Un cas de rétinopathie
multifocale canine (CMR)
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Cas clinique - commeémoratifs

» Chienne Berger Picard 4 ans
» A Jour de ses vaccinations

« Consultation pour épiphora séreux OU

« Aucun froubles visuels d'apres la propriétaire

« Capable de s’orienter correctement en ambiance

scotopique/photopique

« Absence de pathologie concomittante
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Cas clinique - examen

« Réponse a la menace normale OU
» Dazzle positif OU

« Réflexes photomoteurs normaux

» Pression intfra-oculaire normale OU
» Schirmer normal OU

« Conjonctivite folliculaire bilatérale

« Segment antérieur normal OU
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Cas clinique - examen

 Examen ophtalmoscopique indirect :
« Décollements rétiniens séreux multiples
« Uniguement dans la zone du tapis

* Plus marqué OS>0OD

» Diagnostic : CMR
« Aspect caractéristique des lésions

« Absence de pathologie systémique associee

« ERG & OCT refusées par la propriétaire




Cas clinigue - suivi +6 mois

« Aucun trouble visuel

« Evolution des lésions retiniennes
« La majorité des lésions ont diminué en taille
« Pas de nouvelles Iésions

« Modification de la couleur des |ésions

- ERG & OCT acceptées par la propriétaire
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Cas clinique - suivi +6 mois

 Tomographie en cohérence optique (Zeiss Primus)

OD 1 Line HD Analyse 0S8 1 Line HD Analyse

Date-heure d'examen: 26/07/2018, 10:51 Puissance du signal : 10/10 -Ill' Date-heure d'examen: 26/07/2018, 10:19 Puissance du signal : 8/10 -lll ‘
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Cas clinique - suivi +6 mois

- Tomographie en cohérence optique (Zeiss Primus)

« Amincissement de la rétine en périphérie des zones décollées




Cas clinique - suivi +6 mois

- Electrorétinograpie (Metrovision — SIEM)

* Protocole ISCEV
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ERG scotopique
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ERG photopique
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ERG flicker
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ERG - Conclusions

 Altération importante du fonctionnement des

photorécepteurs

« Non-proportionnelle au nombre de Iésions observées

 Paradoxe vis a vis de |'attitude visuelle de la chienne



Test Génétique : Antagéene + CNRS

« cmrl : Homozygote normal
« cmr2 : Homozygote normal

« cmr3 : en attente

- Test Génétique sur ascendants

* En cours
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Discussion



Rétinopathie multifocale canine

- Pathologie héréditaire autosomique récessive
« Apparition précoce — Stabilisation entre 6 — 12 mois
* Rarement invalidante

» Races prédisposées
« Montagne des Pyréenées
« Mastiff (Dogue Bordeaux, Mastiff Anglais, italien,
francais, Bullmastiff, Cane Corso, Perro de Presa Canario, Boerboel)
« Coton de Tuléar

» Berger de Lapponie, Berger australien
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Rétinopathie multifocale canine - Pathogénie

- Accumulation de liquide sous rétinien qui entraine I'atrophie de
la rétine externe

- Atteinte bilatérale

- Décollements séreux
« réfiniens & de I'épithélium pigmentaire rétinien

« Mulfifocaux

cBest1-R25X

 Lésions brun-orangées
* Taille variable
 Plus frequemment dans

la zone du tapis




Rétinopathie multifocale canine - Mécanismes

« Pas encore élucides

- Deux hypotheéses :

1/ bestrophine ne joue plus son réle de pompe a Calcium

= gradient osmotique

—> augmentation de la pression oncotique

= décollements séreux par passage de liquide transmembranaire
selon le gradient

2/ défaut de résorption du fluide.



Rétinopathie multifocale canine - Diagnostic différentiel

* Dysplasie rétinienne Multifocale (MRD)

* Lésions vermiformes ou en forme de beignet

* Lipofuscinose céroide neuronale (Teckel) forme CLN2

* Conduit a la cécité & diminutions fonctions cognitives et motrices

e Carence en Vitamine E

* Pathologies => décollement rétinien exsudatif :

* Infections systémiques
* Néoplasies et Métastases choroidiennes
* Hypertension systémique

Cependant toutes ces pathologies sont évolutives et débilitantes ce

qui n’est pas le cas de la CMR



Rétinopathie multifocale canine - Génétique

- Modele animal permettant I'étude

de la maladie de Best chez I’'homme

- 3 génes identifiés chez le chien :

* Cmr1 Mutation non-sens du codon stop C73T (R25X) : Montagne des Pyrénées, Berger

Australien, Mastiff et apparentés
* Cmr2 Mutation faux-sens G482A (Gly161D) chez le Coton de Tuléar.

* Cmr3 Mutation Indel (insertion ou délétion) C1388del (Pro463Pfs) chez le Berger de Laponie

et le Coton de Tuléar.

- Phénotypes similaires mais différences d’extension et d’amplitudes d’ERG notées
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CMR chez le Berger Picard

« Mutation non-identifiee

 Rare

- Jamais de cécité
- Utilité de prélever des chiens (méme sains)

- Etude en cours avec I'équipe '''Génétique du chien'’ du

CNRS de Rennes cani-dna@univrennes1.fr

* Gilles Chaudieu pour I'APR gilles.chaudieu@gmail.com

* Bertrand Michaud pour la CMR michaudveto@vetophtalmo.fr
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Conclusion

- Intérét de I'OCT dans le diagnostic

» Explication ERG de notre cas
» Dégénérescence de la rétine externe ?

e APR concommitante ?

- Intérét dans le développement de traitements pour
I’'homme
* Traitement médical (aucun efficace)
* Thérapie génique

e Cellules souches iPSC-RPE cell sheets
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