiques, mydestigfluorescéine) et
I'éviction dans la mesure du possible d’instrumem8&dicaux avec contact
direct sur I'ceil. 1l est aussi utile de porter dgts a usage unique lors de
'examen d’un patient présentant un syndrome aripiitfectieux puis de
nettoyer les matériels en contact avec le maladatag’examiner le patient

suivant.

b- Commet éviter les récidives ?

De nombreuses études ont été faites chez destgati@nunocompétents
porteurs d’'un herpés oculaire souffrant au moin$ décurrences annuelles. Le
traitement pendant un an par l'aciclovir a la daoe 800 mg/j a diminué
significativement les récidives d’herpés oculaag, bout de 3 ans de suivi de

cette méme population recevant un traitement ptéveres récurrences sont
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supprimées completement dans 25% des cas. D’qudrgdes récurrences sous
traitement préventif sont moins séveres [205, 206].
On peut donc étre amené & prescrire un traiteméneptif par Zovirak

pour I’herpés cornéen dans certaines circonstances

- Chez des patients ayant des kératites stroma#aseg avec de nombreuses
récurrences ;

- Chez des patients dont les poussées sont dééesiplar un phénomene connu
(épisode fébrile, UV, stress...), on propose undraént préventif des la
survenue des facteurs déclenchants ;

- De méme chez un patient ayant des antécéderggpd®cornéen devant subir

une intervention chirurgicale portant sur le gloelaire [70, 207].
c- Quels traitements préventifsdd’avenir ?

» Vaccins: Plusieurs vaccins antiherpétiques sont en caudes stades
expérimentaux, qu’'il s’agisse de vaccins inactigépartir de cultures
cellulaires infectées, de vaccins atténués gérgignt modifiés, de
vaccins a base de sous-unités constituées d’'une plosgieurs
glycoprotéines d’enveloppe, ou de vaccins a basBN'viral nu. Il est a
priori difficile de vacciner contre une infectionirale localisée, capable
de latence et n'empéchant pas, d’aprés certaineengiions, des
réinfections exogenes par des souches de mémg@k

» Agir au stade de latenceCertaines équipes cherchent a développer des

antiviraux dits inhibiteurs ganglionnaires, capablde bloquer la
réactivation virale avant son déclenchement darstéede latence, ce

que les drogues actuelles sont incapables de fpumsqu'elles
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interviennent a une phase déja avancée de la aéphcvirale. Les
résultats publiés sont trés préliminaires commer pges inhibiteurs

ganglionnaires qui semblent efficaces chez le dinggp

2- Prévention du VZV

a- Isolement

Il est peu efficace, la contagiosité étant maxin@des les quatre jours
encadrant I'éruption. Lorsque I'hospitalisation paaricelle est indispensable,
'isolement en chambre seule, et idéalement a rességative, doit étre
rigoureux, surtout au contact des immunodéprimésues les maternités.

b- Vaccin

Il s’agit du premier vaccin vivant atténué admirésa I'immunodéprimé
(souche Oka). Ce vaccin vivant peut cependantréggonsable de varicelle ou
de zona atténué. Il est, selon 'AMM, proposé eévpntif chez des enfants
immunodéprimés (hors infections par HIV), avant unmamunosuppression
intense et lors d'une fenétre thérapeutique. Il &shdu a la fratrie et au
personnel soignant. On pourrait envisager d’étenargaccination a tout le
personnel de soins séronégatif a I'embauche poduirg les infections
nosocomiales a VZV.

