
Les	  neuropathies	  dysimmunitaires	  	  (par2e	  1)	  
	  

Cours	  DES	  
Guillaume	  Taieb,	  Neurologie,	  
Gui	  de	  Chauliac,	  Montpellier	  	  	  



	  
Femme	  35	  ans,	  	  
�  engourdissement	  +	  paresthésies	  >	  III	  doigt	  G	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  >	  I	  et	  V	  doigts	  G	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  >	  main	  G	  avec	  maladresse	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  >	  MS	  G	  jusqu’au	  2/3	  du	  bras	  	  
�  installaDon	  chronique	  (>	  2mois)	  
�  évoluDon	  progressive	  sur	  1	  an	  
	  
Contexte	  de	  perte	  de	  5	  kg	  
	  
ATCD	  tabac,	  reste	  néant	  
	  
Clinique:	  anesthésie	  en	  de	  C5	  à	  C8	  G	  +	  aréflexie	  MSG	  	  	  
	  
	  

Cas	  clinique	  n°1	  



Video retirée 



�  Neurographie	  motrice	  des	  4	  membres	  normale,	  en	  dehors	  
d’une	  onde	  F	  absente	  sur	  le	  SPE	  droit	  	  

�  Neurographie	  sensiDve	  absence	  de	  potenDel	  sensiDf	  	  
Au	  MS	  gauche	  :	  médian,	  ulnaire,	  radial,	  brachial	  cutané	  interne,	  
musculo	  cutané.	  

	  
� Myographie	  normale	  

�  PL	  =	  0.52	  g/l	  sans	  cellule	  	  

	  



Quelle	  hypothèse	  diagnosDque	  vous	  semble	  la	  plus	  
probable	  ?	  	  

A	  	  aaeinte	  centrale	  des	  voies	  lemniscales	  	  
	  	  
B	  	  PRNC	  monomélique	  sensiDve	  pure	  pré	  ganglionnaire	  	  
	  	  
C	  	  	  Ganglionopathie	  
	  
D	  	  PRNC	  monomélique	  sensiDve	  pure	  post	  ganglionnaire	  
	  
E	  	  	  MulDnévrite	  sensiDve	  	  



PRNC	  sensi2ve	  pré	  et	  post	  ganglionnaire	  
Neurographie	  ss	  explore	  les	  fibres	  A	  bêta/gamma	  	  

Sinnreich	  

Chin	  PRNC	  classique	  

Aaeinte	  proximale	  sans	  DW	  complète	  





Clinique	  (a	  ou	  b)	  
Forme	  typique	  (a)	  	  
déficit	  ss-‐moteur	  >	  2mois,	  proximo-‐distal,	  diminution	  ou	  abolition	  des	  ROT	  	  	  
Formes	  atypiques	  (b)	  	  
distal,	  asymétrique,	  focal,	  sensitif	  pure,	  moteur	  pure	  	  
Exclure	  	  
lymphome,	  amylose,	  POEMS…CMT,	  HNPP,	  Lyme.	  	  
	  
Critères	  de	  démyélinisations	  sur	  la	  neurographie	  motrice	  :	  aucun	  	  
	  
Critères	  complémentaires	  	  
� PL	  +	  
� IRM	  +	  
� Anomalies	  sensitives	  ≥	  1	  nerf:	  	  
médian	  ou	  radial	  anormal	  avec	  sural	  normal,	  ou	  VCS	  <	  80%,	  ou	  PES	  anormal	  
� Réponse	  aux	  IgIV	  
� Biopsie	  nerveuse	  (ME	  ou	  teasing)	  
	  

Clinique	  	   a+b	   a+b	   a+b	  

EMG	   Définie	   Probable	  	   Possible	  	  

Supportive	   0	   1	   2	  



A	  ce	  stade,	  ganglionopathie	  possible	  vs	  CISP	  (chronic	  
inflammatory	  sensory	  polyradiculoneuropathy)	  ?,	  	  
Quels	  autres	  ECP	  demandez	  vous	  ?	  

