Neuropathologie du systeme nerveux
peripherique

1- Rappels simples histologiques du SNP
2- Blopsie nerveuse +++
3- Lésions pathologiques élémentaires du

tiISSuU nerveux

4- Lesions pathologiques élémentaires du
tissu interstitiel

5- Etudes morphomeétrques
6- Intérét pratique




Définition du SNP

1- Axones, Cellules de Schwann, tissu
conjonctif de soutien

2- Systeme moteur, sensitif et nerveux
autonome

3- Racines, nerfs craniens

4-Ganglions rachidiens posterieurs et corps
cellulaires des motoneurones




afférence Ib

biceps (flechisseur) . - triceps (extenseur)

axones moteurs

synapses excitatrices

synaspes inhibitrices

4.5 — Connexions intrasegmentaires des fibres Ib venant des organes tendineux d’un muscle, représentées comme sur le
.3. Les connexions excitatrices entre les fibres Ib du fléchisseur et le motoneurone E de Pextenseur, n’ont pas été indiquées
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Fibres nerveuses myelinisées

1- Unité fonctionnelle= axone + cellule de
Schwann +++

2- Axone : axoplasme avec microtubules et
neurofilaments limités par une membrane
plasmique

3- Cellule de Schwann « myélinisante » entoure
les fibres myélinisées (1 axone)

4- Cellule de Schwann « non myélinisante »
entoure les fibres amyeliniques (2a 15 axones)
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Gaine de myéline

1- Enroulement progressif concentrigues des
membranes plasmiques de la cellule de Schwann

Lignes denses : accolement des feuillets externes
Lignes claires : accolement des feulllets internes

2- Nceud de Ranvier correspond a la séparation du
territoire de 2 cellules de Schwann

3- Rapport entre le diametre de I'axone,
I'épaisseur de la gaine de myéline et la distance
entre 2 nceuds de Ranvier +++










Protéines de la myéline

1- Glycoprotéine de la myelirfeO: principale
protéine (55%) et specifique du SNP, role
d’adhésion des feuillets

2- Protéines P1 et P22 a 16 %, type MBP, role
metabolique

3- PMP 22: 2 a 5%, role de structure myeline
compacte, régulateur de la C de schwann

4- MAG : < 1%, myéline non compacte et region
paranodale

5- Connexine 32 protéine de jonction (Gap
jonction)
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Fibres amyéliniques

Nombreuses +++

| eurs axones sont contenus dans des
Invaginations de cytoplasme de cellules de

Schwann ( 2 a 15 fibres pour une cellule)

Diametre beaucoup plus petit, etudiée
uniguement en microscopie électronique

destinées au systeme nerveux autonome







Tissu de soutien : 3 enveloppes

* Epinevre: tissu dense, fibreux, recouvrant
I'ensemble des fascicules. Contient I'artere
épineurale (moy calibre 80 a 250 microns)

 Peéerinevre entoure chaque fascicule, cellules
aplaties en manchon

 Endonevre tissu conjonctif lache, situé entre les
fibres (collagene, mastocytes, fibroblastes,
capillaires et veinules). Barriere sang-nert.

1 fibroblaste pour 10 cellules de Schwann




Epinevre
Peérinevre

Endonevre

Fibre nerveuse
Faisceau nerveux
primaire
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Ganglion rachidien postérieure

Situes sur la racine posterieure, contient les
corps cellulaires des neurones sensitifs

Cellules pseudo unipolaire en T

Pas de barriere sang-nerf a ce niveau +++

Relation entre la taille du neurone et le
diametre de son axone
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Biopsie nerveuse ou
neurecmusculaire

Geste Invasif chirurgical
Simple

Sous anesthésie locale (xylocaine 1%)
Sans étre a jeun

Beneéfices > séquelles ou inconveénients
Question précise +++




Question avant la biopsie

e Etiologie de la neuropathie ?

Ou

« Mécanisme de la neuropathie (axonal ou
démyélinisant) ?




