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Mise en evidence de 21 cas. 
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ABSTRACT: Does the human fetal brain influence muscle development? The importance of suprasegmental cerebral influence on 
developing human fetal muscle is less well understood than the control of histochemical differentiation of muscle by the motor 
neuron. Muscle biopsies of 21 hypotonic infants and children with nonprogressive congenital lesions of the cerebellum and/or 
brainstem were studied by histochemical methods. Two neonates who died with severely dysplastic brains and no descending motor 
tracts had normal muscle. The others, particularly those with cerebellar hypoplasia, had delayed muscle maturation, selective 
predominance of type I or II muscle fibres or disproportion in fibre sizes. It is concluded that the motor unit is capable of developing 
normally without suprasegmental influence, but that an abnormal balance of descending impulses may alter histochemical differentiation 
of fetal muscle. The small 'subcorticospinal' pathways arising in the brainstem probably are more influential than the larger 
corticospinal tract because of later myelination in the latter. The muscle biopsy thus serves to provide evidence of suprasegmental 
disease in infantile hypotonia. 

RESUME: L'importance des influences suprasegmentaires cer^brales sur le muscle en developpement chez le foetus humain est 
moins compris que le controle de la differentiation histochimique de muscle par le neurone moteur. Des biopsies musculaires chez 21 
nourrissons et enfants hypotoniques atteints de troubles non progressifs congenitaux du cervelet et/ou du tronc cerebral ont ete 
etudiees en employant des techniques histochimiques. Deux nouveau-nes, qui sont dec6des atteints d'une dysplasie severe du 
cerveau et qui manquaient les faisceaux descendants moteurs, montrerent des muscles normaux. Les autres, plus particulierement 
ceux atteints d'hypoplasie cerebelleuse, montraient un retard de maturation musculaire, une predominance selective des fibres 
musculaires type I ou II, ou une anomalie de grandeur des fibres. On en conclut que l'unite motrice est susceptible de developper 
normalement sans l'influence suprasegmentaire, cependant un equilibre anormal d'impulsions descendantes peut entraver la 
differentiation histochimique de muscle foetal. Les petites voies «sous-corticospinales» d'origine dans le tronc cerebral sont 
vraisemblablement plus d'influence que le plus grand faisceau pyramidal a raison de la myelinisation plus tard de ce derniere. La 
biopsie musculaire sert done a decouvrir la maladie suprasegmentaire dans l'hypotonie infantile. 

Can. J. Neurol. Sci. 1985; 12:111-120 

Les effets sur le muscle foetal associes a la maladie du 
neurone moteur sont bien months, cependant l'influence 
suprasegmentaire anormale sur l'unite motrice en developpement 
est tres peu comprise. L'activite d'impulsion des neurones 
moteurs demeure le facteur important le plus connu pour 
determiner les caracteristiques physiologiques et histochimiques 
des fibres musculaires chez les mammiferes. L'activite artifici-
ellement augmented par la stimulation repetitif du nerf p£ri-
pherique induit une alteration dans les fibres musculaires du 
type II vers le type I.1-2 L'innervation suprasegmentaire anormale 
pendant la vie embryonnaire peut produire une modification 
semblable du muscle en developpement. En revanche la 
n^vrectomie neo-natale chez la souris cause un arret post-natal 
en developpement du muscle .3 Le muscle partiellement denerve 
d'enfants humains souffrants d'atrophie musculaire spinale n'est 
pas identique a la denervation du muscle mature.4 

Le concept que la predominance d'un type de fibre musculaire 
peut exprimir de dysgenesie cerebrale fut propose par Fenichel. 

II rapporta la predominance type II dans les biopsies musculaires 
de quatre tels enfants, sans toutefois specifier les types de 
malformations cerebrales.5 Plus tard, Fenichel6, Curless et al. ,7 

et Farkas-Bargeton et al.8 publierent d'autres cas d'hypotonie 
d'origine cerebrale oil les muscles monterent l'immaturite ou la 
predominance numerique d'un type de fibre musculaire. Dans 
la plupart des cas les atteintes du cerveau ne furent pas precisees. 
Voorhies et al. rapporterent le cas d'un nouveau-ne atteint 
d'absence partielle du corps calleux et d'hypoplasie cerebelleuse, 
montrant egalement une predominance numerique ainsi qu'une 
petitesse des fibres musculaires type II.9 Agrov et al. aussi 
postulerent recemment que les variations de disproportion de 
type de fibre musculaire peuvent representer le resultat 
d'influences neurales anormales qui empechent le developpement 
progressif des unites motrices.10 L'etude actuelle fournit des 
arguments suppiementaires appuyant que la maladie cerebrale, 
surtout du tronc cerebral et du cervelet, influence en effect le 
developpement neuro-musculaire chez le foetus humain. 
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METHODES 

Le muscle fut etudie par biopsie ou a I'autopsie, chez 21 
nourrissons et enfants montrant le developpment retarde et 
I'hypotonie musculaire generalisee des la naissance, afin d'exclure 
une 6tiologie de myopathic congenitale. Les signes cerebelleux, 
I'altlration des reflexes myotatiques, et d'autres anomalies du 
systeme nerveux central furent aussi evidents, mais ces donnees 
cependant ne purent pas s'attribuer exclusivement a I'asphyxie 
pe>inatale. 

