La fievre familiale du shar-pei
- Diagnostic et suggestions de traitement -

par Linda J.M. Tintle DVM

La fievre familiale du shar-pei (FSF)est un syndrome de fiévre périodique caractérsé p
des épisodes inflammatoires a intervalle variabmmpagnés de crises fébriles, parfois avec
le gonflement d’une ou plusieurs articulations eulal face, qui durent habituellement entre
12 et 36 heures. La FSF est un syndran#-inflammatoire (et non auto-immune). A
l'origine, un défaut génétique provoque des rémorislammatoires inappropriées aux
signaux de danger reconnus par le systeme immienghientraine une élévation chronique
des médiateurs chimiques de l'inflammation dansyiéme sanguin. Ce trouble complexe
implique l'interaction de multiples mutations gégeés. Le shar-pei va avoir une réaction
inflammatoire anormale qui va s’amplifier.

Un shar-pei atteint de fievre familiale du shar-pei(FSF) peut manifester les symptémes
suivants :

* Une ou plusieurs fievres d’origine inexpliquéabituellement entre 39,4 et 41,7°C bien que
dans de rares cas, la température puisse étrélphee. Une fievre supérieure a 41° constitue
une urgence médicale et les propriétaires doivemtashder I'aide d’un vétérinaire pour traiter
I'hyperthermie.

* Sans fievre, il ne s’agit PAS d’'une FSF « classiep. (Pour autant que le chien ne prenne
pas de colchicine ou des compléments).

* Les fievres débutent habituellement avant I'agel8 mois mais il n'est pas rare qu'elles
surviennent chez le chien adulte. La fréequencdidees diminue généralement avec I'age.

* Les épisodes fiévreux durent 24 a 36 heures, Bapkipart des cas, s'’ils ne sont pas traités.
Mais il est possible que la poussée fébrile s@véret ne dure que quelques heures.

L'un ou plusieurs de ces symptdmes peuvent accompay les épisodes de fievre :

* Le gonflement d'une articulation (inflammation sdéissus sous-cutanés) avec ou sans
inflammation de l'articulation elle-méme. Une ougpéurs articulations peuvent étre atteinte
mais dans la plupart des cas il s'agit de |'adiooih tibio-tarsienne ou jarreswollen hock
syndromg Selon une étude effectuée lors de la nationd@ewviige du CSPCA en 1994,
environ 53% des chiens qui avaient déja eu desefeavaient également eu un ou deux
jarrets gonflés a un moment donné durant celledei.confondez pas les « chaussettes »
normales (excés de plis autour des jarrets) affishpar certains shar-pei avec le gonflement
soudain qui survient pendant la poussée de fiewngeo de temps avant ou apres celle-ci.

* Parfois le museau est gonflé et douloureux.
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* Une douleur abdominale, une réticence a bougeaipk « arqué », des vomissements ou des
diarrhées, une respiration superficielle et rapide.cascade pro-inflammatoire donne au
chien les symptomes de la grippe et la géne quidapagne.

* La numération formule sanguine montrera général@ndes neutrophiles (méme si une
neutropénie peut survenir assez tét), et souveatrnonocytose. Les shar-pei développant
une FSF ont un taux élevé de phosphatase alcaline, hypercholestérolémie, une

hypomagnésie, une hyperglobulinémie et de lIégargmantations de la bilirubine dans leur

bilan biochimique sanguin.

L’amyloidoseest une maladie provoquée par un dépdt anormallstances résultant de
l'inflammation chronique dans la matrice extracklike (entre les cellules). La gravité de la
maladie et le risque d’amyloidose varieront en floncde I'importance de linflammation
initiale et de la réaction inflammatoire excessivenflammation chronique favorise le risque
de développer une amyloidose systémique réactivgucpeut provoquer un déces précoce
par insuffisance rénale.

Tous les chiens souffrant de FSF ne développerastyme amyloidose mais les fievres
signalent la présence d’'une inflammation excessivenormale ainsi qu’une forte probabilité
de développer une maladie réndlin shar-pei atteint de FSF peut vivre plus de 10 an
Deux des shar-pei de ma mére ont vécu jusqu’a $2ademi et 15 ans et demi en ayant
toute leur vie souffert de FSF. En faisant toutreqhossible pour réduire l'inflammation
chronique et suivre de prés leur maladie, vous @pUes aider a vivre au mieux, quelle que
soit leur longévité. Malheureusement, chez certaindividus, une combinaison de
prédisposition génétique et d’'influence environnetale peut mener a une mort précoce par
insuffisance rénale ou, plus rarement, par insafit® hépatique provoquée par I'amyloidose.

