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La paraphénylénediamine (PPD) est une amine aromatique dérivée de I'aniline utilisée depuis la fin du XIX**
siecle dans un but cosmétique pour ses propriétés tinctoriales. Elle est aussi mise a profit en milieu industriel
comme colorant (caoutchouc, fourrures, photographie, tannerie, coiffure...). En cas d’absorption par voie
orale, la toxicité systémique est considérable. C’est ainsi que depuis plusieurs années, I'usage de ce produit a
été détourné de son usage habituel dans un but d’autolyse ©. L'intoxication au PPD est peu connue en Occi-
dent mais tres répandue dans les pays d’Afrique, d’Asie ou du Moyen-Orient ou cette substance est tres utili-
sée comme adjuvant du henné pour teindre les mains, les pieds ou les cheveux. Elle est également utilisée a
tort, dans un but abortif. Au Maroc, I'utilisation de ce produit dans un but suicidaire est tres fréquente. La PPD

y est disponible en vente libre, sous une forme cristallisée appelée “Takaout Roumia” .

USAGES TRADITIONNELS DE LA PPD

Dans la tradition orientale, les femmes uti-
lisent un produit nommé “Takaout Beldia”
(“galle de tamaris traditionnelle”) pour
renforcer la teinte et donner éclat a leur
chevelure. C’est un produit végétal non
toxique issu de la galle de Tamarix orien-
talis. Cette galle est une excroissance pro-
duite sur I'arbre par un papillon : Ambly-
palpis olivierella. Le Tamarix est un
arbuste a feuillage caduque et aux racines
profondes, d’origine saharo-indienne,
présent le long des fleuves du Maroc. Les
galles de Tamaris se forment sur les
branches de I'arbre a la base des feuilles
(fig. 1, 2). La région qui produit le
meilleur Takaout végétal est le Tafilalet
(Sud-Est du Maroc) dont le cuir, dit “Fila-
1i”) était tanné avec cette galle.

En cosmétologie traditionnelle, elle est
grillée, pulvérisée puis triturée dans de
I'eau ou de 'huile d’olive pour étre incor-
porée dans la préparation des fards noirs,
des tatouages et des teintures capillaires,
seule ou associée au Henné .

Suite aux nombreuses sécheresses et a la
demande croissante, cette substance est
devenue plus rare et “Takaout Beldia” a
été alors remplacée par “Takaout Roumia”
appelée aussi “roche” en raison de son
aspect minéral (fig 3). Il s'agit d’un produit
a base de PPD ayant des caractéristiques
cosmétiques semblables et qui reste beau-
coup moins cotteux.

La connaissance de la toxicité de “Takaout
Roumia” a amené autrefois les individus a
T'utiliser pour empoisonner les appits desti-
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nés 2 tuer les chiens errants. Son emploi a
des fins criminelles, en mélange avec du café,
aurait été rapporté ©. Elle est aussi utilisée a
tort par les femmes dans un but abortif.

La forme la plus répandue est la “roche” que
l'on trouve chez les herboristes marocains,
mais la teneur en PPD de produits vendus
varie fortement selon les échantillons ©.

ASPECTS TOXICOLOGIQUES
DE LA PPD

TOXICOCINETIQUE

* En cas d’administration par voie
orale, 'absorption s’effectue au
niveau intestinal. Elle est importante,
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Fig. 1 : Tamarix orientalis (Tamarix
aphylla)

avec un taux d’absorption pouvant
atteindre 90%, et rapide, avec un pic plas-
matique 2 1,5 heure apres I'ingestion 7.

* Par voie cutanée, le passage dans le
sang est beaucoup plus limité lorsque la
PPD est appliquée sur le cuir chevelu
(entre 0,08 et 2,5% de la dose appliquée)?.
Apres absorption, le produit est largement
distribu¢ dans tout I'organisme, de facon
uniforme et proportionnelle au volume
du tissu 7.

