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INTRODUCTION

La polyartérite noueuse (PAN) est une vascu-
larite systémique nécrosante des artères de
moyen calibre dont la cause, le plus souvent
inconnue, peut être le virus de l'hépatite B [1].
La PAN n'est plus classée parmi les vascula-
rites à anticorps anticytoplasme de polynu-
cléaires neutrophiles (ANCA) qui touchent
les vaisseaux de petit calibre (granulomatose
de Wegener, angéïte granulomateuse de
Churg et Strauss et PAN microscopique), mais
dans le groupe des vascularites nécrosantes
des vaisseaux de moyen calibre [1]. Il s'agit
d'une affection grave dont le diagnostic est
établi sur la base de critères bien définis.
Cliniquement, la PAN se traduit par des signes
généraux, une neuropathie périphérique, des
arthralgies, des myalgies et parfois des attein-
tes viscérales pouvant mettre en jeu le pro-
nostic vital ou fonctionnel [2]. Cet article de
revue a pour objectif de décrire les manifes-
tations cliniques de la PAN en se focalisant sur
les atteintes du système nerveux central et
périphérique.
HISTORIQUE

La première description macroscopique de la
PAN a été fournie par Rokitansky en 1852 qui
a décrit la présence d'anévrismes localisés
des bifurcations artérielles sur un cas autop-
sique de périartérite noueuse [3]. Cependant,
la non disponibilité d'examen microscopique
n'a pas permis de reconnaître la nature
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inflammatoire de cette maladie [4]. Ce n'est qu'en 1866 que
Kussmaul et Maier ont fourni une description histologique
détaillée à partir d'une analyse post-mortem, classant ainsi
la PAN dans le groupe des vascularites [5]. Kussmaul et Maier
ont introduit le terme « périartérite noueuse » pour décrire les
nodules observés dans les artères vasculaires de moyen
calibre. Ces nodules résultaient de la formation d'un anévrisme
secondaire à l'implication de toutes les couches de l'artère ce
qui a motivé Dickson à introduire le terme : « polyartérite
noueuse » [6].
En 1970, Trepo et Thivolet ont rapporté l'association de la PAN
à l'infection par le virus de l'hépatite B (VHB) [7], et il est vite
devenu évident qu'une part substantielle des cas de PAN était
associée au VHB [8] d'où la nécessité d'en faire la recherche
sérologique devant toute PAN. La forme associée au VHB est
désignée sous le terme VHB-PAN. Elle est retrouvée dans le
groupe des vascularites de cause infectieuse probable selon
la nomenclature de Chapel Hill alors que la forme idiopathique
est classée dans le groupe des vascularites primitives des
vaisseaux de moyen calibre [1].
ÉPIDÉMIOLOGIE

Bien que la PAN soit considérée comme une forme rare de
vascularite, la prévalence exacte de cette maladie est difficile
à déterminer.
Dans les pays européens, l'incidence de la PAN varie entre
0 et 1,6 cas par million et sa prévalence est d'environ 31 cas
par million d'habitants [9].
La PAN affecte les hommes plus fréquemment que les femmes
sans prédilection ethnique. L'âge moyen de début est d'envi-
ron 50 ans et le pic d'incidence survient entre la 5e et la 6e

décennie de la vie [10,11].
Le principal facteur environnemental associé à la PAN est
l'infection par le virus de l'hépatite B (VHB) ; les taux d'inci-
dence les plus élevés de PAN étant observés chez les indiens
d'Alaska vivant dans une zone d'endémie d'infection par le
VHB [12]. Avec le développement d'un vaccin contre le VHB, le
pourcentage de patients atteints de PAN associée au VHB est
passé de 36 % à moins de 5 % [13–15].
ÉTIOPATHOGÉNIE