Parmi les 21 patients, 7 etaient nouveau-nes ou ages de moins 
de 6 semaines. Un en etait premature, ne a 31 semaines d'age 
gestationnel. Sept d'entre eux etaient nourrissons entre 2 et 12 
mois; 4 avaient de 13 a 30 mois, et 3 avaient de 3 a 12 ans d'age. 
Six furent examines en autopsie. Neuf des 21 etaient de sexe 
feminin. 

D'autres etudes des patients vivants comprennaient 
I'eMectroencephalogramme, la tonodensitometrie du cerveau, 
et des etudes m6taboliques des acides amines et des acides 
organiques dans le sang, ainsi que la fonction thyroi'de. Chez les 
patients atteints de la maladie de Krabbe, la mesure de l'activite 
enzymatique de galactocerebroside-beta-galactosidase dans les 
fibroblastes de la peau en culture a ete fait par le Western 
Canada Regional Metabolic Laboratory a Vancouver. Au moins 

4 temoins normaux et un autre cas confirme atteint de la maladie 
de Krabbe furent egalement etudids. L'electromyographie ne 
fut pas employee chez la majorite des patients. 

Le muscle choisi pour la biopsie fut le «vastus lateralis* de 
la cuisse dans tous les cas sauf dans un (cas no. 8) ou la biopsie 
fut du muscle gastrocnemien. 

Le tissu des biopsies musculaires fut congele sans fixation 
dans l'isopentane a la temperature de nitrogene liquide. Des 
lames de 6 p.m furent coupees par cryostat. Les incubations 
histochimiques s'executerent selon les techniques connus pour 
la phosphorylase totale, la phosphatase acidique, la reduction 
de tetrazolium a la nicotinamide-adenine-dinucleotide 
(NADH-TR), et la triphosphatase d'adenosine myofibrillaire 
(ATPase) preincub^e aux pH 10,4 ou 9,8, 4,6 et 4,3." L'hema-
toxyline-eosine, le trichrome de Gomori, la reaction d'acide 
p^riodique et de Schiff (PAS), l'huile rouge-O, et le fluorochrome 
acridine-orange etaient d'autres colorants employes. Des coupes 
minces en plastique et colorees du bleu a toluidine furent aussi 
preparees. La microscopie electronique fut utilised dans la 
plupart des cas. 

Les proportions de types de fibre musculaire dans chaque 
biopsie furent calculees de photographies en noir et blanc a 
magnification X40 ou XI00. Entre 300 et 800 fibres musculaires 
furent comptees et des histogrammes furent construits. 

Tableau I: Abr£g& des cas de biopsie musculaire en relation avec des atteintes en developpement du cerveau 

Patient Age Sexe Donnees Cliniques Resultats au Laboratoire Biopsie Musculaire 

13 jours; 
n£e a 36 
semaines 

l4jours; 
n6 a 44 
semaines 

I jour; 
nea3l 
semaines 

semaines; 
nea 
terme 

9 mois; 
n& a 
terme 

F Mere diabetique. Poids 4 kg. 
Enc^phalocele frontale. Oreilles 
d£form6es. Pas d'anomalies 
d'autres organes sauf du SNC. 

M Mere malade pendant 2 
semaines au premier trimestre de 
lagrossesse, suivant I'administra-
tion de vaccin contre la grippe 
porcine. 

M Syndrome de Meckel-Gruber: 
enc^phalocele occipitale; micro
cephalic; microphtalmie; bec-de-
lievre: polydactylie; reins 
polykystiques: organes genitaux 
hypoplastiques; poumons hypo-
plastiques. 