Techniques, limites et inconvénients
de la biopsie nerveuse (1)

Nerf uniguement sensitif

Segment distal

Nerf entier (sequelles = anesthesie)
Segment limite 3a 5 cm

Membre inférieur le plus souvent

tres rare nerf radial (MS) ou branche sensitivaeit
crural (quadriceps)




Biopsie du nerf sensitif le plus atteint cliniquarhe
et/ouélectrophysiologiguement

Nerf musculocutané
et
Nerf saphene ext ou sural Muscle court péronier




Repéerage du nerf







Section du nerf en amont : douleur vive ++




Longueur maximale du nerf




Biopsie Nerveuse (1)
Indications +++- question précise avant : 3

* 1°) Mécanismale la neuropathie en cas de doute
persistant apres 'lEMG : axonal ou
demyélinisant?

o 2°) Evolutivité de la neuropathie : dégéneresence
ou démyelinisation en cours?

e 3°) Etiologiede la neuropathie : vascularite,
amylose ...?




Biopsie Nerveuse (4)
prelevements

* Le plus souvent nerf et muscles +++

« 3 Prelevements de nerf différents: proportion
dépend de la question ++

Formol Paraffine (coupes en série)
Glutaraldehyde semi-fines, ME, teasing

Congele monté (coupes) immuno ou type
biochimique (biologie moléculaire)




Biopsie Nerveuse (5)
Techniques

Paraffines coupes en séries pathologie interstitielle 48 h

Gluta :

Semi-fines : fibres nerveuse myéelinisées 8 a Hedsite
Ultra-fines : microscopie électronique 15J a 1 mbises
amyeéliniqgues

Teasing (fibres dissociees) : fibres myéliniséegimdinales ,
mecanisme , 8 a 15 J

Congelé immunomarquage ou biologie moléculaire




3 fragments
3 techniques

Questions

difféerentes

Congelé Gluta ForQOI

| l l Paraffines
L Semi-fines, « Teasing » z i gt
Biologie moleculaire ME (mécanisme Ax ou Dem..) Etiologie




Techniques, limites et inconvénients
de la biopsie nerveuse (2)

Apres la biopsie : 48 h de fauteuil

5 a 7 jours de marche avec une canne

Hypo ou anesthesie sequellaire (dos du pieds)
Risque : hématome, rupture de cicatrice, phlébite
Névrome surtout si nerf peu atteint

Pas de contre indication sauf ulceres ++

Risques surtout si : diabete, sous corticoides,
artérite...




Biopsie Nerveuse (2)
risques

Invasif, douloureux

lypoesthésie séquellaire

Risque de névrome

Difficultés de cicatrisation (diabete,
corticoides, arterite....)




Biopsie Nerveuse (3)
limites

e Seul un nerf sensitif

* Prélevement de petite taille 3a 5 cm

e Extrémité distale

e Le plus souvent au membre inférieure
(musculo-cutané ou sural-saphene externe)

























Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie












Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie

Neuronopathie ou ganglionnopthie






Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie

Axonopathie


















Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie

Axonopathie



Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie

Axonopathie












Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie

Myeélinopathie




































Lésions pathologiques elémentaires du tissu
nerveux et ses aspects morphologigues sur la
biopsie

Lésions a la fois axonale et démyélinisante +++



Axonal ou démyélinisant ?



Démyeélinisant



Lésions pathologiques élémentaires du tissu
Interstitiel : paraffines +++



Bloc de paraffine
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Pan B(immunohistochimie)
























Feiour de la plopsie en recnercr

?7?

Kieseieret al, M & N 2004



Avenlr cle |zt plopsie nerveuse dans
le Tutur 77
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Etude morphometrigue semi quantitative :

Sur fibres dissociées

e Sur semi-fines

e Sur microscopie électronique
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Dogrne « peripnericue »

Dysirnrnunitaire = Dérnyelinisant



Siiuations ou la piopsie peut gire uill
Atyples clinicues et/oglectronysiologigues

l\/lecglmum'fl/ irnrnunitairest/ou démyeélinisant
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Poursuivre les investigations :
LCR, PES +IRM, biopsie



Situation ou la biopsie nerveuse pétre utile

- S Atyples cliniques et/odlecironysiologigues
- Recnercne de macanismysimmunitairezt/ou darmyélinisant

Jalisées (peu de laboratoire)

o Tnérapeutique activiglV oucoriicoidess]
e anomalies suffisantes...
* Retentissement clinique +++






Etude du nerf sensitif en ME






Etude du nerf sensitif en ME









Teasing Microscopie &lectronicue



Sliva

(multinavrites)
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Siiuations ou la piopsie est indisp

> Evolutive
> Aggravation netie en 6 rnois -+++









o A envisager rapidernent +++ sj
> Algug, douloureux et asyméiricue

> Ou nedropatnie avoluilve sur 6 mois