La totalité des aspects de son métabolis-
me n'a pas été établie actuellement. Néan-
moins, I'analogie structurale de la PPD
avec I'aniline a conduit certains auteurs a
considérer que son métabolisme est com-
mun a celui des amines aromatiques .
Drautres travaux indiquent que la PPD
subirait une réaction d’oxydation condui-
sant 2 la formation d’'un composé inter-
médiaire toxique et tres réactif : [a benzo-
quinone diimide ©.

Lélimination sanguine de la PPD
serait biphasique avec une premicre
demi-vie égale 4 24 minutes et une seconde
égale a 43,5 heures. Lélimination des
métabolites est effectuée, par le rein, a
90% et a 10 % dans l'intestin *.

MECANISME
DE LA TOXICITE

La PPD est un toxique lésionnel a tropisme
musculaire. En effet, la formation de déri-
vés oxydés de la PPD, responsables d'une
nécrose musculaire, aboutit 2 une rhabdo-
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Fig. 2 : Galles de Tamarix orientalis

myolyse sévere. Parmi eux, la benzoqui-
none diimide serait responsable d'une
destruction des cellules musculaires par
un mécanisme de peroxydation des
lipides membranaires. Son oxydation
aboutirait a la formation de la “base de
Brandrowski”, composé stable réputé
allergénique, mutagene et hautement
toxique ™. Cette derniere serait pourvue
d’une composante inflammatoire par sti-
mulation de la sécrétion de cytokines
(Interleukine 8). Cela augmenterait la per-
méabilité des vaisseaux sanguins, expli-
quant I'apparition d’'un cedéme oro-pha-
ryngé, I'une des premieres manifestations
de lintoxication aigué¢ "%,

TOXICITE AIGUE

Souvent dans un but suicidaire, I'inges-
tion de la PPD est responsable d'une
intoxication grave qui se manifeste par
des signes cliniques pathognomoniques
et dont les conséquences sont parfois dra-
matiques. Lingestion du produit est révé-
lée par un cedéme cervico-facial et
une macroglossie amenant un syndro-
me asphyxique mettant en jeu le pro-
nostic vital. Sa toxicité musculaire entrai-
ne une libération massive de la
myoglobine ayant pour conséquence une
atteinte rénale qui se manifeste par une
IRA (insuffisance rénale aigu€) avec nécro-
se et obstruction tubulaire “?. Le muscle
cardiaque n'est pas épargné, entrainant
une myocardite toxique . Malgré le
fait que la relation dose-effet ne soit pas
encore totalement définie, le seuil de
toxicité par ingestion de la PPD chez
I’homme est estimé a 3g .

Fig. 3 : Takaout Roumia

TOXICITE
CHRONIQUE

Ce type de toxicité est retrouvé dans le
cadre de maladies professionnelles.

La valeur limite d’exposition profes-
sionnelle de la PPD est de 0,1 mg/m3.
Les utilisateurs industriels sont exposés a
des manifestations d’ordre allergique
lors de sa manipulation telles qu'une der-
mite allergique, un coryza spasmodique .

TABLEAU CLINIQUE
DE LINTOXICATION
SYSTEMIQUE

PHASE INITIALE :
L(EDEME CERVICO-FACIAL

Les effets toxiques de I'intoxication aigué
apparaissent en moyenne 2 a 3 heures
apres l'ingestion. Le tableau clinique
débute par une sensation de bralure
bucco-pharyngée, des nausées, des
vomissements et des épigastralgies. Puis
s'installe un cedeme chaud, dur et dou-
loureux de la région oropharyngée jus-
qu'a la face et le cou, avec une macroglos-
sie, conduisant inéluctablement a un
syndrome asphyxique rapidement
mortel si une intubation trachéale ou
une trachéotomie n'est pas immédiate-
ment entreprise. Loedeme dure quelques
heures a quelques jours puis régresse
sans laisser de séquelles.

I représente le premier motif d’admission a
I'hopital et le seul signe clinique orientant
d’emblée vers I'intoxication par la PPD @,
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PHASE D’ETAT -
LA RHABDOMYOLYSE

Atteinte du muscle strié

squelettique

La rhabdomyolyse est une nécrose plus
ou moins diffuse des muscles striés qui se
manifeste cliniquement par des douleurs
musculaires pouvant aller jusqu’a I'impo-
tence fonctionnelle.

