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RESUME

But. Une augmentation de I'épaisseur de la clarté nucale physiologique entre 10 et 14 semaines d’aménorrhée correspond
a une nuque épaisse. Elle est observée dans des anomalies chromosomiques, surtout la trisomie 21, des anomalies
variées du développement ou chez des foetus avec un développement normal. Le but de cette étude est de comprendre
les mécanismes cellulaires a I'origine de la nuque épaisse.

Matériels et méthodes. Chez cinq patientes, un examen histologique de la nugue a été réalisé et les résultats ont été
confrontés avec les données de la littérature. Une nuque normale provenant d’'une fausse couche tardive, une nuque
épaisse en rapport avec une trisomie 21, deux nuques épaisses a caryotype normal, une nugue épaisse a caryotype
normal avec une cardiopathie isolée ont été examinées.

Résultats. La nuque épaisse correspond sur le plan morphologique a un cedéme postérieur médian du mésenchyme de
la nuque feetale. Dans tous les cas de nuque épaisse, il existait une distension d’intensité variable des sacs lymphatiques
jugulaires latéraux.

Conclusion. Les mécanismes de la nuque épaisse seraient en rapport avec une anomalie primitive de la lymphangio-
genése embryonnaire qui serait le dénominateur commun a une altération de la composition de la matrice extracellulaire
et a une anomalie cardio-vasculaire et hémodynamique. Une étude morphologique systématique de la nuque fcetale
permettrait de mieux comprendre ces différents mécanismes.

Mots-clés : Nuque épaisse * Développement lymphatique  Acide hyaluronique.

SUMMARY: Increased nuchal translucency pathophysiology.

Objectives. Increased physiological nuchal translucency (NT) between 10 and 14 weeks of gestation is associated with
chromosomal anomalies, mainly trisomy 21, developmental malformations and with normal fetus outcome. The aim of this
study is to understand the cellular mechanisms leading to increased NT.

Materials and methods. We examined five nuchal samples, a normal fetus from a fetal loss with a normal NT, a trisomy
21 fetus with an increased NT, two karyotypically normal fetuses with increased NT and a fetus with increased NT asso-
ciated with an isolated cardiopathy. These morphological data were correlated with data from the literature.

Results. The pathological mechanism of increased NT is a posterior median mesenchymal edema of the fetal neck. It is
associated with bilateral distension of jugular lymphatic vessels.

Conclusion. Increased NT mechanisms are mainly related to a disturbance of embryonic lymphangiogenesis which might
be a common denominator of the alteration of the composition of the extracellular matrix and of the cardiovascular and
hemodynamic disorder. Nuchal morphological studies should be systematically performed to understand the mechanisms
of increased NT.

Key words: Nuchal translucency  Lymphatic development ¢ Hyaluronan acid.

La nuque épaisse est une notion échographique et
correspond a une zone transonore de la région occi-
pitale médiane. A I'éat normal, I’épaisseur de la
clarté nucale est présente dés 7 semaines d aménor-
rhée (SA) et augmente avec le terme entre 10 et 14
SAenpassantdel,2mmall SAal9mmal3SA
+ 6 jours [1, 2]. Schématiquement, si |’épaisseur de
lanuque est comprise entre 3 et 6 mm, il s'agit d’ une
nuque épaisse ou hyperclarté nucale. Elle peut étre
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transitoire ou persistante sur les échographies succes-
sives. Si cette mesure est située au-dela de 6 mm et
comporte des logettes liquidiennes paracervicales
bilatérales se rejoignant sur la ligne médiane posté-
rieure avec parfois une cloison médiane, il s agit d’un
hygroma kystique. Le diagnostic différentiel de la
nuque épaisse est I’ encéphalocéle occipitale, le non-
accolement de I’ amnios, le cordon autour de la nuque
et une hyperextension ou une flexion de latéte [3, 4].
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La mesure échographique de la nugque entre 10 et
14 SA est une méthode sensible pour dépister des
anomalies chromosomiques variées, en particulier la
trisomie 21. Il a été montré que 76,8 % des aneuploi-
dies ont une clarté nucale augmentée et cette mesure
est maintenant réalisée dans le cadre du dépistage de
la trisomie 21 [5]. Cette mesure systématique de la
nuque a montré que 5 % des fodus avec une nugue
épaisse ont un caryotype normal. Dans ce cas, le
foetus peut présenter des anomalies du dével oppement
variées comme des cardiopathies, des ostéochondro-
dysplasies, des maladies métaboliques, des maladies
neuromusculaires ou bien avoir un développement
normal.