Enfin, la vaccination pourrait prévenir le zonasiijet agé. En effet
récemment, un essai contrélé randomisé de vacomdti sujet
immunocompétent agé de 55 a 65 ans a obtenu uneeatetion significative
de I'immunité cellulaire anti-VZV. Un essai europé#ans cette indication est
planifié [209].
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c- Immunoglobulines de convalescent de zona
Les " ZIG ", pour zoster immune globulin, sont desnunoglobulines
spécifiques préparées a partir de plasmas humdnasitatitre d’anticorps anti-
VZV; disponibles uniquement en autorisation tempera’utilisation (ATU).
Elles ont montré leur efficacité (réduction du usgd’infection et de sa gravité
si celle-ci survient) par voie intramusculaire, @ d’autant qu’elles sont
administrées précocement aprés l'exposition, awxngans les 48 heures, a
défaut dans les 72 heures. Elles sont proposéasa®rde contage chez les
personnes séronégatives immunodéprimées, les feemeeftes séronégatives
pour le VZV, les nouveau-nés dont la mere a euwvanieelle une semaine avant
I'accouchement [7].
d- Antiviraux
En cas de contage d'un sujet a risque de variapléve et si les
immunoglobulines spécifiques n'ont pas été adniéést en temps utile,
I'aciclovir débuté cing a sept jours apres le cgata démontré son efficacité
dans des cas ponctuels. Chez la femme enceinteagolication n’est pas
codifiée mais pourrait étre proposée en fin deggsse a la dose de 800 mg cing

fois par jour pendant une semaine [207].

3- Prévention du CMV
a- Chimioprophylaxie
La fréquence élevée des atteintes dues cgtomegalovirus avant
I'apparition des trithérapies justifiait la mise mte d’une prophylaxie primaire
chez les patients ayant un taux de CD4 infériel0G(mn?.

Le ganciclovir oral a la dose de 3 g/j a été évalads une étude

- 145 -



randomisée contre placebo et a permis une rédudéds0 % de l'incidence de
la maladie a CMV. Le taux d’échec important de egitophylaxie (50 %
environ) et la possibilité d’un meilleur contréle dlinfection par le virus de
immunodéficience par I'anti-rétroviral ont freinéntérét de cette approche

prophylactique [210].

b- Le vaccin

Le but de la vaccination est de protéger des camsegs séveres de la
primo-infection des sujets a risque comme les femseronégatives désirant
une grossesse ou les receveurs de greffe d’orgaopégatifs. Apres des essais
décevants d’'un vaccin vivant atténué (souche Towdes stratégies vaccinales
diverses sont a I'étude pour obtenir une réponsaonale et cellulaire forte
dirigée contre les antigenes majeurs du CMV im@guwans la réponse

immunitaire: protéines recombinantes, vaccins sitaiues, virus a ADN nuf].

4- Prevention du EBV

La prévention de la transmission de ce virus feagilit les regles des
précautions courantes universelles en matiere tehgg Dans des circonstances
tres particulieres: enfants séronégatifs devanevac des quantités trés
importantes de sang ou de certains tissus ou agémaélection de donneurs
séronégatifs devrait étre envisagee.

Des vaccins en cours d’étude partent du princigelgup 350/220 induit
la production d'anticorps neutralisants chez I'hnoenoes vaccins recombinants
pourraient jouer un réle dans la prévention de émonucléose infectieuse dans
les régions endémiques. Il faut toutefois se rappgue la population est

souvent infectée tot au cours de la vie, c'est @ooir une vaccination
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"thérapeutique" et pas seulement prophylactiqueaite®tre évaluée [211].

B- Prévention des adénovirus
1- Contrble de l'infection

L'infection a AdV se transmet facilement entre les individus dudaita
résistance du virus dans le milieu extérieur. Madge des mains reste primordial
pour éviter la transmission manu portée, commederf générale le respect des
regles universelles d’hygiene. La chlorhexiding,dexmoniums quaternaires, ne
sont pas efficaces vis-a-vis dédV, mais I'eau de Javel et la solution de Dakin
gardent toute leur valeur. Des mesures d’isolenterst strictes doivent étre

envisagés dans les services d'immunodéprimés ea'iosction aAdV[212].

2- Vaccination

N’est pas disponible actuellement.

C- Prévention des entérovirus
Les mesures préventives sont identiques a celeppisées pour

'adénovirus.
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Tableau XV Quelques moyens de prévention lors dexaines viroses oculaires.

Virus

Moyens prophylactiques

HSV

» Mesures de I'hygiene.
* En cas de récurrences, un traitement prophylaetitpit étre
envisageé, les doses conseillés sont de 1 cp/j liteeXe® pendant 6 3

12 mois, ou de Zovirax 200 ®, 4 cp/j pendant 1 aplos.