Votre vétérinairediagnostiquera une FSF apres avoir éliminé toute dte cause de fievre
grace a différentes analyses qui seront effectegdenction de I'état de votre chien. Il s’agit
essentiellement d'une analyse de la premiere uhinenatin, prise de sang avec numération
formule sanguine, examen biochimique sanguin, Tdne¢ventail de tests pour les maladies
transmises par les tiques. D’autres analyses, ckilgs relevant de maladies auto-immunes,
peuvent étre nécessaires. Pour l'instant, il s’dgih diagnostic par exclusion. Je collabore
actuellement avec le Dr Kerstin Lindblad-Toh et Mdsson sur I'élaboration d’utest
géneétique qui est en cours de développement et qui subitedetment des études de
validation au Broad Institute du MIT et de Harvatda I'Université d'Uppsala en Suéde. Je
Suis aussi trés reconnaissante aux Drs. Dan Kadil@ne Remmers, Francesca Puppo et a
I'équipe du NIH-NIAMS pour leur soutien et assistanpendant de nombreuses années, nous
ayant permis de découvrir pourquoi le shar-peifseufe ce syndrome. La recherche actuelle
fait I'objet d’un véritable effort collectif inteational.

Les épisodes de fievre étant un signe de la présdume maladie auto-inflammatoiie,
thérapie devrait étre entamée tét pour éviter les @amplications. Chez certains chiens on
n'‘observe qu'une seule fievre avant qu'ils ne nmeyrematurément d'amyloidose. Le nombre
et la fréquence des fievres n'est pas corrélé gidaité de l'inflammation chronique sous-
jacente. Dans de rares cas, le chien peut mowmylbidose sans avoir jamais manifesté de
fievre ou peut déclarer sa premiére fievre apréetdenchement d’une insuffisance rénale.

Familial Shar-Pei Fever : Diagnosis and Treatment Suggestions par Linda Tintle - 2 février 2011
http://www.wvc.vetsuite.com
Traduction libre de Carole Martoglio - Rue du Sharpei 2011 (http.//ruedusharpei.free.fr)



A I'hneure actuelle, le traitement que je recommagpaler la FSF comprend 0,025-0,03mg/kg
de colchicine deux fois par jour, ou moins selon la tolérancestinale. Je conseille de
commencer avec une faible dose, une fois par jpour ensuite augmenter la dose
progressivement jusqu'au maximum recommandé (jastp’dose indiquée ci-dessus) le
mieux toléré sans diarrhées, une ou deux foisquar Pour un shar-pei de poids moyen, cela
correspond a un comprimé de 0,6mg deux fois par. joa colchicine est un médicament
puissant mais elle s'accumule dans les globulegxbl@da cible visée pour le traitement) et les
troubles gastro-intestinaux apparaissent bien ayaetd'autres effets secondaires graves ne
surviennent.

Je n'ai jamais été témoin de dommages occasiorarék rolchicine a part une diarrhée
passagere et traitable qui disparait lorsque fmteale traitement chez les sujets sensibles. La
colchicine traite la pathologie sous-jacente emémt le mouvement des neutrophiles (une
variété de globule blanc), en diminuant le niveawytokines (messagers de l'inflammation)
et en empéchant la formation de protéine amyldithez les humains il a été démontré qu'elle
était sans danger pour les enfants en bas agéeneses enceintes et lorsqu'elle était prise
tout au long de la vie. Ce traitement est a vidili$e ce médicament depuis 1993 et j'ai eu
des patients qui I'ont pris sans probleme pendastge 10 ans. Certains chiens ne peuvent
supporter la colchicine sans déclencher des diesric@roniques. On leur donne alors une
faible dose ou bien on arréte le traitement dasisds séveres. La colchicine et la ciclosporine
(Atopica®) ne doivent pas étre administrées comgmrent car cela risque de bloquer la
production de moelle osseuse.

Aux Etats-Unis, la Food and Drug Administrationc@nfié récemment & un seul fabricant
I'exclusivité de la vente de colchicine, sous lennde Colcrys®, avec une hausse de prix
exorbitante. Le médicament générique est toujoispodible dans d’autres pays dont le
Canada et peut étre acheté par les propriétairebatepei américains Iégalement par le biais
de pharmacies en ligne comme Fallon, WedgewoodestRptions Specialties, etc. a un prix
plus raisonnable.