Devant la difficulté de la prise en charge des
patientes chez qui a été dépistée une nuque épaisse
avec un caryotype normal, de nombreux travaux se
sont intéressés a |’ évolution de ces grossesses [6-16]
et & ses mécanismes physiopathologiques [17-20].

Les mécanismes physiopathologiques de la nugue
€pai sse ne sont pas bien connus et probablement mul-
tiples du fait de la grande variété des pathologies
associées. Peu de travaux se sont intéressés aux cor-
rélations anatomo-cliniques pour comprendre |’ ori-
gine de la nuque épaisse observée en échographie.
Nous avons étudié de facon rétrospective les dossiers
pour lesguels un examen histologique de la nugue a
été réalisé et confronté ces résultats avec les données
cliniques et les données de la littérature.

B MATERIEL ET METHODES

Patients

Dejanvier 2000 a septembre 2004, un examen his-
tologique de la nuque fodale a été réalise dans cing
cas. Lecasn® 1 provenait d une fausse couchetardive
a 19 SA avec une nuque normale et un examen fodo-
pathologique normal, le cas n° 2 correspondait a une
interruption médicale de grossesse a 18 SA pour tri-
somie 21 avec comme point d'appel une nugue
épaisse, lescasn® 3 et 4 correspondaient a deux inter-
ruptions médicales de grossesse a 19 SA pour nuque
épaisse a caryotype normal. Dans le cas 3, |’ examen
fogopathologique a montré des anomalies évoquant
un syndrome de Smith-Lemli-Opitz (retard de crois-
sance intra-utérin, dysmorphie créanio-faciale, hexa-
dactylie, hypoplasie rénale avec une petite vessie, une
hypoplasie pulmonaire avec absence de la lobulation
pulmonaire), pour lequel une étude biochimique du
cholestérol sur biopsie hépatique fodale est en cours.
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Dans le cas n° 4, I'examen fogopathol ogique a mon-
tré une dysmorphie cranio-faciale isolée non étique-
tée. Dans le cas n° 5, il S'agissait d'une interruption
médicale de grossesse a 18 SA pour une nuque
épaisse a caryotype normal pour lequel |'examen
fogopathol ogique a montré une cardiopathie isolée a
type d'atrésie pulmonaire a septum ouvert (APSO).
Les données cliniques et fogtopathologiques concer-
nant ces grossesses sont résumées dans le tableau |.

Histochimie et immunohistochimie

Dans tous ces cas, un prélévement de la nuque a
été réalisé, fixé dans le formol et inclus en paraffine.
Des coupes de 5 um ont été réalisées puis colorées
par |I' hématéine-éosine-safran (HES), I acide périodi-
que de Schiff (PAS) et le bleu Alcian (BA) pour une
étude morphologique. Dans tous les cas, une étude
immunohistochimique a été réalisée avec les anti-
corps suivants: CD34, CD31, facteur VIII et actine
muscle lisse pour mettre en évidence les structures
vasculaires de la nuque fodale.

Les coupes ont été déparaffinées puis rénydratées
dans des bains successifs d’ alcool. Un pré-traitement
par la chaleur pour démasquer les sites antigéniques
puis un traitement a1’ eau oxygénée pour inhiber les
peroxydases endogénes ont été réalisées. Les coupes
ont été incubées pendant 30 minutes a température
ambiante avec |’ anticorps primaire puis rincées dans
le PBS. L’ anticorps secondaire biotinylé était incubé
pendant 30 minutes a température ambiante. L es cou-
pes ont été rincées dans le PBS puis incubées avec la
stréptavidine-biotine-peroxydase pendant 15 minutes
atempérature ambiante. Les coupes ont été rincées et
incubées avec la diamino-benzidine (DAB) pendant
5 minutes a |’ obscurité. Les coupes ont ensuite été
rincées al’ eau puis contre-colorées avec | hématoxy-
line de Harris et examinées au microscope.

Tableau |  Données cliniques et foetopathologiques.

Clinical findings and fetal pathologies.