A	  	  IRM	  médullaire	  avec	  et	  sans	  gadolinium	  	  
	  	  
B	  	  Triple	  sDmulaDon	  pour	  le	  médian	  et	  l’ulnaire	  	  
	  	  
C	  	  	  PES	  	  
	  
D	  	  AnD	  onconeuronaux	  +	  Pet	  scanner,	  +	  examen	  gynécologique	  	  
	  
E	  	  	  anD	  SSA,	  SSB,	  BGSA	  



ECPs	  

�  anD	  YO	  posiDf	  	  
(immunologie,	  infecDeux,	  BGSA,	  PL	  normaux)	  
	  
	  
�  Pet	  scan:	  	  
fixaDon	  >	  quandrant	  supero	  externe	  sein	  droit	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  >	  2	  ganglions	  axillaires	  	  

�  Carcinome	  canalaire	  infiltrant	  grade	  SBR3,	  	  
	  	  	  	  	  pT1b(3)N2,	  	  
	  	  	  	  	  RH-‐,	  	  
	  	  	  	  	  HER2	  score	  3+	  	  

	  







Cas	  clinique	  n°2	  
PaDente	  de	  31	  ans,	  tabac	  10	  PA	  
	  
HDM:	  	  engourdissement	  des	  4	  extrémités	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  remontant	  le	  long	  des	  4	  membres	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  intéressant	  ensuite	  le	  tronc,	  et	  la	  région	  	  péribuccale	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  instabilité	  à	  la	  marche	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  installaDon	  en	  4	  jours	  	  
	  
Clinique:	  force	  normale,	  AROT	  généralisé,	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  apallesthésie	  des	  4	  membres,	  	  
	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  ataxie	  des	  4	  membres,	  Romberg	  +,	  tandem	  impossible	  	  
	  
Absence	  d’autre	  signe	  neurologique/	  extra	  neurologique	  	  
	  



Video retirée  



Examens	  complémentaires	  	  
	  
�  ENMG	  à	  J5	  
neurographie	  motrice	  :	  normale	  
neurographie	  sensiDve	  :	  normale	  	  
myographie:	  normale	  	  	  	  	  	  	  	  
	  
�  IRM	  cérébrale	  et	  médullaire	  normales	  	  	  
	  
�  PL	  normale	  	  

	  
	  
	  



Quelles	  hypothèses	  diagnosDques	  vous	  semblent	  
possibles	  ?	  	  
A	  	  	  PRNA	  type	  SGB	  ataxique	  (anD-‐GD1b)	  
	  
B	  	  	  Syndrome	  de	  Miller	  Fisher	  (anD-‐GQ1b)	  
	  
C	  	  	  Ganglionopathie	  avant	  la	  dégénérescence	  Wallérienne	  	  
	  
D	  	  	  MulDnévrite	  sensiDve	  	  
	  
E	  	  	  PRNC	  sensiDve	  à	  début	  aigu	  pré	  ganglionnaire	  



Quelles	  exploraDons	  proposeriez	  vous	  ?	  	  
A	  	  	  PES	  
	  
B	  	  	  Biopsie	  neuro-‐musculaire	  
	  
C	  	  	  AnD-‐gangliosides	  	  
	  
D	  	  	  Refaire	  une	  deuxième	  PL	  
	  
E	  	  	  	  Refaire	  un	  deuxième	  ENMG	  



Examens	  complémentaires	  	  
�  ENMG	  à	  J15	  
neurographie	  motrice	  :	  normale	  
neurographie	  sensiDve	  des	  4	  membres:	  	  
médian,	  ulnaire,	  radial,	  sural,	  musculo-‐cutané	  =	  0	  μV	  	  
myographie:	  normale	  	  	  	  	  	  	  	  
	  
�  PL	  n°2	  normale	  	  

�  AnD-‐gangliosides	  négaDfs	  	  
�  AnD-‐neuronaux	  négaDfs	  
�  Facteur	  nucléaires	  1/1280	  de	  type	  anD-‐nucéosome	  
�  BGSA:	  focus	  1	  

�  Pet	  Scanner	  normal	  	  	  
�  Ig	  IV	  3	  cures	  =>	  aucune	  efficacité	  
	  

	  
	  
	  



Quelle	  hypothèse	  diagnosDque	  retenez	  vous?	  	  