La pathogenèse de la « PAN idiopathique » reste énigmatique,
bien que les réponses cliniques à la thérapie immunosuppres-
sive suggèrent l'implication de mécanismes immunologiques.
La PAN est caractérisée par une inflammation segmentaire,
transmurale et nécrosante des artères. Contrairement à d'au-
tres vascularites, la PAN semble épargner les veines. L'exa-
men histologique met en évidence une coexistence de lésions
d'âge différent. Les lésions précoces sont riches en leucocytes
polynucléaires et éosinophiles tandis que les lésions tardives
sont riches en lymphocytes et en plasmocytes [16].
La prolifération de l'intima avec thrombose secondaire et
occlusion induit la nécrose des tissus et des organes irrigués.
La fragilité de la couche musculaire de la paroi vasculaire peut
induire la constitution de microanévrismes et la dissection des
artère affectées [17].
L'altération de la fonction endothéliale résulte de l'activation de
cytokines ou d'anticorps pro-inflammatoires [18]. Des
2
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élévations des taux sériques d'interféron-g, d'interleukines
(IL-2 et IL-8), [19] et du facteur de nécrose tumorale (TNF)
a ont été documentées [12]. Le facteur de nécrose tumorale a
et l'interféron-g augmentent l'expression des antigènes du
complexe majeur d'histocompatibilité (CMH) de classe I et
induisent l'expression du CMH de classe II, entraînant la pré-
sentation de l'antigène aux cellules T [20]. La présence de
macrophages et de cellules T (CD8+) au niveau des vaisseaux
périneuraux et musculaires suggère un rôle des cellules T
dans la pathogenèse de la PAN [12].
Dans la PAN secondaire à l'hépatite B, deux mécanismes sont
incriminés. D'une part, la réplication du virus pourrait induire
des lésions directes de la paroi vasculaire [21]. D'autre part, les
lésions vasculaires résultent du dépôt et/ou de la formation in
situ de complexes immuns circulants. Ces facteurs activent la
cascade du complément, qui à son tour active les neutrophiles
[12]. Le processus immunologique responsable de la PAN est
généralement observé dans les 6 mois suivant l'infection par le
VHB. Par ailleurs, des cas de PAN ont été décrits en associa-
tion avec d'autres agents infectieux, tels que le streptocoque
du groupe A, le virus de l'hépatite C, le virus 1 de la leucémie
à cellules T humaines, le cytomégalovirus, le VIH, le virus
Epstein-Barr et le parvo-virus B19 [22–24].
Des formes de PAN dites paranéoplasiques sont également
décrites, en lien avec des néoplasies de natures diverses,
essentiellement d'origine hématologique telles que le myé-
lome multiple ou les lymphomes malins non hodgkiniens [25].
CRITÈRES DIAGNOSTIQUES DE LA PAN

Le diagnostic de PAN repose sur un ensemble d'arguments
cliniques, biologiques, morphologiques et/ou histologiques. La
présence d'ANCA est considérée comme un critère d'exclu-
sion de la PAN. Toutefois, en présence d'une vascularite
documentée histologiquement, les critères de classification
établis par l'Amerian College of Rheumatology (ACR), per-
mettent de retenir le diagnostic avec une sensibilité de 82,2 %
et une spécificité de 86 % [26]. Le diagnostic de PAN requiert la
présence d'au moins 3 critères (Tableau I).
Ces critères ne permettent cependant pas de distinguer la PAN
de la polyangéite microscopique, entité appartenant au groupe
des vascularites nécrosantes à ANCA, avec une atteinte pré-
dominante des vaisseaux de petit calibre (artérioles, capillai-
res et veinules).
La nomenclature de Chapel Hill, établie en 1994 puis actua-
lisée en 2012, définit la PAN comme une vascularite nécro-
sante des artères de moyen et de petit calibre sans
glomérulonéphrite ni vascularite des vaisseaux de petit calibre
(artérioles, capillaires, veinules). Elle ne comporte pas d'ANCA
[1].
MANIFESTATIONS NEUROLOGIQUES DE LA PAN

Les manifestations neurologiques de la PAN sont fréquentes
et font toute la gravité de la maladie. La neuropathie périphé-
rique constitue le symptôme le plus fréquent et le plus précoce
de la PAN. Les manifestations du système nerveux central
(SNC) sont moins fréquentes et surviennent en général à un
stade tardif [27,28].
nifestations neurologiques de la polyartérite noueuse.
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Tableau I. Périartérite noueuse (critères de l'American College of Rheumatology (ACR).