M Leucodystrophie (sclerose 
certbrale) de Krabbe 

M Leucodystrophie (sclerose 
cer£brale) de Krabbe 

Autopsie: Cerveau hypoplastique 
pesant 12.6 g (fig I). Dysplasie 
grave. Moelle epiniere normale sauf 
I'absence des faisceaux descendents. 
Details autrefois publies.'2 

Autopsie: Dysplasie grave du tronc 
cerebral, du cervelet. et des 
h6mishph£res cerebraux. Moelle 
epini£re normal sauf les faisceaux 
moteurs descendents tres maigres. 
N6vropathologie d£ja rapportee.'3 

Autopsie: Cerveau hypoplastique 
pesant 64 g. Enc^phalocele 
occipitale; absence des bulbes et 
nerfs olfactifs: hypoplasie severe du 
cervelet et du tronc c6r£bral; 
polymicrogyrie du cortex cerebral 
associee aux heterotopics et 
malformation des couches. Moelle 
epiniere normale suaf la manque des 
faisceaux descendents. 

Diagnose confirmee par manque de 
I'enzyme galactocer6broside-beta-
galactosidase dans les fibroblastes 
de la peau. Autopsie: deg£nere-
scence de la substance blanche du 
tronc cerebral; cellules globoides. 

Diagnose confirmee par manque de 
I'enzyme dans les fibroblastes de la 
peau. Autopsie: degenerescence de 
la substance blanche du tronc 
cerebral: cellules globoides. 

Normale; populations £gales 
des 2 types histochimiques de 
fibre musculaire (fig 1). 

Normale; populations ggales 
des 2 types histochimiques de 
fibre musculaire. 

Predominance nume>ique des 
fibres type II dont la plupart 
sous-type He. Les fibres type 1 
eparses Etaient plus grandes 
(«fibre-bde Wohlfart..); 
immaturity du muscle a I'age 
gestationnel. 

Predominance numeYique et 
petitesse des fibres type I (fig 
2). 

Predominance numeYique et 
petitesse des fibres type I. 
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Patient Age Sexe Donnees Cliniques Resultats au Laboratoire Biopsie Musculaire 

13 mois; 
n£e a 
terme 

5 jours; 
nee a 37 
semaines 

3 ans M 

21 mois 

10 11 mois; 
n6e a 
terme 

10 mois; 
n£a42 
semaines 

M 

12 3 ans M 

Leucodystrophie (sclerose cerebral) 
de Krabbe 

Mere en contact avec la rougeole 
pendant la premier trimestre de la 
grossesse. 

Retard intellectuel et linguistique. 
Ataxie cerebelleuse. Dipiegie 
hypotonique. Reflexes myotatiques 
hypoactifs. Grossesse et 
naissance normales. Pas 
d'histoire familiale de maladies 
neurologiques. 

Ataxie et tremblement d'intention. 
D6veloppement moteuren retard. 
Hypotonic musculaire g6n£ralis6e. 
Reflexes myotatiques presqu'ab-
sents. 

Grossesse normale. L'indice 
d'Apgar 7 et 8 a 1 et 5 min. Des 
naissance, lassitude, hypotonie 
g6n6ralis6e, manque de 
mouvements normaux, absence 
de succion, et pas de fixation 
visuelle. Petits disques optiques 
blancs. Nystagmus vertical et 
rotatoire. Pas de developpement. 
L'epilepsie myoclonique survenant 
a 2 ans. Microcephalic malgre' la 
circonference cranienne normale 
a la naissance. 

Hypotonie et faiblesse general
i s e s . Reflexes myotatiques 
absents. Cecite corticale. Pas de 
developpement moteur et 
intellectuel. Deceleration du 
coeur foetal; l'indice d'Apgar 7 et 
8 a I et 5 min. Leucodystrophie 
soudanophilique soup<;onn£e et 
biopsie cerebrale proposde. 

Hypotonie musculaire generalis6e. 
Faiblesse proximale l£gere. 
Reflexes myotatiques absents. 
Developpement moteur et 
intellectuel en retard. 

Diagnose confirmee par manque de 
I'enzyme dans les fibroblastes de la 
peau. 

Autopsie: Hypoplasie du cervelet 
(fig 3). Noyaux olivaires inferieurs, 
rouges, et pontins mal developpes. 
Faisceaux pyramidaux tres petits. 
Pachygyrie et petits kystes multiples 
des hemispheres cerebraux; 
couches imparfaites; heterotopics 
sous-corticales. Moelle epiniere 
normale. 

Etudes metaboliques normales, 
comprenant les acides amines et les 
niveaux d'acide folique et de 
vitamine B|2. Veiocite de conduction 
des nerfs moteurs normale. Biopsie 
du nerf sural normale. Tomodensito-
metrie: agrandissement du 4ieme 
ventricule et hypoplasie cerebelleuse; 
structures supratentorielles normales. 

Pneumoencephalogramme: agrand
issement du 4ieme ventricule et des 
cisternes de la fosse posterieur; 
hypoplasie cerebelleuse. Veiocite de 
conduction de nerfs moteurs normale 
a l'age. 