Je traite les épisodes de fievre avec dedlpyrone 50% (500mg/ml) injectable
(habituellement 0,5-1,0ml par voie sous-cutanée) dou meloxicam Nétacam®), un
médicament anti-inflammatoire non stéroidien ou &lféelon le poids et les indications du
fabricant). La dipyrone est un inhibiteur de I'néekine-1 beta disponible en pharmacie en
suspension orale ou injectable ; elle est en vidmie dans de nombreux pays en dehors des
USA. Il semblerait que dispirine soit efficace aussi. Certaines fievres sont tégegses et
peuvent nécessiter un traitement vétérinaire d'urgece si elles approchent ou dépassent
41°C. Vous devrez discuter du traitement avec votrénimire car traiter la fievre au plus tét
dans la cascade inflammatoire peut souvent I'engpédd devenir mortelle et il est mieux
d'avoir une médication disponible a la maison. M&ng¢z pas d'anti-inflammatoire non
stéroidiens en méme temps que des corticoides cdmrpeednisone et avertissez votre
vétérinaire si votre chien vomit car les ulcérestiggues sont une complication fréquente.

Soyez prudent si vous utilisez des packs de glacanobain car les efforts pour refroidir
I'animal en externe ne devrait étre réservé quimens dont la fievre approche les 41°C le
temps de les conduire chez le vétérinaire. Tantlgubermostat interne du chien n'est pas
restauré par une meédication, le corps va tout @meht travailler plus activement pour
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conserver la fievre a un niveau élevé ou bien wéopger I'épisode fébrile. Un pack de glace
enveloppé dans une serviette humide placé au nodedlaine l'aidera a se rafraichir le temps
de se rendre chez le vétérinaire en urgence.

Certains épisodes de fievres peuvent étre déclenphé uneinfection. Si la fievre est
importante, persistante et/ou répondant difficilatreux médicaments anti-pyréique comme
la dipyrone, I'aspirine ou un anti-inflammatoirennstéroidien, il y a peut-étre une infection
sous-jacente qui nécessite d'étre traitée. Dess s@terinaires doivent étre apportés si la
fievre est importante, pire que celles habituelletrednstatées chez ce chien, dure plus que
48 heures ou ne répond pas aux anti-inflammatdbass de rares cas peuvent survenir une
vascularite neutrophile et/ou un syndrome de chmdqtie streptococcique avec une
desquamation. Celle-ci est souvent associée ay@gronidases bactériennes qui dégradent
I'abondante mucine présente dans la peau du shar-pe

Il convient d’effectuer ursuivi régulier de votre chien en effectuant courammentamayse

de la premiére urine du matin ainsi qu'une numératon formule sanguine, examen
biochimique sanguin et T4 Une densité urinaire qui se situe sous ou a ld@Gtitue
souvent le premier signe d'un probleme rénal cheghbr-pei et, si c'est le cas, l'analyse
d'urine doit étre répétée pour voir si le chienna densité urinaire constamment faible. Le
probleme rénal le plus commun chez le shar-peiaayloidose médullaire et la protéinurie
survient normalement assez tard. Le niveau dejp@tans les urines doit aussi étre suivi et
si une protéinurie est trouvée, un ratio protéirgettinine doit étre effectué. Les chiens
souffrant de FSF doivent étre examinés et subir aledyses chaque fois qu'ils ont des
difficultés a s'alimenter, ou s'ils vomissentsgiht des diarrhées qui durent plus que quelques
jours ou s'ils ont l'air malade de quelque facoa ge soit ou s'ils n'ont pas « l'air dans leur
assiette ». Le strict minimum est une visite anleupbur un jeune chien actif et en bonne
santé mais de nombreux chiens devraient étre examins souvent.

Accumulation d’acide hyaluronique (hyaluronosi¥: Le gene HAS2(synthase 2 de I'acide
hyaluronique)est surexprimé chez le shar-pegt c'est I'exces d'acide hyaluronique (AH ou
hyaluronane) qui rend leur peau épaisse et plisssimguliére. La mucine cutanée en exces
forme des vésicules ou des bulles dans la peailigésy Un hyaluronane sain fait partie
intégrante de la santé du shar-pei. Un hyalurordengoids moléculaire faible qui serait
endommagé ou dégradé constitue une structure niaiéculangereuse qui peut activer le
systeme immunitaire inné. Un acide hyaluroniquepdiels moléculaire naturellement élevé
est bénéfique pour l'organisme et vous pouvez amélla santé d’'un shar-pei en évitant ou
en compensant toute dégradation de cet AH abondant.