Amaigrissement > 4 kg

Livedo reticularis

Douleur ou sensibilité testiculaire

Myalgies diffuses, faiblesse musculaire ou tension au niveau des membres inférieurs

Mono- ou polyneuropathie

Pression diastolique > 90 mmHg (d'apparition récente)

Insuffisance rénale (urée > 400 mg/L ou créatininémie > 132 mmol/L)

Marqueurs sériques d'une hépatite B active

Anomalies artériographiques caractéristiques (anévrismes et/ou occlusions des artères viscérales) indépendantes d'un phénomène non-
inflammatoire

Biospsie d'une artère de petit ou moyen calibre montrant la présence de leucocytes polymorphonucléaires dans la paroi artérielle

Les manifestations neurologiques de la polyartérite noueuse Faites le point
Atteinte du système nerveux périphérique (SNP)

Plus de la moitié des patients PAN souffrent de neuropathie
périphérique [29]. L'atteinte du SNP résulte généralement
d'une neuropathie ischémique focale ou multifocale, axonale
causée par l'occlusion artériolaire du vasa nervorum des artè-
res épineurales [27,28]. Elle peut être inaugurale chez 36,4 à
55,6 % des patients [30,31]. Le début est généralement aigu
mais peut être plus insidieux, en particulier chez les personnes
âgées. Les patients accusent des douleurs ou des paresthé-
sies suivies de déficit moteur. L'atteinte sensitive est respon-
sable de dysesthésies ou de douleurs franches précoces.
Habituellement, les déficits moteurs commencent plus tardi-
vement mais peuvent également être aigus, précédant parfois
l'atteinte sensitive [29].
Les premières manifestations concernent les membres infé-
rieurs avec atteinte de plusieurs nerfs d'une façon asynchrone
et asymétrique donnant lieu à une mononeuropathie multiple.
À un stade avancé, plusieurs nerfs peuvent être impliqués
faisant confondre la mononeuropathie multiple avec une poly-
neuropathie qui est un processus symétrique et synchrone
[32]. Moins fréquemment, une polyneuropathie sensorimotrice
symétrique distale ou une neuropathie sensitive pure peuvent
survenir. Les nerfs les plus fréquemment atteints sont le nerf
sciatique ou sa branche péronière, le nerf tibial, le nerf ulnaire,
le nerf médian, le nerf radial et le nerf fémoral [33–35]. Un
tableau clinique en imposant pour un syndrome de Guillain-
Barré a été décrit, de même que des syndromes radiculaires et
des plexopathies [36]. Les paralysies des nerfs crâniens,
impliquant le plus souvent les nerfs oculomoteur (III), tro-
chléaire (IV), abducens (VI), facial (VII) et cochléovestibulaire
(VIII), affectent moins de 2 % des patients PAN [36].
Certains patients atteints de vascularite nerveuse périphérique
histologiquement prouvée semblent avoir une PAN limitée au
SNP [37]. Cette forme a été appelée vascularite non systé-
mique [38] et appartient au groupe des vascularites touchant
un seul organe dans la nomenclature de Chapel Hill de 2012
[1].
Électroneuromyographie

L'électroneuromyographie (ENMG) est un examen primordial
permettant de révéler le mécanisme axonal de la neuropathie
en montrant des potentiels d'action moteurs et sensitifs
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absents ou diminués, et des vitesses de conduction normales.
Cet examen peut également fournir des informations utiles
permettant d'orienter le site d'une éventuelle biopsie
neuromusculaire.

Biopsie neuromusculaire

La biopsie neuromusculaire est l'examen clé sur lequel repose
le diagnostic de PAN. Elle doit être effectuée dans une zone
cliniquement et/ou électrophysiologiquement atteinte. En
l'absence d'orientation, elle est réalisée dans un territoire distal
des membres.