Investigations metaboliques compre
nant les acides amines et 
organiques, et I'activite des enzymes 
aux leucodystrophies et aux 
lipidoses cerebrales toutes normales. 
Biopsie du nerf sural normal. EEG: 
des ondes lentes diffuses sans 
I'activite paroxystique jusqu'a 2 ans 
d'age; ensuite I'hypsarythmie. 
Potentiels evoques visuels: absents 
des la periode neo-natale. 
Electroretinogramme; normal. 
Potentiels evoques auditifs: lents 
entre les ondes I et V. 
Tomodensitometrie: atrophie g€n&-
ralisee et agrandissement du 
systeme ventriculaire comprenant le 
4ieme. Biopsie cerebrale proposee. 

Etudes metaboliques normales, 
comprenant I'activite des enzymes 
galactocerebroside-beta-galactosidase 
et arylsufatase. Cortisone sanguine 
et le reponse a la stimulation de 
corticotrophine normaux. EEG: 
exces d'ondes lentes diffuses. 
Potentiels evoques visuels: pas de 
reponse a l'hemisphere droit et 
reponses prolongues a gauche. 
Electroretinogramme normal. 
Potentiels evoques auditifs: seuil de 
I'onde V augmente. Tomodensito
metrie: atrophie cerebrale generalisee 
legere. 

veiocite de conduction des nerfs 
moteurs normale. EEG: asynchronie 
de I'activite d'arriere-plan; non 
paroxystique. Tomodensitometrie: 
absence du corps calleux. 

Predominance numerique et 
petitesse des fibres type I. 

Immaturite en developpement 
histochimique des types de 
fibre musculaire (fig 3). 

Variation excessive en taille 
de fibre musculaire; 
predominance numerique de 
fibres type 1 et sous-type He. 

Predominance numerique et 
petitesse des fibres type II (fig 
4). 

Predominance numerique et 
petitesse des fibres type I. 

Predominance numerique des 
fibres type I. Exc£s de fibres 
sous-type He. Autofluorescence: 
pas de lipochrome. 

Predominance numerique des 
fibres type II; atrophie des 
fibres type II. 
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Patient 

13 

Age 

12 ans 

Sexe Donnees Cliniques 

14 

15 

4 mois; 
ne a 
terme 

23 mois 

16 2 mois; 
ne a 
terme 

17 12 mois; 
n6e a 
terme 

19 

20 

21 

8 mois; 
n£e a 
terme 

8 ans 

8 ans 

2 ans 

M Grossesse normale. Hypotonie 
g6neralisee. Reflexes myotatiques 
suractifs. Diplegie faciale 
bilaterale congenitale. Faiblesse 
des muscles du voile du palais et 
le sterno-cleido-mastoi'dien. 
Troubles de deglutition et de la 
succion comme nourrisson. Etat 
intellectuel normal. Syndrome de 
Mobius (?) associe a la motilite 
oculomotrice normale. 

F Hypotonie et faiblesse legere 
gdneralisees. Reflexes myotatiques 
absents. Incoordination de 
succion et de deglutition. Apnee. 
Syndrome de Prader-Willi. 

M Osteogenese imparfaite congeni
tale. Faiblesse faciale bilaterale 
des la naissance. Atrophie des 
muscles de la langue, 
sterno-cleido-mastoi'dien, del-
toi'des, et pectorales. Baillon 
preserve. Hypotonie generalisee. 
Reflexes myotatiques suractifs. 
Pas d'hydroc^phalie. 

M Grossesse normale. Indice 
d'Apgar 4 et 7 a 1 et 5 min. 
Hypotonie et faiblesse general
i s e s . Contractures congenitales 
multiples l^geres. Reflexes 
myotatiques absents. Pas de 
fixation visuelle. Bec-de-lievre. 
Dolichocephalie et micrognathie. 
Circonference cranienne normale. 

F Hypotonie generalisee. Ataxie. 
Reflexes myotatiques hypoactifs. 
Tremblementd'intention. Nystag
mus. Blepharoptose congenitale 
bilaterale; pas de rtponse au 
neostigmine. Developpement 
moteur en retard. Laparotomie; 
duplication de I'estomac et 
heterotopics pancreatiques. 

F Hypotonie generalisee. Faiblesse 
des hanches. Reflexes myotatiques 
absents. Incoordination de 
deglutition. Scoliose thoracique 
legere. Reflux gastro-oesophagien. 

M Hypotonie generalisee. Faiblesse 
proximale. Developpement moteur 
en retard. Circonference cranienne 
plus de 2 deviations standards 
plus que la moyenne. 

M Hypotonie generalisee. Ataxie 
legere. Reflexes myotatiques 
presqu'absents. Developpement 
moteur en retard, mais I'etat 
intellectuel est normal. 