VZV

* Vaccin vivant atténué proposeé chez les enfantsunodéprimeés.
* L’aciclovir peut étre recommandée chez le nouve@uwdont la mere
a eu une varicelle dans les 2 jours suivant 'achement.

 Les immunoglobulines spécifiques antivirus vdteceona ne sont

plus disponible actuellement.

CMV

* Le ganciclovir oral (3 g/]) peut étre utilisé rmaiu fait du nombre

d’échec, on préfere de contréle I'infection pardesirétroviraux.

EBV

» Mesures de prévention : hygiene et bon diagnosiez les

transfusés et les transplantés.

Entérovirus
et

Adénovirus

Les mesures d’hygiene et le bon diagnostic chetzdesfusés et les

transplantés.

Autres
(rougeole,
rubéole,
grippe,
fievre

jaune,...)

Vaccination
Eviter le contag§213, 214, 215]

- 148 -



II- Mesures générales de prévention
Aprés avoir envisagé les mesures de préventionsifispes a chaque

virus, il reste a considérer les mesures non spgaes a I'égard du personnel et

des locaux.

A-Vis-a-vis du personnel médical et paramédical des mesures
simples seront prises:
» Lavage des mains avant et apres I'examen (Tabl®du; X
« Eviction du personnel atteint d’'une affection wralontagieuse (kérato-
conjonctivite épidémique), ce qui devrait permetue limiter la
propagation virale ;
» Information du personnel sur les risques de coositg des patients et du

matériel.

B-Vis-a-vis des locaux:

» Si possible, examen des « yeux rouges » dans ah $pécifique... tout
en sachant que ce «triage » ne permet pas di@entes patients
asymptomatiques ;

» Désinfection des locaux et du mobilier en fin deirjgée apres la
consultation ou la chirurgie avec désempoussiérbglayage humide,
nettoyage du sol et des surfaces ; les sanitagemisnettoyés, rinces,
javellisés ;

» Les surfaces proches du plan de soin seront va&esriavec un produit
désinfectant et essuyées aprés chaque patientsudpen sera de méme
pour la lampe a fente ou le microscope [216, 217].
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Tableau XVI Lavage des main: réponse a des questions fondamenta.

Questions

Lavage simple (de base)

Lavage antiseptique

Pourquoi ?

* Eliminer salissures
* Eliminer microbes flore transitoire

(action mécanique).

e |[dem

* + Réduire flore cutanée normale

(action antibactérienne du produit).

Quand ? * A l'arrivée et en quittant son travail | « Avant tout soin nécessitant une
» Avant et aprés avoir mangé asepsie stricte
* Apres étre allé aux toilettes * Avant de mettre des gants stéril¢
» Apres s’étre mouché * Avant toute manipulation de
* Entre un soin dispensé a 2 personnesateériel stérile
successives  Aprés tout soin a un malade
» Avant tout soin ne nécessitant pas | infecté
une asepsie stricte * Aprés un acte sale ou septique
 Aprées tout soin contaminant * En cas recrudescence de portag
* Avant de mettre des gants non ou infections avec certaines
stériles. bactéries.
Avec « Avec un savon liguide de base » Avec un savon antiseptique
quoi ? * Distributeur de savon liquide * Idem
* Serviettes a papier a usage unique
* Poubelles a pédale
* Robinet de lavabo « automatique »
Commet ? | Mouiller les mains, mettre une dose de savon dapalme, faire mousser

insister sur la pulpe des doigts, le pourtour deges, les espaces

interdigitaux ; bien rincer, sécher avec une séie stérile »

e
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CONCLUSION



Les viroses oculaires sont devenues aujourd’hsi fi@guentes ; ceci est
da a l'utilisation non hygiénique des lentilles amtact et une augmentation du
nombre des sujets immunodéprimés. Elles sont lg#ées et doivent étre
prises en charge le plus précocement possibleéuiter les complications.

Quelle que soit la localisation superficielle oofpnde, les herpesviridae
restent la cause principale des infections ocludaieur danger réside dans leur
réactivation responsable de seéquelles dramatiquetus chez le sujet
immunodéprimé.

D’autres virus peuvent étre impliqués dans I'ateinculaire, soit lors
d’une infection isolée ou généralisée.