Étude du liquide cérébrospinal

Étant donné que les résultats de l'analyse du liquide cérébros-
pinal (LCS) sont généralement normaux, la ponction lombaire
n'est pas effectuée systématiquement. Elle est réservée aux
patients présentant des plexopathies, des manifestations cli-
niques mimant le syndrome de Guillain-Barré ou pour recher-
cher un diagnostic différentiel.
ATTEINTES DU SYSTÈME NERVEUX CENTRAL
(SNC)

La PAN affecte le SNC chez 2 à 10 % des patients [9,39].
L'atteinte du SNC survient généralement à un stade évolué de
la maladie, et constitue un facteur de sévérité et de gravité.
Les symptômes neurologiques de l'atteinte du SNC liée à la
PAN sont très variables et dépendent du territoire affecté. Leur
installation peut être aiguë ou chronique.
Les déficits moteurs sont courants et souvent expliqués par
des infarctus cérébraux de taille variable. D'autres déficits
neurologiques potentiels comprennent les troubles du lan-
gage, les déficits sensoriels ou l'ataxie cérébelleuse. Des
lésions hémorragiques peuvent être observées au cours
des accidents ischémiques aigus, indiquant une transforma-
tion hémorragique. Par ailleurs, des hémorragies parenchy-
mateuses ou sous-arachnoïdiennes spontanées,
probablement attribuables à une rupture de microanévrisme,
ont été décrites [40–42].
Certaines lésions hémorragiques peuvent également être cau-
sées par une microangiopathie hypertensive [43].
3
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Les manifestations encéphalopathiques comprennent la
confusion, les troubles cognitifs, les manifestations psychia-
triques (principalement la dépression) et les troubles de la
vigilance (allant du ralentissement psychomoteur au coma).
Les crises convulsives sont également fréquentes de même
que l'amaurose qui peut résulter d'une neuropathie optique
antérieure ou d'une neuropathie optique rétrobulbaire
[28,44,45].
La biopsie du parenchyme cérébral met en évidence une
vascularite mais est rarement réalisée, étant donné sa nature
invasive. Seuls quelques cas de vascularite du SNC liée à la
PAN prouvée par biopsie ont été rapportés [46]. Générale-
ment, l'association de manifestations neurologiques et de
signes extraneurologiques d'activité de la maladie amène le
clinicien à soupçonner une atteinte du SNC liée à la PAN.

Tomodensitométrie et Imagerie par résonance
magnétique

Malgré sa faible sensibilité et spécificité, la tomodensitométrie
est souvent réalisée en première intention. Lorsqu'elle est
disponible, l'IRM doit inclure les séquences suivantes : T1,
T2, T2 *, FLAIR, DWI ou cartographie des coefficients de
diffusion apparents, et des séquences T1 gadolinium.
Différents aspects radiologiques peuvent se voir sur un même
examen d'imagerie. Les lésions ischémiques isolées ou dis-
séminées sont fréquentes. Des lésions ischémiques subai-
guës et chroniques sont également observées, souvent
associées à des lésions aiguës (Fig. 1). Les régions corticales
et sous-corticales sont fréquemment impliquées [39]. Des
lésions ischémiques multiples suggèrent un processus vascu-
litique mais peuvent également être observées dans l'athéro-
sclérose, les infections ou d'autres vasculopathies. Des
lésions disséminées d'âges différents suggèrent également
une vascularite.
Des lésions hyperintenses FLAIR sous-corticales et de la
substance blanche sont fréquemment observées mais ne sont
Figure 1. Lésions ischémiques sous forme d'hypersignal en séquence F
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pas spécifiques car elles se voient également dans d'autres
affections inflammatoires et non inflammatoires (Fig. 2). Les
lésions FLAIR du cortex ou des zones postérieures sont rares
et évoquent davantage une vascularite (Fig. 3). L'injection de
gadolinium est nécessaire dans le bilan diagnostique des
vascularites du SNC car les lésions rehaussées par le gado-
linium suggèrent un processus inflammatoire. Les tissus
méningés et le parenchyme peuvent être rehaussés par le
gadolinium. La pachyméningite n'est qu'exceptionnellement
rapportée dans PAN [47] et se retrouve plus souvent dans
les maladies granulomateuses ou la vascularite primitive du
SNC.
La présence de différentes anomalies IRM est fréquente et
évoque une vascularite lorsque de multiples lésions ischémi-
ques sont observées en même temps que de petites hémor-
ragies, des lésions FLAIR et des rehaussements de
gadolinium. Inversement, la vascularite du SNC liée à la
PAN est hautement improbable chez un patient dont l'IRM
est normale.

