CHAPITRE 1V.6.2. - NEUROPATHIES OPTIQUES CARENTIELLES

La présentation de la neuropathie optique carentiel-
le se calque sur celle de la neuropathie optique
toxique, traitée dans le chapitre précédent, a laquel-
le elle est, d’ailleurs, associée dans la majorité des
cas.

L’origine carentielle de la neuropathie est souvent
un diagnostic d’élimination évoqué apres avoir for-
mellement éliminé une cause compressive, inflam-
matoire, vasculaire ou génétique.

Deux présentations sont possibles:

1) Une cause toxique ou génétique sur un terrain
carentiel préexistant.

2) Une cause carentielle exclusive, plus rare, qui
peut étre évoquée en cas de carences séveres sou-
vent associées a des déficits en vitamine du groupe
B

- Malabsorption: post chirurgie gastrique de 1’obé-
sité, pathologie digestive.

- Sélections alimentaires volontaires: végétalisme,
végétarisme ou autres régimes.

- Limitation des apports: petits mangeurs avec ali-
mentation déséquilibrée (apport de graisse majoré
ou minoré en produits d’origine animale), milieu
carcéral, famine, dégradation socio-économique, et
autres dénutritions (hospitalisation, pathologie
inflammatoire).

1. PHYSIOPATHOLOGIE

Le mécanisme des neuropathies optiques caren-
tielles repose sur un dysfonctionnement mitochon-
drial. Le systéme nerveux est un grand consomma-
teur d’énergie (20 % de 1’énergie totale de notre
corps). Cette énergie, dont le vecteur principal est
1’ ATP, est principalement produite par la respiration
mitochondriale. Le glucose est transformé en ATP
par I’intermédiaire du cycle de Krebs qui utilise de
nombreux cofacteurs (Cuivre, Zinc), de la vitamine
Bl et des enzymes. Un dysfonctionnement mito-
chondrial, par défaut de cofacteur ou anomalie
génétique, entraine un arrét du transport axonal au
sein des nerfs optiques et I’apparition des signes cli-
niques. Il s’agit d’'une neuropathie optique mais le
dysfonctionnement axonal s’étend des cellules gan-
glionnaires rétiniennes aux corps genouillés .

La neuropathie optique carentielle pure est rare.
Souvent I’introduction d’une substance neuro-
toxique, sur un terrain carencé et/ou génétiquement
prédisposé déclenche ’atteinte du systéme énergé-
tique mitochondrial.
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2. DIAGNOSTIC POSITIF

2.1. Clinique

La présentation clinique avec baisse de l’acuité
visuelle centrale bilatérale, symétrique avec dys-
chromatopsie est la méme que pour les neuropa-
thies optiques toxiques. Un aspect cedémateux des
papilles est rarement observé dans les formes caren-
tielles pures (sauf en cas de déficit en Thiamine).
Les papilles, initialement sans particularité, présen-
tent ensuite une péleur temporale bilatérale voire
une atrophie papillaire plusieurs mois aprés I’instal-
lation.

D’autres témoins de carence (cliniques ou biolo-
giques) s’associent a I’atteinte oculaire, de type
myéloneuropathies.

Le premier objectif, primordial, est de s assurer de
’absence d’autres causes de neuropathies optiques,
particuliérement toxiques et carentielles. L'interro-
gatoire établit ensuite la chronologie exacte de 1’ap-
parition de I’altération de la fonction visuelle et sa
concomitance 4 une éventuelle modification des
apports alimentaires volontaires ou involontaires. 11
cherche les toxiques éventuellement associés. I
convient de vérifier I’indice de masse corporelle.

2.2. Examens paracliniques indispensables au
diagnostic

2.2.1. Champ visuel

La réalisation d’une périmétrie cinétique type Gold-
mann ou une périmétrie statique automatisée est
nécessaire au diagnostic car I’aspect d’un deficit
central ou caeco-central bilatéral et symétrique
(Fig. 1 et 2) oriente vers une étiologie de type mito-
chondriale (toxique, génétique, carentielle).