Les myalgies sont aggravées par la palpa-
tion, les masses musculaires sont cedéma-
teuses, montrant un durcissement et un
gonflement localisé ou généralisé. La
biopsie met en évidence ces lésions de
nécrose “*.

Atteinte du myocarde

Ce n'est qu'en 1996 que la rhabdomyolyse
du myocarde par la PPD a été mise en évi-
dence pour la premiere fois, et beaucoup
d’aspects de cette atteinte restent encore
obscurs *.

Il est tres difficile de déterminer avec pré-
cision la fréquence de cette complication
(souvent sous-estimée) étant donné que
I'investigation de la fonction myocardique
n'est pas toujours réalisée. Néanmoins
une récente étude a révélé que l'atteinte
myocardique n'était ni systématique ni
dose-dépendante™. Toutefois, si la surve-
nue de cette atteinte est rare, Son pronostic
est tres facheux. Elle doit étre suspectée
en présence d’une hypotension arté-
rielle et d’anomalies électrocardiogra-
phiques.

METHEMOGLOBINEMIE

Laction méthémoglobinisante de la PPD
se définit par I'oxydation du fer ferreux
Fe2+ en fer ferrique Fe3+ rendant
impossible la fixation de 1'oxygene sur
I’hémoglobine .

ATTEINTE RENALE

Linsuffisance rénale est constante dans
cette affection, le plus souvent anurique
avec émission d'urines noiratres.

La toxicité de la PPD sur le rein est multi-
factorielle ™

- par rbabdomyolyse : la précipitation
intratubulaire de la myoglobine et des
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L'apparition
d’un cedéme
oro-pharyngé signe

les premiéres
manifestations de
l’'intoxication aigué

déchets cellulaires, secondaire a la rhabdo-
myolyse, constitue un obstacle mécanique
responsable de l'arrét de la filtration glo-
mérulaire, mais aussi I'ischémie rénale
secondaire a la libération de substances
vaso-actives et enzymes protéolytiques libé-
rées par les cellules nécrosées (sérotonine
et histamine qui sont des activateurs de qui-
nines et auraient une action directe sur le
parenchyme rénal) .

- par hypovol mie : la fuite hydroélectro-
Iytique liée a la lyse des masses muscu-
laires est responsable d'une baisse du
débit de filtration glomérulaire.

DIAGNOSTIC
DE LINTOXICATION
ALAPPD

Létablissement de ce diagnostic repose
sur trois étapes : 'anamnese du patient ou
de ses proches, la présence de signes cli-
niques pathognomoniques et les analyses
toxicologiques.

ANAMNESE

Lorsque cela est possible, I'interrogatoire
du patient permet de recueillir des infor-
mations importantes sur les circonstances
de l'intoxication (quantité ingérée, délai
d’ingestion, associations a d’autres pro-
duits, etc.)

Par ailleurs, des traces noires sur le
bout des doigts sont suggestives de la
manipulation du produit.

DIAGNOSTIC CLINIQUE

Le tableau clinique de lintoxication a la
PPD est stéréotypé, ce qui facilite le dia-
gnostic et donc la prise en charge du

TOXICOLOGIE

POUVOIR
ALLERGISANT :

Contrairement au henné, la PPD
n'est pas inoffensive en applica-
tion locale. Elle provoque des
réactions allergiques immé-
diates ou retardées qui se
manifestent par un cedeme sur
la zone d’application, un éry-
theme, un prurit et un eczéma.

Il est donc préférable de
s’abstenir si le tatouage
proposé semble noir.

patient. Toutefois, il arrive que les signes
évocateurs d'une ingestion se manifestent
plus tardivement ou de fagon moins nette
chez certains sujets en raison de la présen-
ce hétérogene de PPD dans la “roche” ingé-
rée et des facteurs d’hypersensibilité indi-
viduelle.