Angiographie cérébrale

Pour les patients présentant des lésions ischémiques du SNC
documentées par imagerie ou ceux suspectés d'avoir une
vascularite spécifique du SNC liée à la PAN, une angiographie
est nécessaire. Bien que les formations anévrysmales soient
fréquentes dans les vaisseaux extra-crâniens de moyen cali-
bre, elles sont plus rarement signalées dans les vaisseaux
cérébraux [42]. L'angiographie par résonance magnétique
(ARM), l'angiographie par tomodensitométrie cérébrale ou
l'angiographie par soustraction numérique sont les trois prin-
cipales procédures utilisées.
En plus des micro-anévrismes qui surviennent plus fréquem-
ment dans la PAN, de multiples sténoses segmentaires et
focales artérielles (> 80 % des rétrécissements de la lumière)
et des occlusions sont d'autres signes typiques de vascularite
(Fig. 4).
LAIR.
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Figure 2. Hypersignaux au niveau du putamen droit, du cortex
occipital et préfrontal bilatéral.

Figures 3. Hypersignal dans le territoire de l'artère cérébrale
moyenne témoignant d'un accident ischémique.

Figure 4. Occlusion proximale de l'artère cérébrale moyenne droite.
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Manifestations extra-neurologiques

Les deux tiers des patients atteints de PAN ont un état général
altéré ; l'anorexie et la perte de poids surviennent précocement
et peuvent être les seules manifestations au début. Les
patients peuvent être fébriles et se plaignent généralement
de myalgies et d'arthralgies, touchant le plus souvent les
principales articulations : genoux, chevilles, coudes et poi-
gnets. La douleur peut être localisée dans les territoires ner-
veux [48].
Le spectre de la maladie varie de l'implication d'un seul organe
à la défaillance multiviscérale. Classiquement, tous les orga-
nes peuvent être affectés ; cependant, et pour des raisons qui
demeurent obscures, la PAN n'affecte pas les poumons [49].
Manifestations rénales

L'atteinte prédominant au niveau des artères viscérales et des
principales branches de division, la localisation rénale se
déclare sous forme d'une néphropathie vasculaire. Cette der-
nière est souvent révélée à l'occasion d'une HTA d'emblée
sévère voire maligne, accompagnée d'une insuffisance rénale
d'installation rapide, généralement oligurique, avec des ano-
malies du sédiment urinaire de type hématurie d'abondance
variable ainsi qu'une protéinurie minime en général [50].
L'insuffisance rénale aiguë peut être une manifestation pré-
coce ou survenir lors d'une poussée. Certains patients peu-
vent nécessiter une dialyse rénale précoce ou plus tardive,
lorsque l'insuffisance rénale progresse à la suite d'une aggra-
vation chronique de l'ischémie rénale. Cependant, l'évolution
de l'insuffisance rénale n'est pas prévisible et une amélioration
peut se voir avec un traitement précoce et adapté de la
vascularite et de l'insuffisance rénale.
5
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Points essentiels

� Les manifestations neurologiques de la polyartérite
noueuse sont fréquentes et font toute la gravité de la
maladie.

� La neuropathie périphérique en constitue le symp-
tôme le plus fréquent et le plus précoce.

� La biopsie neuromusculaire permet d'apporter des
arguments histologiques en faveur de la PAN.

� L'atteinte du système nerveux central est plus rare et
survient à un stade tardif.

� Le traitement se base sur la corticothérapie à fortes
doses associée aux immunosuppresseurs.
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Les angiographies de patients avec atteinte rénale montrent
des infarctus rénaux, des sténoses multiples et/ou des micro-
anévrismes des branches des artères digestives et rénales. La
biopsie rénale est contre-indiquée en raison des micro-ané-
vrismes et du risque hémorragique engendré.

Manifestations cutanées

Le purpura vasculaire est fréquent dans la PAN. Il est papulo-
pétéchial, polymorphe et parfois infiltré. Etant donné que la
peau contient des artères de moyen et de petit calibre, des
nodules peuvent se former dans le derme et l'hypoderme,
principalement au niveau des jambes. Ils apparaissent et dis-
paraissent en quelques jours, sont généralement peu nom-
breux et suivent les trajets artériels. Un livedo racemosa ou
reticularis peut être observé. Des ulcères de jambe ischémi-
ques post-inflammatoires peuvent se développer et sont
reconnus par leur topographie. Ils doivent être différenciés
des emboles de cristaux de cholestérol chez les patients
atteints d'athérosclérose [29].