2.2.2. Vision des couleurs

Un test de 15 Hue saturé éventuellement compléte
d’un test de 15 Hue désaturé est I’examen 4 réaliser
immédiatement lors de la consultation aprés la bio-
microscopie et le fond d’ceil. C’est un test rapide,
peu coiiteux et qui permet d’orienter sur I’origine
de la baisse de la fonction visuelle. L’atteinte de la
vision des couleurs est trés précoce parfois inaugu-
rale @ et une dyschromatopsie d’axe rouge-vert
(deutan) (Fig. 3) acquise oriente en effet vers 1'at-
teinte des nerfs optiques (un test d’Ishihara permet
d’éliminer une dyschromatopsie congénitale).
2.2.3. Imagerie

Dans la présentation classique d’une atteinte bilaté-
rale, avec baisse d’acuité visuelle, dyschromatopsie
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acquise d’axe rouge vert et scotome central ou cen-
tro-caecal a I’examen du champ visuel, la réalisa-
tion d’une imagerie par résonance magnétique ne
parait pas utile, méme si en pratique elle est souvent
réalisée.

Une imagerie par résonance magnétique peut étre
demandée dans des cas atypiques, afin d’éliminer
une cause compressive et de rechercher une cause
inflammatoire.

2.2.4. Electrophysiologie: Potentiels Evoqués
Visuels, Electrorétinogramme

En cas de doute diagnostique, un bilan électro-phy-
siologique peut aider a confirmer I’atteinte de la
conduction le long des voies visuelles avec une
diminution des amplitudes et un retard d’apparition
de I'onde P100 bilatérale et symétrique. Cet aspect
est non spécifique mais trés caractéristique (Fig. 4).
L’¢lectrorétinogramme photopique ou scotopique
ne montre pas d’anomalie de 1’électrogenése réti-
nienne (Fig. 5).

2.2.5. La tomographie par cohérence optique

La tomographie par cohérence optique (OCT) n’a
pas d’intérét particulier a la phase du diagnostic
mais servira de référence pour apprécier 1’évolu-
tion. En cas d’cedéme ou de papille hyperhémiée,
’OCT met en évidence au stade précoce une aug-
mentation de [’épaisseur de la couche des fibres
nerveuses rétiniennes.

Cet examen permet une documentation quantitative
de I'évolution de la couche des fibres ganglion-
naires papillo-maculaires, en montrant une perte
axonale des fibres non myélinisées prédominant en
temporal. &

2.2.6. Biologie

Un bilan biologique orienté a tout son intérét dans
la recherche étiologique :

NFS, VGM (anémie de Biermer), Urée, Créatine,
Sodium, Magnésium, Chlore, Albumine, Protéines
totales, Cuivre, Zinc, Calcium, Phosphate, Fonction
hépatique, Coefficient de saturation en fer de la
transferrine @,

Un dosage des vitamines B hydrosolubles, vitamine
B12 sérique (cobalamine), vitamine B1 (thiamine),
vitamine B3 (Nicotinamide, Niacine), vitamine B6
(Pyridoxine), vitamine B9 (folates sérique et intraé-
rythrocytaire) est indiqué, tout comme les vita-
mines D et E ainsi qu’un dosage d’un éventuel
toxique suspecté.