Le diagnostic virologique repose sur un faisceaurgliments intriquant
des données cliniques et biologiques. Cela supposecollaboration étroite
entre clinicien et biologiste, depuis le préléevetjaeaqu’a l'interprétation des
résultats, en passant par le chois des techniques.

L’apport considérable des antiviraux a modifié lermstic d’herpes
oculaire en réduisant la durée d’évolution et &gérence des récidives. Or, les
succes thérapeutiques rencontrés avec l'aciclavile® autres antiviraux ne
doivent pas nous faire oublier l'apparition de $msg mutantes résistantes et
'absence d’action de ces traitements sur les \arligtat latent. Toutefois, de
nouveaux axes de recherche sont a I'étude, doniska au point :

* Des produits moins toxiques

» Des produits agissant au cours de latence

» Des vaccins susceptibles de prévenir la primo-infection héque des

sujet séropositifs pour I'herpes, et aussi empéldserécurrences chez les

sujets contaminés.
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RESUMES



Résumé :
Titre : Actualités épidémiologiques et diagnostique des viroses oculaires
Auteur : Aicha BOURICHTE

Mots clés :: ceil, virose, diagnostic virologique, thérapeugiqu

Les infections oculaires d’origine virale nécestitene orientation étiologique basée
sur une analyse clinique optimale et des examemgplémentaires adaptés .

La méconnaissance d’une infection oculaire peet@rticulierement préjudiciable.

Ce travalil traite les viroses oculaires et leur om@nce par rapport aux autres
infections de I'eeil. Il nous informe sur les donméecentes concernant le diagnostic

virologique ainsi que les différents antivirauxiigés ou en cours de recherche.

Nous avons traité trois parties :

* Rappel sur 'anatomie de I'ceil.

» Différentes infections oculaires virales avec leuexpressions cliniques et
étiologiques.

» Viroses oculaires de point de vue épidémiologiqudiagnostique virologique, ainsi

que les moyens préventifs et thérapeutiques.

Les viroses oculaires présentent un risque de @luplus grand a cause de leur
incidence assez élevée et de leur gravité, allamedsimple conjonctivite, facile a traiter, a
une atteinte beaucoup plus profonde voire une &ébiffinitive, d'ou la nécessité d'un
diagnostic précoce et précis reposant sur la cieef les examens complémentaires dominés
par la microbiologie.

La précocité du diagnostic implique celle du tmaiémt ce qui conduit a une bonne

évolution.



gadla

Aol A gl cilidaill duandiinl) g Al ol cilaadiawal) ;) giad)
Gy ) g9 Audile s caligal)

e (o sl d Gt S ¢ un gy (S (e s ) Ll

Sla b g (5w dilad e oo ) Lines Lgaa 5 b g 38 Jaal (g0 Aiall LG
Joba )l ()5S 8 Al il Jead)

Lisdany LS (5 A Y) Al cibinil) Annailly g jlia g Apan g il Aigall clibntil) ellay Janl) 128
osh b G Aesiiall dpu g il Claliadl) Calise SIS g il (apaiill saas Gl
Caad)

:da) e A8 8 g guiagall #3le A

Ol B3l g e S e

Al Lol s 523 el zeadhal) o Agisnl) Agibatll CASDERY) o

5 A lpandi Gok ae Gl kil e daus sl diaed) Clisadll e
A 5 A il s ) Adlafdaa 5l sl

H\Jw\&mQ@\QABM\ JonS A Jid A gyl dpised) i) )
@l 5 Sl Gl s gl L 128 g@\@\é\@;;@@:hb\é\ﬂwéﬁ
R b Sl Aala L) ) 5 2l el Lo 5505



Summary:
Title : Epidemiological news and diagnosis of virkinfections of eye
Autor : Aicha BOURICHTE

Keywords : eye, viral infection, virological diagnosis, tpeutic

Viral eye infections require etiologic guidance &&®n optimal clinical analysis and
adapted supplementary examinations.

The ignorance of an eye infection can be partitp@amaging.

This work deals with ocular viral diseases andrtimportance to other infections of
the eye. It informs us on the recent data concgrthe virological diagnosis as well as the
different antivirals used or researched.