TOXICOLOGIE ANALYTIQUE

Analyses qualitatives
* Réaction colorée :
Il s’agit d'une méthode colorimétrique
qui a pour but d’identifier la présence
d’amines aromatiques. Elle est applicable
aux urines, liquide de lavage gastrique,
vomissements et tout autre produit sus-
pect.
* Chromatographie sur couche
mince:
Il est recommandé d’utiliser un support
en silice et un éluant moyennement polaire,
tel que le mélange méthanol / ammoniaque.
La révélation peut se faire de différentes
fagons :
- utilisation d'une lampe UV : les amines
aromatiques absorbent dans I'UV et for-
ment des taches colorées en vert sur la
plaque de Silice ;
- révélation a I'iodoplatinate : les amines
aromatiques sont reconnaissables par des
spots noirs dont la teinte s'intensifie sous
I'effet de la lumiere.
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Analyses quantitatives
* Spectrophotométrie :
La PPD subit tout d’abord une réaction de
diazocopulation qui aboutit a la formation
d'un composé stable, coloré en rose / violet,
ayant un maximum d’absorption a 562 nm.
* Autres techniques : chromatographie
en phase gazeuse couplée a la spectromé-
trie de masse (GC/MS), chromatographie
en phase liquide couplée a la spectropho-
tométric UV ou 2 la spectrométrie de
masse ¢,

PRISE EN CHARGE

Etant donné qu'’il n'existe pas d’antidote
spécifique de la paraphénylenediamine, la
prise en charge du patient consiste en la
réduction de la charge du toxique et
le traitement des complications.

EPURATION DIGESTIVE
DU TOXIQUE

Vomissements provoqués
Le produit n'étant pas caustique, faire
vomir le patient peut s’avérer souhaitable,
notamment dans les zones rurales ou la
prise en charge est tardive. Toutefois, les
vomissements sont souvent spontanés.

Lavage gastrique

Il doit étre réalisé le plus rapidement pos-
sible (méme au-dela de la premiere heure
apres l'ingestion) et dans des conditions
de sécurité afin d’éviter les problemes
d’inhalation. 1l est pratiqué avec3a 8 L de
sérum physiologique et renouvelé jusqu’a
ce que le liquide gastrique soit clair.

Si le malade présente une macroglossie
trop importante, il se fera par une sonde
naso-gastrique .

Charbon activé

La PPD est bien adsorbée sur le charbon
actif. Ce dernier présente I'avantage d’étre
facile a administrer, méme en milieu rural,
et sans effets indésirables .

Le charbon activé est utilisé en dose
unique en suspension dans 'eau (240 ml
d’eau pour 20 g de charbon) a raison de
30 a 50 g chez l'adulte. Actuellement, ce
produit n'est pas commercialisé au Maroc.
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Le traitement est symptomatique
afin de réduire I’absorption intestinale
du toxique et de prendre en charge I'cedéme
cervico-facial et les répercussions
de la rhabdomyolyse

TRAITEMENT
DU SYNDROME ASPHYXIQUE

La prise en charge immédiate de la fonction
respiratoire est assurée par le dégage-
ment des voies aériennes supérieures.
Une intubation endotrachéale (orale ou
nasale) est donc nécessaire. Si I'cedeme
est trop important, le recours 2 la tra-
chéotomie de sauvetage constitue la seule
alternative "”.

PREVENTION DE LHYPOXEMIE

Le patient est placé sous ventilation assis-
tée et oxygénothérapie par sonde nasale
en cas de détresse respiratoire, a raison de
326 L/min @7,

REMPLISSAGE VASCULAIRE

Le remplissage est nécessaire en raison des
pertes liquidiennes dues a 'eedeme et pour
prévenir I'installation de 'insuffisance rénale
ou d'un état de choc.

Il est réalisé par 'administration en perfu-
sion de sérum physiologique 0,9% en
poche de 500 cc toutes les 3 heures, associé
a du sérum glucosé 5% (4 a 5 L.jour) ©7.

ALCALINISATION

Associée au remplissage, elle permet
d’éviter 'acidose métabolique et I'insuffi-
sance rénale.

La surveillance du pH urinaire toutes les 6
heures permet de controler les apports de
bicarbonates .