Manifestations vasculaires périphériques

La gangrène digitale distale peut résulter d'une obstruction
artérielle. L'angiographie peut mettre en évidence des sténo-
ses et/ou des microanévrismes. Le phénomène de Raynaud,
lorsqu'il est présent, peut rester isolé ou être compliqué d'une
nécrose [29].

Atteinte digestive

L'atteinte du tractus gastro-intestinal fait partie des manifesta-
tions graves de PAN, en particulier dans la PAN associée au
VHB (VHB-PAN) [32]. Des douleurs abdominales surviennent
chez un quart à un tiers des patients et peuvent être le premier
symptôme. La plupart des patients ont une ischémie de l'intes-
tin grêle mais rarement du côlon ou de l'estomac. La perfora-
tion de l'intestin grêle et les saignements gastro-intestinaux
sont les signes les plus graves [32]. D'autres manifestations
graves sont décrites telles que l'occlusion intestinale ou la
péritonite. Ces complications doivent être évoquées devant
une symptomatologie douloureuse abdominale qui persiste
malgré le traitement chez un patient atteint de PAN. La pan-
créatite chronique avec pseudokystes a un pronostic particu-
lièrement mauvais, mais reste rare [32].

Manifestations cardiaques

L'atteinte cardiaque résulte d'une vascularite des artères coro-
naires et/ou de leurs branches, ou d'une hypertension sévère
ou maligne. Malgré la vascularite coronarienne, l'angine de
poitrine est rare et l'angiographie coronarienne est générale-
ment normale. Des sténoses des artères coronaires principa-
les ont été mises en évidence lors des autopsies chez près de
la moitié des patients atteints de PAN. Une atteinte artériolaire
et des foyers nécrotiques myocardiques peuvent être obser-
vés [29].
L'insuffisance cardiaque gauche, la manifestation la plus fré-
quente de l'atteinte cardiaque, survient tôt au cours de la PAN.
Les troubles du rythme supraventriculaire sont plus fréquents
que les troubles du rythme ventriculaire. L'atteinte du péricarde
par le processus vasculitique est rare. Par ailleurs, un tiers des
patients PAN souffrent d'hypertension artérielle mais souffrent
rarement d'hypertension maligne [29].
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Orchite

L'orchite non infectieuse, attestant une atteinte de l'artère
testiculaire, est rarement le premier signe de PAN mais elle
est caractéristique. Avec l'initiation rapide des corticostéroï-
des, l'orchite peut régresser [9].
CONCLUSION

La périartérite noueuse est une vascularite systémique
nécrosante aux multiples facettes. Le spectre de la maladie
va de l'implication d'un seul organe à la défaillance multi-
viscérale. L'atteinte neurologique est fréquente et fait toute
la gravité de la maladie. Le système nerveux périphérique
est plus fréquemment impliqué que le système nerveux
central. Les manifestations neurologiques périphériques,
fréquentes, sont source de handicap fonctionnel pour le
patient mais sont un élément d'orientation dans un contexte
d'altération de l'état général, d'autant que la biopsie neuro-
musculaire permet d'apporter des arguments histologiques
en faveur de la PAN. L'atteinte du SNC est plus rare, et ne
permet souvent pas d'évoquer le diagnostic lorsque de sur-
venue inaugurale, les signes cliniques manquant de spéci-
ficité. Toutefois, l'imagerie, avec la visualisation de
microanévrismes évocateurs de la maladie, peut être une
aide au diagnostic.
Le pronostic de la maladie a été nettement amélioré par
l'apport des nouvelles thérapeutiques basées sur la cortico-
thérapie à fortes doses associée aux traitements immuno-
suppresseurs. Les campagnes de vaccination contre
l'hépatite B ont permis également de réduire l'incidence
de la VHB-PAN. Cette seconde entité est aujourd'hui éga-
lement mieux contrôlée grâce à la combinaison de diffé-
rentes thérapeutiques dont la corticothérapie, mais aussi
aux échanges plasmatiques et les nouveaux antiviraux qui
permettent la séroconversion.
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