Les corticostéroides (par exemple des médicameoimme la prednisone ou la
dexaméthasone) ou le cortisol produit par le calpschien pendant un stress (cela peut
survenir pendant un épisode de fiévre ou lors duna¢adie) peut stopper la production de
hyaluronane par le HAS2. Cs&roides peuvent entrainer une diminution du museadu
shar-pei et lui faire perdre des plis. De tres faibles dade prednisone sont parfois utilisées a
cet effet pour traiter les mucinoses cutanées sév@ulles de mucine dans la peau) ou le
lymphoedéeme du jarret (gonflement chronique di @agstumulation de fluide). Un shar-pei
qui perd soudainement son museau sans raison appaevrait subir un examen vétérinaire
et des analyses biologiques.
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Remédier a I'accumulation d'acide hyaluronique (I'&pect négatif des plis du shar-pei)

1. Procurez unenourriture d'excellente qualité faible en carbohydrates simples: sans
céréales ou contenant de faibles quantités deleéréatiéres fraiches si possible. Une source
de viande provenant d’animaux €levés en paturagpréferable si vous en avez les moyens
(la viande d’animaux nourris au grain a un ratievéld’omega 6/omega 3 et contient moins
d’antioxydants et d’acide linoléique conjugué). ljectif est d’empécher la voie métabolique
de I'acide arachidonique de fournir un produit fipao-inflammatoire. Un ratio élevé des
acides gras omega 3/omega 6 peut contribuer areediinflammation et entrainer une
amélioration générale de la santé (et méme dimirarexiété !).

2. Donnez quotidiennement uhaute dose d'acide gras omegai8sue d’huiles de poisson.
La aussi, pour enrayer I'élaboration, d'un prothflammatoire, mais aussi pour son action
bénéfique, a haute dose, sur l'inflammation. Uio rdés acides gras omega 3/omega 6 élevé
peut contribuer a réduire I'inflammation et enteinne amélioration générale de la santé, y
compris une diminution de l'anxiét¢900-1800mg EPA, 450-900mg DHA/jour — il est
important que la source ne contienne ni oxydarmomtaminant).

3. Lécithine : 1 a 2 cuillerées a soupe de granules (7,5 a 1pagrjour dans la nourriture.
Afin de modifier la composition de la choline dinyaluronasome » dans le radeau lipidique
de la membrane plasmique. Elle peut avoir des cépsions sur la maniére dont les
fragments de AH sont intégrés pour une nouvelleatigion.

4. HyVitality ™ : il s'agit d'une formulation regroupant les vitaes, minéraux, antioxydants
et composés phytochimigues que je recommande, ishpsir leurs effets bénéfiques sur
l'acide hyaluronique. Le magnésium est intégral rpetabiliser I'AH dans sa forme
moléculaire élevée ; la carence en magnésium afiedrs tres courante chez le shar-pei. Un
déficit important de cobalamine (vitamine B12) esissi trés courant dans la race. Ce
complément a été développé car il s'est avérécitiffpour mes clients de se procurer les
dosages adaptés aux chiens en utilisant les psodaitvente libre pour humains. Travailler
avec un fabricant fiable m'a permis d'étre assdeea pureté et de la qualité des produits :
fabrigué aux Etats-Unis, dans une usine appliqlesitBonnes Pratiques de Fabrication
(BPF). (Une dose pour un shar-pei moyen contient : 50-8dfagide alpha-lipoique, 60mg
de coenzyme Q10, 100-200mg de citrate de magnédid@®mcg de méthylcobalamine,
25mcg de vitamine K2 et un mélange de Boswelliatse curcuma, Diosveiff Diosmine et
Biotivia™ Trans-Resvératrol) HyVitality est dosé en fonction du poids du chien
(http://www.hyvitality.con)

5. Vitamine C, 500mg. Le shar-pei, avec son exces de AH, a woitbeimportant
d'antioxydants comme la vitamine C. De plus, jepgoune le shar-pei de ne pas synthétiser
suffisamment la vitamine C car la vitamine C etitle hyaluronique entrent en compétition
en empruntant les mémes voies biochimiques de &yath