F Hypotonie generalisee et 
faiblesse proximale legere. 
Reflexes myotatiques hypoactifs. 
Developpement intellectuel et 
parole normaux. Nystagmus. 

Resultats au Laboratoire 

Tomodensitometrie cerebrale normale. 

Velocite de conduction des nerfs 
moteurs normale. Biopsie du nerf 
sural normale. Analyse des 
chromosomes: deletion du bras long 
du chromosome 15. Etudes 
metaboliques normales. 

Radiographics: impression de I'os 
basioccipitale: fractures des 
apophyses epineuses C| et C2. EEG 
normal. Analyse des chromosomes 
normale. Acides amines du serum 

Analyse des chromosomes normale. 
Velocite de conduction des nerfs 
moteurs normale. Biopsie du nerf 
sural normale. EEG normal. 
Potentiels evoques visuels: deiai des 
ondes. Potentiels evoques auditifs: 
deiai des ondes. Tomodensitometrie: 
normale. 

Potentiels evoques auditifs: 
normaux. Tomodensitometrie cerebrale 
normale. Liquide cephalorachidien 
normal. 

Electromyogramme normal. EEG 
normal. Velocite de conduction du 
nerf median lente (13 mis); du nerf 
tibial anterieur pas de reaction. 
Tomodensitometrie: normale. 

Etudes metaboliques normales. EEG 
normal. Myeiogramme normal. 
Liquide cephalorachidien normal. 
Tomodensitometrie normale. 

Velocite de conduction des nerfs 
moteurs normale. 

Electromyogramme normal. 

Biopsie Musculaire 

Predominance numerique des 
fibres type I (fig 5). 

Predominance numerique et 
atrophie des fibres type II. 

Predominance numerique des 
fibres type II. 

Predominance numerique des 
fibres type II; exces de fibres 
sous-type He (immaturite 
histochimique). 

Predominance numerique des 
fibres type I (fig 5); (vastus 
lateralis et le diaphragme). 

Fibres musculaires presqu'-
uniformement type I (vastus 
lateralis et le diaphragme). 

Predominance et atrophie des 
fibres type II; exces de fibres 
sous-type He (immaturite 
histochimique). 

Predominance numerique des 
fibres type I (fig 5). 

Predominance numerique des 
fibres type I (fig 5). 

Legende: F = feminin; M = masculin; EEG = electroencephalogramme. «Predominance numerique* de fibre musculaire veut dire 
que plus de 80 pour cent des fibres sont d'un type histochimique ou de I'autre. 
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RESULTATS 

Le sommaire des details importants des 21 cas est presente 
au tableau I. La confirmation pathologique a l'autopsie est 
fournie en 6 cas. Les donnees confirmatoires d'etudes meta-
boliques ou radiographiques sont presentees pour 6 autres cas. 
Trois patients souffraient de leucodystrophie de Krabbe (cas 
no. 4, 5, et 6). La preuve d'hypoplasie cerebelleuse se trouva 
chez 7 enfants comprenant 3 ou cette dysplasie cerebelleuse fut 
partie d'une dysplasie grave du cerveau entier. 

Chez l'un des enfants (cas no. 12) I'absence du corps calleux 
fut la seule anomalie radiographique. Plusieurs des cas etaient 
problematiques. Chacun montrait des traits cliniques ou 
electrophysiologiques d'atteintes neurologiques, surtout au tronc 
cerebral et au cervelet. Cependant les donnees n'avaient pas 
une specificity permettant une diagnose definitive. Leurs biopsies 
musculaires d^montraient cependant des traits semblables a 
celles portant une diagnose connue. 

Aucune des biopsies musculaires ne montra des traits de 
myopathie ou de denervation. Quatre cas dont trois avaient la 
leucodystrophie de Krabbe, montraient la disproportion des 

types de fibre musculaire. Parmi les autres, il n'eut aucun trait 
histologique ou histochimique de myopathie congenitale connue. 
Entre les donnees negatives importantes, on ne trouva aucun 
exces de fibres centronucleaires, d'alt£rations deg6ne>atives, 
ni d'accumulation de glycogene, de lipides, ou d'acide ribo-
nucleique. En outre il n'y avait non plus d'alterations ultra-
structurales, a la microscopie electronique; les mitochondries 
et le systeme sarcotubulaire etaient normaux. 

Les anomalies des biopsies musculaires d6montrent les traits 
de I'immaturite histochimique de l'unite motrice. Les traits de 
chaque biopsie musculaire montrent soit: a) aucune anomalie; 
b) I'immaturite musculaire ou la differentiation histochimique 
incomplete; c) la predominance (plus de 80 pour cent) de fibre 
type II; d) la predominance (plus de 80 pour cent) de fibre type 
I. En plusieurs des cas I'hypoplasie d'un type de fibre musculaire 
relative a I'autre fut egalement presente. 