Lalcalinisation se fait par alternance de per-
fusions de 500 ml de glucosé a 10 % de
bicarbonate de sodium isotonique (14 pour
1 000) et de mannitol a 5%, avec 1,5 g de
chlorure de potassium par flacon de 500
ml. Le volume total perfusé est de 6 litres
chez la femme et 8 litres chez 'homme @\

TRAITEMENT
ANTIOXYDANT

Le pouvoir oxydant de la PPD est connu
de longue date et un traitement réducteur
a base de vitamine C ou de bleu de méthy-
lene est justifié .

Lacide ascorbique agit par réduction
directe de la méthémoglobine en hémo-
globine. Cette réaction est lente mais elle
est sre. En effet ce produit présente
I'avantage de pouvoir étre administré a
doses élevées (jusqu’ a 4 g par jour) V.
Le recours au bleu de méthylene ne se
fera qu'en deuxieme intention, lorsque la
vitamine C s'avere inefficace et a la poso-
logie de 123 ml/kg. Son utilisation est
tres rare en raison de certains inconvé-
nients : risque de méthémoglobinémie a
forte dose et d’hémolyse brutale chez les
sujets porteurs d'un déficit en G6PD .

CORTICOTHERAPIE

La similitude entre I'cedeme angioneuro-
tique et l'intoxication a la PPD, plusieurs
auteurs préconisent une corticothérapie.

Elle repose sur I'administration intravei-
neuse d’hémisuccinate d’hydrocortisone
ou de m thylprednisolone (100 a 120 mg
toutes les 6 heures) ©.

DIURETIQUES
ET HEMODIALYSE

Si la diurese est inférieure a 50 ml
par heure, sa relance devient une
priorité. Elle fait appel dans un premier
temps 2 I'hyperdiurese alcaline (sans
apports de K+). Le furos mide ne doit
étre prescrit qu'en cas d’anurie persistante
apres remplissage car il risque d’aggraver
I’hypovolémie (furos mide : 20 a 40
mg/6h). Son inefficacité conduit alors 2
des séances répétées d’hémodialyse .
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TOXICOLOGIE DE LA PARAPHENYLENE DIAMINE

CONCLUSION

La PPD est une substance utilisée dans I'industrie pour ses propriétés tinctoriales. Au Maroc, les femmes l'utilisent en tant que teinture
capillaire et comme adjuvant du henné. En raison de sa forte toxicité, ce produit est détourné de son usage habituel pour étre ingéré
dans un but d’autolyse ou abortif. Lintoxication a la PPD est une urgence médicale lourde. Son diagnostic est surtout clinique, se basant
sur la constatation d’un syndrome cedémateux intéressant la face et le cou et d’un tableau de rhabdomyolyse.

Le traitement est uniquement symptomatique, son objectif est de réduire I'absorption intestinale du toxique, ainsi que de prendre en charge
I'cedeme cervico-facial et les répercussions de la rhabdomyolyse.

RESUME : La paraphénylénediamine (PPD) est une amine aromatique dérivée de Ianiline utilisée comme colorant en milieu
industriel (caoutchouc, fourrures, photographie, tannerie, coiffure, etc.). Au Maroc elle trouve son application dans un but cosmétique
pour la coloration des cheveux ainsi que mélangée au henné pour teindre les mains et les pieds. Elle est connue sous le nom de “Takaout
roumia“ et est disponible en vente libre chez les herboristes sous forme d’un produit d’aspect minéral qui lui a valu le nom de “roche”.
Absorbée par voie orale, elle a une toxicité systémique considérable méme a trés faible dose et a conduit son utilisation essentiellement
dans un but d’autolyse. Cela se manifeste d’abord par un cedeme cervico-facial et une macroglossie amenant un syndrome asphyxique
rapidement fatal en 'absence de prise en charge médicale. Sa toxicité musculaire entraine une libération massive de myoglobine, ce qui a
pour conséquence une atteinte rénale qui se traduit par une insuffisance rénale aigué avec nécrose et obstruction tubulaire. Le diagnostic
repose sur 'anamnese, la présence de signes cliniques pathognomoniques et les analyses toxicologiques. La prise en charge

thérapeutique consiste en la réduction de la charge du toxique et le traitement précoce des complications.
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