A	  	  	  PRNA	  type	  SGB	  ataxique	  (anD-‐GD1b)	  
	  
B	  	  	  Syndrome	  de	  Miller	  Fisher	  (anD-‐GQ1b)	  
	  
C	  	  	  Ganglionopathie	  avec	  dégénérescence	  Wallérienne	  	  
	  
D	  	  	  MulDnévrite	  sensiDve	  	  
	  
E	  	  	  PRNC	  sensiDve	  à	  début	  aigu	  pré	  ganglionnaire	  





Cas	  clinique	  n°3	  
PaDente	  de	  65	  ans,	  	  
	  
Depuis	  6	  ans	  	  
	  
SensaDon	  brulure	  des	  4	  extrémités,	  pieds	  >	  main,	  permanant	  	  
	  
ATCD	  anneau	  gastrique	  il	  y	  a	  16	  ans,	  xérostomie	  	  
	  
Cliniquement:	  allodynie	  des	  pieds,	  diminuDon	  de	  la	  sensaDon	  
chaud	  /	  froid	  sous	  les	  malléoles,	  reste	  RAS	  	  



IRM	  cérébrale	  et	  médullaire	  normales	  
	  
ENMG	  normal	  	  
	  
Hémogramme,	  bilan	  rénal	  +	  hépaDque	  normaux,	  	  
HGPO	  négaDve,	  TSH,	  B12,	  folate	  normaux	  
EPP:	  hypergamma	  polyclonale;	  
FR	  +,	  SSA	  +,	  	  	  
BGSA	  Focus	  1,	  	  	  	  
	  
	  



Dans	  ce	  contexte	  de	  Sjögren,	  quelle	  pathologie	  du	  SNP	  
suspectez	  vous?	  	  

A	  	  	  PRNC	  sensiDve	  pré	  ganglionnaire	  	  
	  
B	  	  	  Ganglionopathie	  	  
	  
C	  	  	  Neuropathie	  des	  peDtes	  fibres	  	  
	  
D	  	  	  MulDnévrite	  sensiDve	  	  
	  
E	  	  	  Syndrome	  des	  jambes	  sans	  repos	  	  



Les	  peDtes	  fibres….	  	  

Fibres	  A	  delta:	  	  

� 	  froid	  	  
� 	  douleur	  
� 	  SNA	  pré	  GG	  
	  
Fibres	  C:	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  	  

� chaud	  (froid)	  
� douleur	  (seuil	  haut):	  mécanique,	  thermique,	  chimique,	  	  

� SNA	  post	  GG	  	  



Quelles	  exploraDons	  complémentaires	  demandez	  vous	  ?	  	  

A	  	  	  Etude	  quanDfiée	  de	  la	  sensibilité	  thermique	  	  
	  	  	  	  	  (chaud:	  fibre	  C,	  froid:	  fibre	  A	  delta)	  
	  
B	  	  	  Biopsie	  du	  nerf	  sural	  droit	  	  
	  
C	  	  	  La	  recherche	  d’une	  dysautonomie	  (Ewing)	  	  	  
	  
D	  	  	  Biopsie	  de	  peau	  (cheville	  +	  hanche)	  	  
	  
E	  	  	  PES	  laser	  (fibre	  A	  delta)	  	  	  



Sensibilité :  
- PES laser 79% (A delta) 
- Sudoscan 61% (C sympathique) 
- Warm Detection Treshold 55% (C)  
- RCS 41% (B sympathique)  
- Cold Detection treshold 32% (A delta) 
 
La combinaison des 3 premiers examens augmente la sensibilité  



Les	  exploraDons	  demandées…	  	  
	  
-‐	  PES	  laser	  altéraDon	  des	  fibres	  A	  delta	  
	  
	  
-‐ Biopsie	  de	  peau	  	  
Densité	  des	  fibres	  nerveuses	  intra-‐épidermique:	  	  
Effondrée	  en	  distalité	  	  
Abaissée	  en	  proximal	  	  	  



Critères	  diagnosDques	  d’une	  neuropathie	  des	  peDtes	  
fibres	  

En	  fait:	  signes	  et/ou	  symptômes	  longueur	  dépendant	  ou	  non	  
ENMG	  normal	  

Biopsie	  de	  peau	  pathologique	  



Sujet	  normal	  	  

Bleu : grosse fibre myélinisée (moteur ou AA, AB, AG) 

Violet: A delta  
Rouge: C  

PGP 9.5 rouge 
Collagène IV en vert 
Ss 90%, Sp 95% 

Patient VIH avec burning feet syndrome  



Causes	  des	  neuropathies	  des	  peDtes	  fibres	  	  
pour	  la	  plupart	  =>	  grosses	  fibres	  

HSAN 
Lipome de la queue de cheval  
Lèpre 

Souvent non longueur dpt 



�  PaDente	  de	  32	  ans,	  Gougerot	  depuis	  2	  ans,	  	  
Cas	  clinique	  n°4	  (cas	  de	  la	  liaérature)	  	  

Hyporéflexie  



Les	  maladies	  dysimmunes	  peuvent	  donner	  des	  
neuropathies	  sensiDves	  à	  neurographie	  sensiDve	  
normale	  ….	  