3. DIAGNOSTIC ETIOLOGIQUE
TEMOIGNANT D’UNE ORIGINE
CARENTIELLE PURE

3.1. Carence en vitamine B12 cobalamine

Le déficit en vitamine B12 est la plus fréquente des
causes carentielles. Chez I’homme [’apport en vita-
mine B12 est exclusivement alimentaire par des ali-
ments d’origine animale : en particulier la viande, le
foie, les ceufs et le lait. Les réserves sont hépatiques
et importantes (3 a 5 ans) ©). Les végétaliens sont
donc, par exemple, susceptibles de présenter des
carences et sont donc normalement supplémentés
en vitamine B12. Il en va de méme pour les patients
présentant une gastrectomie totale ©, des auto-anti-
corps anti-facteur intrinséque (FI) (dans le cadre
d’une maladie de Biermer) ou une hémolyse accé-
lérée (hémorragie, hémolyse). La difficulté dia-
gnostic résulte en I’apparition retardée des signes
cliniques (une a plusieurs années) ©. Les signes
hématologiques sont classiques avec anémie méga-
loblastique et hypersegmentation des polynu-
cléaires neutrophiles, s’aggravant en une anémie
sévere avec ses conséquences: dyspnée, fatigabili-
té, insuffisance cardiaque. Des signes neuropsy-
chiatriques (myélopathie, paresthésie, hyporéflexie
tendineuse, spasticité, ataxie, troubles mictionnels,
troubles de I’humeur, psychose, démence) peuvent
précéder la neuropathie optique ou y étre associés.
Dans ce contexte, I’apparition d’une neuropathie
optique carentielle est rare; la présentation clinique
est non spécifique. A I'IRM, des hypersignaux en
T2 au niveau des colonnes postérieures ou postéro-
latérales dans la moelle cervicale et thoracique sont
recherchés.

Une atteinte du PEV peut étre observée en 1’ absen-
ce de signe clinique ophtalmologique chez des
patients présentant une anémie pernicieuse. Une
atteinte infra-clinique est donc possible.

3.2. Carence en Cuivre

L atteinte ophtalmologique est rare, les signes cli-
niques sont aspécifiques et des formes aigués, sub-
aigués ou chronique sont décrites (. Lorsqu’une
myéloneuropathie subaigué a été méconnue ou
qu’un traitement par vitamine B12 a été instauré
seul, I'installation de neuropathie optique par défi-
cit chronique en cuivre peut étre extrémement rapi-
de (en 24 heures) et profonde avec altération séveére
des PEV (7 et sans amélioration aprés supplémenta-
tion en Cuivre. Becker © et Pineles ® montrent que
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Figure 1 et 2 : Déficit central ou caeco-central bilatéral et symétrique.
Figure 3 : Dyschromatopsie d’axe rouge-vert (deutan).

5 Figure 4 : Réponse de faible amplitude et de latence normale aux Potentiels Evoqués Visuels.

Figure 5 : Electrorétinogramme normal.
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la carence en Cuivre est souvent non différenciable
et/ou associé au déficit en vitamine B12 aprés une
chirurgie bariatrique. Des déficits en Cuivre aprés
traitements par Clioquinol, ont été associés a de trés
nombreux cas de myéloneuropathie optique au
Japon © avec atteinte visuelle plus ou moins mar-
quée.

3.3. Carence en Folate (vitamine B9)

Elle survient chez 1 % des patients aprés court-cir-
cuit (by-pass) gastrique chirurgical . La neuropa-
thie optique, lors d’un déficit en Folate, est rare et
de forme progressive 19, Elle est souvent associée a
une intoxication alcoolo-tabagique mais peut étre
isolée dans le cadre de dénutrition (') (régime ali-
mentaire déséquilibré). La concentration de Folate
sérique peut étre normale et il faut doser le Folate
intraérythrocytaire. L’amélioration sous vitamino-
thérapie orale est la regle (12,

3.4. Carence en vitamine B3 (vitamine PP, nico-
tinamide, niacine)

Elle est généralement associ¢e a la prise de toxique:
alcoolisme chronique ou de prises médicamen-
feuses.

3.5. Carence en vitamine B1 (Thiamine)

La Thiamine est présente dans la levure, les
cereales complétes, les légumes, le porc, la farine
(aux USA, le farine est d’ailleurs enrichie en thia-
mine depuis les années 1930). Plus connue pour
donner des encéphalopathies de Gayet-Wermnicke,
de rare cas d’atteinte des voies optiques ont été
décrits lors d’un déficit en Thiamine (%),

L’atteinte visuelle est sévére, avec un cedéme papil-
laire. Une carence alimentaire prolongée en est sou-
vent la cause comme dans [’intoxication alcoolique
chronique ou apres courts-circuits gastriques.