II n'est pas possible de mettre en correlation l'espece 
d'alteration histochimique du muscle avec les types de symptomes 
et signes cliniques indiquant des troubles cerebelleux et du 
tronc cerebral. 

LEGENDS DES FIGURES 
Figure I — Cas No. I. (A) La boile cranienne (ouverte) etait remplie de 

liquide cephalorachidien. Le cerveau severement hypoplastique (pointe 
defleche) nepesait que 12,6 g. (B) La moelle epiniere (coupe cervicale) 
etait bien developpee sauf iabsence des faisceaux desdendants. Bleu 
rapide de luxol et I'hematoxyline -eosine. X25. (C) Le muscle "vastus 
lateralis)' de la cuisse montre la differentiation en proportions tgales 
des deux types histochimiques de fibre musculaire. NADH-TR. X250. 
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COMMENT AIRES 

Le phenomene de predominance de type de fibre musculaire 
chez le nouveau-ne atteint d'une malformation cerebrale 
probablement n'est pas rapporte plus souvent parce qu'on fait 
rarement I'histochimie musculaire a l'autopsie neo-natale. La 
predominance de fibres musculaires type II est la condition 
normale entre 20 et 24 semaines d'age gestationnel chez 
rhumain.'5"17 Cette donn6e chez le nouveau-ne a terme peut 
done etre le resultat d'un retard en maturation. Un etat pareil se 
trouve chez quelques nourrissons atteints de retard de croissance 
intra-uteYine, associe avec I'insuffisance placentaire.18 

La predominance de type de fibre musculaire, plus parti-
culierement de type I, est aussi une donnee supplemental 
dans beaucoup des dystrophies musculaires ainsi que chez 
d'autres myopathies primaires. La pathogenese dans ces cas 
reste inconnue. Elle peut probablement se distinguer du 
mecanisme suprasegmentaire que Ton propose ici chez les 
enfants avec le muscle essentiellement normal. 

Certains «myopathies congenitales» d'etiologie inconnue 
montrent aussi la predominance des fibres type I, par example 
la myopathic nemaline et la maladie a «central core» de muscle, 
ou il ne reste que tres peu des fibres type II.18 Chez quelques-
uns de tels patients et chez leurs parents on trouve cette 
predominance malgre un petit nombre de fibres a «central 
core».1920 Finalement, le seul trait de la predominance du 
fibre musculaire type I ou II represent pour certains auteurs 
une myopathic cong£nitale.21"23 Toutefois, cette.conclusion 
semble non justifide a moins que la transmission g£netique est 
carr£ment evidente. Dans quelques cas la presence de pre
dominance de fibre type I est fondee sur la biopsie du muscle 
deltoide,23 toutefois ce muscle differe de la plupart des autres 
muscles chez le temoin normal par une predominance physio-
logique de 60 a 80 pour cent de fibres type I.24 

Les cas no. 1 et 2 ici rapport6s demontrent que les unites 
motrices type I et II possedent la capacite de developper en 
proportions normales dans l'absence d'un cerveau fonctionnel 
ou d'un tronc cerebral normal, sans cortex cerebral. Ce n'est 
pas suprenant que le faisceau pyramidal ne joue pas de role 
important dans le developpement musculaire car sa myeiinisation 
ne s'entame que vers la fin de gestation,25"27 bien plus tard que 
la differentiation histochimique du muscle. Ce dernier apparait 
des les 20 a 28 semaines d'age gestationel.15"18 

L'hypoplasie du cervelet et d'autres anomalies en devel
oppement de cette structure generalement ont une expression 
clinique de I'hypotonie musculaire severe.28 Ceci resulte d'une 
activite fusimotrice diminuee et d'une excitation anormale du 
reflexe myotatique.29,30 Le cervelet n'a aucune projection 
descendante a la moelle epiniere. II influence le tonus musculaire 
presque uniquement par les connexions rostrales au cortex 
cerebral par le relais thalamique. Cependant quelques impulsions 
du cervelet se projetent aussi aux noyaux vestibulaires, au 
noyau rouge, a I'olive inferieur, et a la formation reticulaire 
tegmentaire. La elles influencent l'activite des voies «sous-
corticospinales» ainsi que celle du faisceau pyramidal. Les 
potentiels evoques auditifs sont souvent anormaux chez les 
enfants atteints de dysfonctionnement cerebelleux ou bulbaire.31 

Plusieurs patients de 1'etude actuelle montrerent egalement 
cette manifestation clinique. 