We have treated three parts:
e reminder on the anatomy of the eye.
« different viral eye infections with their clinicahd etiological expressions.

» viral eye perspective epidemiological and diagmosirological, and preventive and

therapeutic means.

Ocular viral risk more large because of their re&y high incidence and severity,
ranging from a simple conjunctivitis, easy to traata much more profound achievement or
even a final blindness, hence the need for eatlyyrate diagnosis based on the clinic and the
complementary examans dominated by microbiology.

Early diagnosis means for the treatment which léa@dsgood development.



GLOSSAIRE

Adénopathie :inflammation des ganglions lymphatiques.

ADN : acide désoxyribonucléique, 'ADN est le support chde génétique
nécessaire a la synthese des protéines de l'organis

ADN-polymérase altérée :enzyme virale altérée par mutation.

Amphiphile : ponction possédant une moitié hydrophile et uneitién
hydrophobe.

Analogues des nucléosidesmédicaments des acides nucléiques.

Antisens: oligonucléotide s’appariant aux ARN messagengsvir
Asymptomatique : maladies qui ne se manifeste par aucun signe ou
symptome.

BPC : bonne pratiqgues clinigues. Réglementation inteynate fixant les
critéeres de qualité et I'éthique de tout essaidalia.

Charge virale : quantité de virus (dénomme une technique perntetian
calculer cette quantite).

Conjonctivite folliculaire : forme de conjonctivite liée a une prolifération
d’éléements lymphatoides se manifestant par I'apiparisur la conjonctivite
tarsienne ( face interne de la paupiére) de petdéies arrondies, blanches ou
transparentes, de 0.5 a 1 mm de diametre.

Contagiosité : période pendant laquelle une maladfectieuse virale ou
bactérienne est transmissible.

Corps vitré : milieu transparent de I'ceil, formé d’un liquidesgueux,vitré, qui

remplit toute la cavité oculaire située en arr@uecristallin. Le vitré occupe les



2/3 du volume du globe oculaire. Le constituantroue essentiel est I'acide
hyaluronique qui donne au vitré sa viscosité.

Dendrite (en ophtalmologie) : ulcération linéaire arborisée a bords gonflés
contenant des virudSV, colorée par fluorescéine et le rose Bengale.
Dermatome: territoire cutané innervé par un nerf.

Disséminé :se dit d'une maladie ou d'une infection qui, atipad’'un foyer
initial, a envahi les divers tissus d’'un systémealeWorganisme tout entier.
ELISA: Enzyme-Linked Immuno-Sorbent Assay, technique dedion
d’antigénes viraux par des anticorps fixés suruppert solide et dirigés contre
I'antigene viral.

Endémique : se dit d’'une affection persistant habituellemeansiun pays ou
une population (exemple : paludisme en Afrique), gy manifeste de fagcon
constante ou périodique.

Enzyme : molécule protéique permettant la catalyse degiodscchimiques.
Epidémiologie : science qui étudie l'occurrence, la répartition les
déterminants des états de santé et des maladisdagagroupes humains et les
populations.

Episome: équivalent d’'un plasmide.

Faoetus: de trois mois a neuf mois.

Fréquence :pourcentage de la population atteint par la meladnsidéree.
Immunocompétent : sujet possédant des défenses immunitaires satintas.
Immunodéficience :état caractérisé par la déficience des défensmasimaires
de l'organisme et se traduit notamment par grandieevabilité aux infections,
le SIDA (Syndrome d’Immunodéficience Acquise) esi du VIH (Virus

d’Immunodéficience Humaine).



Immunodéprimé : incapable de produire des réponses immunitaireales.
L’'immunodéprimé est trés sensible aux infectiomales ou bactériennes.
Immunofluorescence: marquage cellulaire par anticorps fluorescent.
Immunomarquage : marquage cellulaire par anticorps non fluorescen
Immunoperoxydase: marquage cellulaire par anticorps marqué par
peroxydase.

In vitro : en laboratoire en dehors de I'organisme vivant.

In vivo : dans I'organisme vivant, animal, home.