6. Apport deVitamine D3. La forme active de la vitamine D régule les réeeps de type

Toll, qui sur-réagissent dans la maladie inflamnnatcen leur permettant de retrouver une
activité normale. Les shar-pei nourris avec un sepeison ou qui sont nourris par des
aliments industriels et supplémentés pour plusifi$é de leurs calories avec des « extras »
ou qui souffrent d'une inflammation peuvent vourke besoins en vitamine D3 augmenter.
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Les besoins d'un chien en vitamine D3 ont été éstien50-475 Ul pour 5kg de poids par

jour. La plupart des chiens sous alimentation itrielee ont cette dose dans leurs croquettes
mais ils peuvent en nécessiter davantage s'ilaggt $as d'une formulation équilibrée, s'ils

souffrent d'allergies, d'arthrite ou d'une inflantiora chronique. Si vous pensez que votre
chien peut avoir besoin d’'une supplémentation,uiézzen avec votre veterinaire.

7. Fonction thyroidienne Traitez tout signe typothyroidisme secondaire avec une
supplémentation thyroidienne. Les signes les pkauents sont une perte de poils ou un poil
clairsemé principalement le long du dos et a lhietdr des cuisses et la présence d'un poil
plus clair et cassant sur le torse. Je pense guealgments de AH abaissent la production de
TSH via le récepteur TLR2, conduisant a une hypaitlaye clinique caractérisée par un TSH
inférieur ou dans la limite inférieure des valenosmales et un T3/T4 tres inférieur ou dans la
limite inférieure des valeurs normales. J'étuditua@kement ce probléme chez le shar-pei.
Avec le traitement, les poils deviennent plus dqixs épais et plus colorés avec une reprise
de la repousse, particulierement sur I'arriéreatr@n constate une amélioration générale de
la santé et de l'activité du chien si le chien seufi'une hypothyroidie fonctionnelle. Votre
vétérinaire suivra de pres la thérapie afin deg@ael T4 sous la valeur de 4ug/dl.

8. Probiotiques et santé intestinaleLa peau et les intestins constituent les plusnidga
barrieres du systeme immunitaire et elles constittaites deux des zones riches en AH. Les
maladies inflammatoires chroniques des intestiokiamt des colites sont fréquentes dans la
race. Dans certains cas de flambée de FSF ou dsughon de la fréquence des fievres,
l'utilisation d'un traitement destiné a éliminextées de bactéries intestinales pathogéniques
chez des patients atteints de maladie inflammatieeeintestins ou de colites de stress a été
bénéfique(Si les diarrhées surviennent fréquemment ou sersigiantes, parlez-en a votre
vétérinaire pour établir un diagnostic et décidenmtraitement envisageable.)

9. Surveillance accrue de la peau et des oreilleBaignez le chien en utilisant un
shampooing ou nettoyez-le avec un gant de toilstien les besoins (les chiffons en
microfibres sont efficaces) — tous les jours loestppeau est inflammée et au moins toutes
les deux semaines chez un shar-pei « sain ». Enlesechampignons, les bactéries (sources
potentielles de hyaluronidases, des enzymes qmeatiil’AH) et les allergénes comme les
pollens, les moisissures, la poussiére. Au moiresfais par semaine nettoyez les oreilles du
chien, a moins que celui-ci ait un canal auricelééarge et ouvert.

10. Faible dose d'aspirine 81mg¥4 a ¥2 comprimeé par jour chez les chiens quiraegmtent
pas de signes de problemes intestinaux. Le factewroissance dérivé des plaquettes peut
constituer un médiateur important dans la malatliaspirine diminue aussi le risque de
thromboembolie. Soyez prudent car le shar-pei arisgue élevé d'ulcération gastro-
intestinale.

11. Détectez tout probleme précocement Votre vétérinaire doit voir votre shar-pei
régulierement pour un examen physique completamaéyse d'urine ainsi qu’une numeération
formule sanguine, un examen biochimique sanguim &t4.

Afin d’entretenir la santé du shar-pei, il est impatant de supprimer les déclencheurs
inflammatoires, de soutenir le hyaluronane sain, deéduire l'inflammation chronique
silencieuse lorsque c'est possible, et de procurene nourriture saine et de l'exercice
agréable chaque jour.
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