Mais des neuropathies optiques ont été rapportées
lors d’une limitation de I’absorption de Thiamine
sur une période courte chez des sujets par ailleurs
bien alimentés. Ils présentaient un déséquilibrage
alimentaire chronique avec un apport majoré en
graisse et en sucre raffiné %),

3.6. Carence en Zinc

Ramos-Levi et coll. ¥ ont décrit un cas de neuro-
pathie optique modérée avec augmentation du
temps d’apparition de I’onde P100 rapporté a une
carence en zinc ' aprés une chirurgie Bypass. Il
existait également une carence en Cuivre associé.

3.7. Neuropathie optique dite « épidémique »
3.7.1. Cuba- Jamaique

En 1898, puis dans les années 1990, 50000 Cubains
ont présentés une neuropathie optique bilatérale a
minima, coincidant avec une dégradation de la
situation économique a Cuba (17, Au 19 sjgcle
une situation similaire avait sévi en Jamaique sous
le nom de maladie de Strachan (9.

3.7.2. Afrique, Mozambique, Nigéria (1929,
Somalie @, Tanzanie 2?2

Dans un contexte de carence alimentaire 2, il a été
suggéré qu’une intoxication chronique aux cya-
nides (alimentation a base de Manioc) a entrainé
des neuropathies ataxiques, associées parfois a une
neuropathie optique.

4. DIAGNOSTICS DIFFERENTIELS

Le diagnostic différentiel principal est celui d’une
neuropathie optique bilatérale de type mitochon-
driale avec altération de la vision des couleurs
d’axe rouge-vert et un scotome central ou centro-
caecal.

Il conviendra particuliérement d’éliminer des
atteintes toxiques associées de type alcoolo-taba-
gique @%, une intoxication par éthambutol ou par
cyanides “¥ ou une maladie génétique qui a d’im-
portantes similarités cliniques.

Devant un scotome central, il faut également évo-
quer une maculopathie qui sera diagnostiquée par
un OCT maculaire, 1’autofluorescence et un ERG
multifocal.

5. EVOLUTION, PRONOSTIC

De la récupération ad-integrum a la malvoyance
sévére, tous les degrés d’altération de la fonction
visuelle prédominants sur la vision centrale peuvent
se voir. Il est important de retenir que la supplémen-
tation de la carence ne permet pas toujours la récu-
peration mais sera d’autant meilleure que le traite-
ment sera précoce.

6. PARTICULARITES PEDIATRIQUES
(<10 ANS)

Chez I’enfant, la difficulté du diagnostic réside dans
I’absence de plainte visuelle en particulier dans les
pays en voies de développement. La déscolarisation
rapide en cas de troubles visuels peut retarder le
dépistage et le traitement optimal 2,
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7. TRAITEMENT (tABLEAU 1)
7.1. Traitement préventif: il repose sur la sur-

veillance biologique dans des situations a risque et

la supplémentation vitaminique préventive (ex:
apres la chirurgie bariatrique).

7.2. Traitement curatif: per os ou parentéral en
cas de malabsorption (cf. tableau 1).

Vitamine PER OS/PREVENTIF CURATIF (Parentéral si
malabsorption)

B12 250 pg/j 1000ug/j per os ou
1 ampoule IM pendant 8
jours puis 1
ampoule/mois

B9 Folate Acide Folique 5 a 15 mg/] Acide Folinigue 5 a 10
mglj

B1 500 mg/j 500 mglj

B6 250mg a 1gri] 250 a 500 mg/j

B3 500 mg/j 100 & 500 mg/j

Cuivre Complexe multivitaminique | 2 a4 mg/j

(avec Zinc)

Tableau 1: Traitement des carences
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