-‐  3	  neurones	  sensiDfs	  (A	  alpha,	  A	  beta-‐gamma,	  A	  delta	  C)	  	  
Sur	  la	  neurographie	  convenDonnelle	  :	  
-‐  1	  sur	  trois	  est	  détectable	  	  
-‐  seulement	  en	  distalité	  



Trois neurones sensitifs: 1. A alpha  

Fibres myélinisées (GQ1b) 
 
Terminaisons annulo-spirales  
 
ROT 
 
Proprioception inconsciente 
 
Informent le cervelet   

•  Ataxie cérébelleuse  
•  AROT 
•  Neurographie ss normale 



Trois neurones sensitifs: 2. A bêta/gamma  

Fibres myélinisées (GD1b) 
 
Terminaisons encapsulées 
 
ROT ?  
 
Proprioception consciente 
 
=> aire somesthésique I    

•  Ataxie proprioceptive  
•  AROT 
•  Engourdissement, étaux… 
•  Diminution de la sensibilité épicritique… 
•  Neurographie sensitive altérée sauf si   



Trois neurones sensitifs: 3. A delta/C  

Petites fibres: 
 
Faiblement myélinisées A delta 
 
Non myélinisées C 
 
Tact grossier, douleur, chaleur, 
 
SNA   

•  Déficit T°/ tact grossier  
•  Brulures 
•  dysSNA  
•  ROT présents, Neurographie sensitive normale   



Les	  neuropathies	  dysimmunitaires	  (par2e	  2)	  	  
	  

Cours	  DES	  
Guillaume	  Taieb,	  Neurologie,	  
Gui	  de	  Chauliac,	  Montpellier	  	  	  



	  
	  
57	  ans,	  ATCD	  néant	  
-‐	  2009	  	  
�  douleurs	  sévères	  plante	  des	  pieds	  =>	  2/3	  mollet	  (droite>G)	  
�  brulures,	  constantes	  
�  installaDon	  <	  2	  mois	  	  	  	  
	  
+	  poussées	  	  
�  lésions	  des	  jambes	  	  
�  erythémato-‐papulleuses	  violacées	  
�  ulcérées,	  crouteuses	  d’âges	  différents	  	  
�  fréquences	  3/	  an	  
�  durée	  1	  mois	  	  
�  FF	  non	  

Cas	  clinique	  n°5	  



Cliniquement  
marche pointes/ talons RAS 
tandem instable  
Romberg: oscillations YF 
amyotrophie des muscles pédieux,  
extenseurs communs des orteils 4/5,  
hyporéflexie achilléenne  
apallesthésie des chevilles, hypopallesthésie des chevilles 



ENMG 
�  neurographie motrice :  
amplitude SPE X2 recueil pédieux effondrée (Droit << Gauche)  
amplitude SPI X2 effondrée 
SPE recueil TAX2 normaux  
Médian, ulnaire X2 normaux 
Latence des ondes F normale SPE-TA et MSup  

�  neurographie sensitive :  
Sural, MSC X2 = 0 
Médian, ulnaire, radial X2 normaux   

�  Sur la myographie : 
AS: pédieux, court fléchisseur du GO, TS 
Tracé SA: pédieux, court fléchisseur du GO, TS 
Autres muscles: TA, vaste interne, premier interosseux normaux  



Hypothèse ? 

Diagnostic 
 
�  Topographie    PNP asymétrique ou MNM  
�  Installation       subaiguë 
�  Clinique           sensitive (SF> GF) > motrice 
�  ENMG             axonal  
�  Evolution         évolutif  
�  Clés                 peau  



Bilan  
standard normal  
auto immun négatif (connectivite, BBS, vascularite) 
Paranéoplasique, GAD, Anti transglutaminase négatif  
infectieux négatif  
métabolique/ vitaminique normal  
Hématologie/ thrombophilie acquise/ congénital  

�  BGSA 
�  PL 
�  Pet 
�  Echo doppler veineux artériel  



Quelle exploration proposez vous ? 