Kératinocytes : cellules produisant la kératine, principal comstitt de la
couche cornée de la peau, des poils et des ongles.

Kératite dendritique : aspect d'ulcération a contours dentelés, évoglant
forme d’une feuille de fougere. Kératite superfieie

Kératite disciforme : variété de kératite parenchymateuse avec infdimat
intra-cornéenne en forme de disque.

Kératite Métaherpétique : forme récidivante de kératite sur une cornée
fragilisée par un herpes antérieur.

Kératite neuroparalytique : dystrophie cornéenne liée a l'anesthésie de la
cornée et caractérisée par des ulcérations coragseéwoluant avec peu de
signes fonctionnels et pouvant aboutir, si la cermést pas protégée, a la
perforation de la cornée.

Kératite ponctuée de thygeson wvariété de kératite ponctuée superficielle,
souvent récidivante, faite d’éléments larges, ne@mbmais jamais confluents,
évoluant de facon prolongée et sans trouble densilsilité cornéenne.

Kératite ponctuée superficielle : forme de kératite caractérisée par de fin

ponctuations siégeant au niveau de I'épithéliunmé&en.



Kératite pseudo-dendritique : kératite marquée par des ulcération d’aspect
dendritique de petite taille.

Kératite stellaires : kératite ponctuée superficielle évoluant vers speat
dendritique.

Kératites interstitielles : concernent les couche plus profondes de la cornée.
Kératites ulcéreuses : se caractérisent par une atteinte des couches
superficielles de la cornée.

Kératoplastie transfixiante : greffe de cornée portant sur toute I'épaissedade
cornée (les kératoplasties lamellaires ne concempen la partie antérieure du
tissu cornéen).

Latence : période pendant la quelle le virus ne se réplgpgeet reste quiescent
a l'intérieur du ganglion sensitif.

Myodésopsies perception de « mouches volantes », scotomesfpasibbiles
de petite dimension correspondant, mais pas tasij@udes corps flottants du
vitre.

Nosocomial: infection acquise en milieu hospitalier.

Nucléocapside assemblage du génome viral et de la capside.

PCR : Polymérase Chaine Réaction.

Photophobie: sensation visuelle pénible produite par la lumie

PIH : primo-infection herpétiques

Plasmide: élément génétique capable d’autoréplication.

Provirus : intégration du génome rétroviral dans 'ADN reaile.

Réactivation : changement d’état du virus, qui de latent redévdapable de se

répliquer et de retrouver sa virulence.



Récurrence : réactivation du virus a partir de son site de nege avec
réplication et migration vers site cutanéo-muqudteut étre symptomatique ou
non.

Résistance (bactériologique ou virale) faculté pour un micro-organisme de
survivre ou de se reproduire en présence d’agemtsagmalement le détruisent
ou I'empéchent de se multiplier.

Sensibilité (d’'une méthode) :une méthode diagnostique est d’autant plus
sensible qu’elle expose a un faible risque de t&@sulfaussement négatifs
(risque de conclure faussement a I'absence d’utadiad.

Spécificité (d’'une meéthode) :une méthode diagnostique est d’autant plus
spécifique qu’elle expose a un faible risque dealtésfaussement positif (risque
de conclure faussement a la présence d’'une maladie

Thymidine kinase (TK) : enzyme de phosphorylation virale ou cellulaire.
Thymidine kinase altérée (TK alt): mutation portant sur une enzyme virale.
Thymidine kinase déficiente (TK-): mutation portant sur une enzyme virale.
Tyndall (effet ou phénomene) traduit la présence anormale de cellules ou de
protéines en exces et constitue un signe majewed& Se manifeste par une
trainée lumineuse a l'intérieur quand on I'éclgeer le faisceau d’'une lampe a
fente.

Virucide : capable de tuer un virus.

Virus mutant : virus ayant subi des modifications a l'intérie@ €bn génome,
par erreur de transcription de I’ADN viral.

Western blot: réaction des anticorps sur les protéines virakgsarées par

électrophorése.
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de mes malades sera mon premier but.
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> Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [honneur et
les nobles traditions de la profession médicale.
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considération politique et sociale ne s'interposera entre mon devoir et
mon patient.

> Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.
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