Chez le chat h6mi-decer6belleux, des alterations eiectro-
physiologiques et morphologiques, ainsi que l'activite augmente 

d'ATPase myofibrillaire, sont montrees dans le muscle soleus. 
Des changements de diametre de fibres musculaires, le groupe-
ment de fibres par type, et 1'abondance de fibres immatures 
sous-type He se trouvent dans le muscle quadriceps de la 
majorite de 40 patients atteints de la degenerescence spino-
cerebelleuse; ces traits sont plus severes s'ils sont accompagnes 
d'un deficit du faisceau pyramidal.33 

Les voies motrices du tronc cerebral descendantes a la moelle 
epiniere modulant l'activite des neurones moteurs deviennent 
myeiinisees entre le vingtieme et trentieme semaine d'age 
gestationnel.25"27 Cette periode est concurrent avec 1'etape 
histochimique de differentiation musculaire. La sequence a 
maturation de ces voies correspond bien a des alterations physiolo
giques du tonus musculaire et de la posture chez I'enfant 
premature.34 Plusieurs voies sous-corticospinales, telles la 
vestibulospinal, I'olivospinale, et la reticulospinal, sont plus 
grandes et vraisemblablement plus importantes que d'autres. 
La voie rubrospinale, par example, est petite et ne descend 
au-desous du niveau cervical superieur chez l'humain.35 Chez 
le jeune singe, ces voies motrices du tronc cerebral se groupent 
physiologiquement en faisceaux medial et lateral, ayant une 
forte influence sur la posture. Le faisceau sous-corticospinal 
medial sert en particulier a la flexion distale et a l'extension 
proximale. C'est un effet antagoniste a celui du faisceau 
pyramidal.36 Les muscles spastiques des enfants atteints de 
paralysie cerebrale manquant la fonction pyramidale dont la 
fonction du tronc cerebral est preservee, en gen6ral ne montrent 
qu'une atrophie de fibre type II sans alterations dans les 
proportions numeriques de types de fibre musculaire.37,38 Ces 
donnees morphologiques servent de complement aux donnees 
electrophysiologiques chez le chat, oil les neurones corticospinaux 
activent preferentiellement les unites motrices a vitesse, type 
II.39 

Les voies «sous-corticospinales» du systeme nerveux central 
sont probablement plus importantes durant la periode peri-
natale, et perdent de leur effect par la suite, a cause de leur 
maturite relative au faisceau pyramidal. Chez les vertebres 

Figure 2 — Cas No. 4. Un garcon de 9 mois atteint de leucodystrophie de 
Krabbe. Les biopsies musculaires chez les trois cas de cette maladie 
avaient tomes la petitesse uniforme et la predominance numerique des 
fibres type I. landis que celles du type II sont hypertrophies, surtout le 
sous-type lib. C'est la "disproportion des types de fibre musculaire» 
classique. ATPase myofibrillaire preincubee au pH 4.6. X250. 

116 Cerveau et developpement musculaire — Sarnat 
https://doi.org/10.1017/S0317167100046801 Published online by Cambridge University Press

https://doi.org/10.1017/S0317167100046801


LE JOURNAL CANADIEN DES SCIENCES NEUROLOGIQUES 

non-mammiferes, ces voies servent des fonctions semblables 
au faisceau pyramidal du mammifere mature, a l'exception de 
la coordination des doigts, puisque le faisceau pyramidal est 
absent chez ces animaux. Elles fournissent aux poissons, aux 
amphibies, aux reptiles, et aux oiseaux un controle moteur 
precis.40 Par contre, les traits des types de fibres musculaires 
different entre les classes de vertebres.40 

La disproportion congenitale des types de fibres musculaires 
(DCTFM), defini dans le sens strict comme une petitesse relative 

Figure 3 — Cas No. 6. Nouveau-ne a terme. (A) Vaspect macroscopique de 
I'hypoplasie cerebelleuse. (B) Le cortex cerebelleux manque de toutes 
classes de neurones. II y a une gliose astrocytaire diffuse. L'hematoxyline-
eosine. X250. (C et D) Le muscle de la cuisse monlre une predominance 
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et la predominance numerique des fibres type I des la naissance, 
est vue souvent comme une autre myopathic congenitale, 
hereditaire ou sporadique. DCTFM est aussi connue par son 
association a la leucodystrophie de Krabb6.1441 Ce lien est 
soutenu dans la presente etude. Les atteintes a la substance 
blanche du tronc c£r6bral et du cervelet sont deja presents des 
la p6riode perinatale, mais la nevropathie peripherique g6n6ral-
ement ne s'annonce que plus tard dans I'enfance. DCTFM se 
trou ve egalement dans le syndrome foetal d 'alcool ;4' un d6sordre 

type II dont la plupart sont des fibres sous-type He. Ceci demontre la 
maturation en retard. ATPase mvoftbrillairepreincubee auxpH 9,8 (C) 
et4J (D).X250. 
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Figure 4 — Cas No. 9. Enfant de 21 mois atteint d'hvpoplasie cerebelleuse 
demontree par radiographie et donnees cliniques. La biopsie musculaire 
de la cuisse devoile la predominance de fibres type II (foncees). Ces 
fibres sontpetites sans I'angulation' trouvee dans I'atrophie de denervation 
et celle associee a la spasticite. ATPase myofibrillaire preincubee aupH 
9,8. X100. 

