Manifestations ophtalmologiques des acidémies
méthylmaloniques avec homocystinurie
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1. Présentation des cas

C: a propos de deux cas
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Nous rapportons le cas d'un petit garcon de 2 mois, hospitalisé en raison de difficultés
alimentaires et d'une mauvaise prise pondérale, associées 3 une hypotonie axiale et
périphérique,

La grossesse s'est déroulée sans incidents particuliers. Il est né a terme et eutrophe. ||
n‘a pas d'antécédents familiaux et n‘est pas issu d'une union consanguine.

Devant la suspicion d'une pathologie metabolique, une chromatographle des acides
aminés urinaires et plasmatiques est réalisée par les pédiatres, et objective une
hyperhomocystéinurie  associée a3 une acidurie méthylmalonique et une
hypométhioninémie. Un examen ophtalmologique est pratiqué dans le cadre du bilan

systémigue.

| 2. lconographies

Figure 1. Patlent 1 (5gé de 18 mols): a.b Retinophotographlies en couleur, ¢.d. OCT maculaire, coupes a la
volée. Maculopathie en cell de beeuf bilatérale avec amincissement rétinien en regard
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Les acidemies methylmaloniques avec homocystinurie par déficit en cobalamine C (Cbl C)
constituent le plus fréquent des déficits constitutionnels en cobalamine, avec une
prévalence estimée a 1/100 000 [1)

Il s"agit d’'une anomalie du métabolisme intracellulaire de la cobalamine, survenant lors de
sa conversion en forme active (Figure 5). Ces anomalies, de transmission autosomigue
récessive, sont induites le plus souvent par mutation du géne MMACHC [1] [2]. Sur le plan
metabolique, le déficit en Cbl C induit un déficit en adénosylcobalamine (AdoCbl) et en
méthylcobalamine (MeCbl), entrainant une acidémie et acidurie méthylmalonique, une
hyperhomocystéinémie, une hyperhomocystéinurie et une hypométhioninémie [1].

Le mode de developpement des lésions rétiniennes n'est pas connu [2]

Sur le plan clinique, les manifestations s’expriment en période néonatale, et associent :

Au niveau général : Difficultés d’alimentation, retard de croissance

Au niveau neurologique : Hypo/hypertonie, épilepsie, microcéphalie

Au niveau hématologique : Pancytopénie, anémie mégaloblastique

Au niveau ophtalmologique :

* Signes fonctionnels
strabisme (2]

* Fond d'eeil : Maculopathie en ceil de beeuf bilatérale, possible association a une
atrophie optique [2] [3]

* OCT: Amincissement rétinien en regard des Iésions maculaires (2]

* Electrorétinogramme Flash : Variable. Initialement normal, puis dystrophie des
canes, dystrophie cone batonnets ou dystrophie batonnets cone [1] [3]

Absence de suivi oculaire, fixation instable, nystagmus,

L'évolution ophtalmologique et neurologique est défavorable malgré la substitution en
hydroxycobalamine

Le réle de I'ophtalmologiste est de reconnaitre et de prendre en charge précocement les
déficiences visuelles, en association avec la prise en charge pédiatrique, neurologlque et
hématologique.
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volée. Discrets remaniements périfovéolaires bilatéraux. U'épaisseur rétinlenne reste conservée a I'OCT.

le 09/09/18). VII-3 : Dysfonctionnements visuels associés & quelques maladie pédiatriques métaboliques

Le suivi ophtalmologique a été réalisé sur 4 ans :
Le comportement visuel est resté symétrique
Au 7°™* mols est apparu un nystagmus horizontal, bilatéral, a ressort, fin et
congruent
Au 18°™ mois est apparu a I'examen du fond d'ceil une maculopathie en
cell de beeuf bilatérale. 'OCT maculaire objective un amincissement des
couches rétiniennes (figure 1)

L'électrorétinogramme global, réalisé a est sans

particularités (figure 3)

'age de 7 mois,

Au cours du suivi (4*™® année), la petite sceur du patient est amenée en consultation a
ses 3 maois (figure 4). Elle présente le méme nystagmus que son frére. L'examen du fond
d’eeil objective guelques remaniements périfovéolaires. LUépaisseur rétinienne est

conservée (figure 2)

Figure 2, Patient 2 (igé de 3 mals) : e f. Rétinophatographies en couleur. g.h. OCT maculaire, coupes a la
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Figure 3. Electrorétinogramme global du patient 1, enregistré & 7 mols. Celul-ci est comparable & celul du témoin sain
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Figure 4. Arbre généalogique

111 : patlent 1 / 11.2 : patient 2 Figure 5. Conséquences intracellulaires du déficit en cobalamine C
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