 
Biopsie cutanée  
   au contact d’une ulcération superficielle, une importante 

hyperplasie vasculaire dermique associée à une fibrose 
et une sidérose, l’ensemble réalisant un aspect 
morphologique proche de lésions d’acro-angio-
dermatite. On ne voit pas d’authentique image de 
vascularite des vaisseaux dermiques dans les limites de 
ce prélèvement. 

 



Que faites vous ? 
Biospie neuro musculaire   
 
Pourquoi ? 
�  mécanisme  
�  évolutivité  
�  étiologie 



Classification de Chapel Hill 1994 







Si stable depuis 3 mois 

Bolus MP => forme sévère 
CT po 1 mg/kg/j 

Sevrage CT: 25 mg à 3 mois 
                     20 mg à 4 mois 
                     10 mg à 6 mois 

                     7.5 à 5 mg pour 6-18 mois 



Clinique tous les mois au moins, EMG, bio..  

Si déjà sous CYC, faites votre choix 
inclusion protocole si possible 



Quelle prise en charge proposez vous ? 

�  corticothérapie 18 mois,    
�  méthotrexate 18 mois, 
�  sous traitement  
- amélioration des douleurs  
- Clinique et ENMG stable 
- Mais persistance de 3 poussées cutanées modérées/ an  

 

 



À J 15 du sevrage des corticoïdes, douleurs intenses… 
 
nouvelle poussée cutanée  
 
biopsie de peau: vasculopathie livédoïde 
(vasculopathie thrombosante)  
 
  



MNM ss 
Bilan négatif  

BNM: perte axonale chronique 
Traitement: corticoides, AA, endoxan, AVK 

 
 

Causes VL:  
- thrombophilies acquises ou congénitales 

- poussées cutanées X, 
- rare atteinte du SNP, occlusion des vasa nervorum ? 

   
  



MNM ss > m 
Bilan neg 

BNM neuropathie ischémique + ILPV 
ss Plavix + pentoxifylline 



MNM ss pure (fibulaire sup, sural, ulnaire) 
ACL + 

BNM non effectuée 
AVK ss 



Cas n°1 
PNP ss > m 

ACL + 
BNM neuropathie chronique + ILPV 

Traitement ? 
 

Cas n°2 
MNM ss et m 

Bilan neg 
BNM non 

Traitement ? 
 



Evolution  

�  Echec de la réinstauration des corticoïdes 
�  Essaie des Ig IV echec  
�  HBPM dose curative : disparition des poussées 

cutanées, pas de nouvelle poussée neurologique 



Neuropathies	  dysimmunitaires	  

Groupe A 
 

• Polyradiculonévrites aigües 
     
• Polyradiculonévrites chroniques 
(Motrice/ sensitive/ Lewis et Sumner/ distale/ focale) 
 
• Polyneuropathie démyélinisante anti-MAG 

• Neuropathie motrice multifocale avec bloc de condution  

                     Groupe B 
 
• Vascularites 
• Sarcoïdose 
• Connectivite 
• Maladies autoimmunes spécifiques 
• Paranéoplasiques 
• Gammapathies 

     Groupe C 
 
• Anti-TNF alpha 
• INF alpha… 



Vascularites	  	  

� Multinévrite	  (SPE,	  SPI,	  ulnaire…),	  PNP	  asymétrique	  	  
�  Subaiguë	  
� Moteur	  =	  sensitif,	  douloureux	  	  
�  Evolutif	  	  
�  +/-‐	  cutanée,	  articulaire	  

�  Séronégative:	  PAN,	  vascularite	  restreinte	  du	  nerf,	  BSS	  
�  ANCA,	  CG	  dépendante	  	  
�  Autres	  SAPL…	  	  





Connec2vites,	  sarcoïdose,	  MICI	  

Pathologies V GG PRNC MNM ss-m PNP ss-m 

LEAD + + + (viteII) +/ SNA 

PR + + (canal/kystes/
viteII) 

+/SNA 

Goujerot + ++++ + + (viteII,CG) +/ SMF/
SNA 

Connect. 
Mixtes 

+++ + + +/SNA 

Sclérodermie + + (viteII,  
X intima) 

+ 

Sarcoïdose + + + + 

Crohn/RCH 
pdt poussée 
digestive  

PC B12 +/plexopathie +	   +	  (flagyl)	  