Figure 5 — Des biopsies musculaires de patients ou les donnees cliniques 
suggerent la maladie congenitale du tronc cerebral ou du cervelet. 
Toutes montrent la predominance numerique de fibre type!. (A) Cas No. 
2l;fille de 2 ans; (B) Cas No. 17;fille de 2 ans et demie; (C) Cas No. 13: 
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de synaptogenese cerebelleuse due al'administration de I'alcool 
au rat foetal.42 

Les etudes des effets sur l'unite motrice de la transection de 
la moelle epiniere chez l'humain ainsi que chez l'animal 
experimental soutiennent influence suprasegmentaire. Chez 
l'humain adulte, la myelopathic traumatique et la paraplegie 
chronique causent une atrophie selective de fibre musculaire 
type II, suivi plus tard d'une atrophie de fibres type I et d'une 
predominance numerique type II.43"45 Ces alterations chroniques 
suggerant la denervation et la reinnervation sont rapportees 
chez les adultes qui montrent une atrophie hemiplegique quelques 
mois ou annees apres un infarctus cerebral.4647 La transection 
epiniere au niveau thoracique chez le chat cause une perte de 
fibre type II dans les muscles du mollet.48 

En outre, chez le rat les epines dendritiques des neurones 
moteurs sont alterees apres Fhemisection de la moelle epiniere, 
montre par la technique de Golgi.49 Un mecanisme possible 
sousjacent a tous ces alterations est la degenerescence trans-
neuronale.50 Finalement, le poussin embryonnaire souffre une 
perte de neurones moteurs epinieres apres l'interruption des 
impulsions afferentes, excedant la mort cellulaire physiologique.51 

Malheureusement, on ne peut pas preciser exactement la 
correlation des faisceau du tronc cerebral et les classes 
d'alterations musculaires ici rapportees, puisqu'il est impossible 
de connaitre les atteintes exactes des enfants survivants. 

garcon de 12 ans; (D) Cas No. 20. Garcon de 8 ans. ATPase myofibrillaire 
preincubee au pH4,6 dont les fibres foncees sont type I. Les groupes de 
fibres type I sont un phenomene de la predominance plutot qu'un indice 
de la reinnervation. car il riy a pas de groupes de fibres type II. X250 
<A-D). 
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N6anmoins les renseignements ci-present6s serviront d'ameiiorer 

une comprehension de la biopsie musculaire dans l'hypotonie 

infantile d'origine suprasegmentaire, et signaleront le besoin de 

recherches suppiementaires. 

CONCLUSIONS 

Avec les donnees ici presentees, soutenues par les articles 

peu nombreux dans le domaine, on peut tenter une r£ponse a la 

question initiale: a) L'unite motrice se developpe normalement 

comprenant la maturation histochimique du muscle, sans la 

moindre participation suprasegmentaire du cerveau; b) Les 

anomalies au developpement du cervelet et du tronc cerebral 

s'associent a une predominance numerique de fibre musculaire 

type I ou II, ou a une maturation retardee du muscle. Une 

croissance lente et une petitesse d'un type ou de l'autre de fibre 

musculaire sont d'autres anomalies de developpement musculaire; 

c) Ces alterations en developpement musculaire correspondent 

davantage a l'6poque de maturation histochimique du muscle, 

entre 20 et 28 semaines d'age gestationnel chez l'humain; d) Les 

alterations musculaires probablement resultent de la perte 

d'equilibre ou de modulation entre les impulsions descendentes. 

Les plusieurs petites voies «sous-corticospinales» nombreuses 

du tronc cerebral probablement sont plus importantes que le 

gros faisceau pyramidal car ce dernier reste sans myeiinisation 

durant la periode critique; e) L'hypotonie musculaire est 

I'expression clinique principale de la predominance numerique 

de type de fibre musculaire induite par des atteintes cerebelleuses 

ou du tronc cerebral chez le foetus. 

Ces hypotheses peuvent etre prouvees chez les animaux 

experimentaux. De telles etudes sont deja entamees a notre 

laboratoire. 
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