Cas Nuque Terme Pathologie foetale

(mm) (SA)
1 2 19 Fausse couche tardive
2 8 14 Trisomie 21
3 7 19 Dysmorphie faciale isolée
4 4,3 19 Syndrome de Smith-Lemli-Opitz
5 8 19 Atrésie pulmonaire a septum ouvert
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I RESULTATS

Sur le plan morphologique, la nuque normale est
constituée sous I'épiderme et le derme d’'un tissu
conjonctif lache (fig. 1A), comportant des cellules
mésenchymateuses peu nombreuses dans une matrice
extracellulaire abondante riche en substance fonda-
mentale (fig. 1B). La nuque épaisse correspond sur le
plan morphologique & un oademe postérieur médian
plus abondant de I"hypoderme (fig. 1C) comportant
des cellules mésenchymateuses plus nombreuses dans
une matrice extracellulaire abondante (fig. 1D). Dans
tousles cas de nuque épaisse, il existait une distension
d'intensité variable des lymphatiques jugulaires
latéraux (fig. 1E). Dans la trisomie 21, il existait de
nombreuses ectasies lymphatiques du tissu mésen-
chymateux sous-cutané (fig. 1F). Les résultats de
I’étude immunohistochimique ne montrent pas de
structure lymphatique au niveau de |’ cedéme posté-
rieur médian sauf dans le cas de trisomie 21. 1| existe
un marquage des cellules endothéliales au niveau des
vaisseaux lymphatiques jugulaires distendus.

M DISCUSSION

Devant la difficulté de la prise en charge des
patientes chez qui a été dépistée une nuque épaisse
avec un caryotype normal, de nombreux travaux se
sont intéressés al’ évolution de ces grossesses [2-12].
Le pronostic fodal, toutes pathol ogies confondues, est
lié al’ épaisseur de la nuque avec un mauvais pronos-
tic dans 5 % des cas pour une nugue entre le 95° per-
centile et 3,4 mm, dans 30 % des cas pour une nugue
entre 3,5 et 4,4 mm, dans 50 % des cas entre 4,5 et
5,4 mm et dans 80 % des cas pour une nugue Ssupé-
rieure a 5,5 mm [5].

L es mécanismes physiopathologiques de la nuque
€paisse ne sont pas bien connus et peu de travaux se
sont intéressés aux corrélations anatomo-cliniques
pour comprendre I’ origine de la nuque épai sse obser-
vée en échographie [17-20]. Différentes hypothéses
sont actuellement proposées en raison des associa-
tions cliniques observées, de son caractére transitoire
et des données morphologiques.

A I’ éat normal, jusqu’ 12 SA, le tissu sous-cutané
fodal est constitué d'un tissu conjonctif |ache conte-
nant des cellules mésenchymateuses étoilées dans une
matrice extracellulaire abondante riche en substance
fondamentale contenant surtout de I’ acide hyaluroni-
gque (glycosaminoglycane non sulfaté) et peu de
fibres, fines et courtes, isolées les unes des autres puis
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organisées en trousseaux a partir de 12 SA pour for-
mer le derme et I"hypoderme. Ce tissu conjonctif
lache est visible a I’échographie sous forme d’'une
clarté nucale dés 7 SA. Sur le plan biochimique et
immunohistochimique, il s agit de collagéne de type
[, 111,V et VI. Ces cellules mésenchymateuses sont a
I’ origine des fibrocytes, des fibroblastes, des adipo-
cytes, des parois vasculaires. Les vaisseaux se for-
ment a partir de 6 SA au dessous du derme, a la
jonction entre le derme et I’ hypoderme puis des col-
latérales pénetrent le derme sur toute sa hauteur. Les
vaisseaux lymphatiques dérivent du systéme veineux
préexistant par un mécanisme de vasculogenése puis
perdent leurs connections avec le systeme veineux. IIs
N’ apparaissent pas avant la cinquiéme semaine. A la
fin de la cinquiéme semaine, se mettent en place les
sacs lymphatiques jugulaires qui drainent les fluides
des espaces tissulaires des membres supérieurs, de la
partie supérieure du tronc, de la téte et du cou [21].
Ces sacs lymphatiques vont ensuite s organiser en
ganglions lymphatiques et systéme collecteur qui
vont se connecter a la veine jugulaire interne aprés
10 SA.

Trois grands mécanismes physiopathologiques a
I’ origine d’une augmentation de |’ épaisseur du tissu
sous-cutané entre 10 et 14 SA delarégion delanugue
sont actuellement discutés.

La premier mécanisme est une anomalie du déve-
loppement des vaisseaux lymphatiques de la région
cervicale. Nos résultats et différents travaux morpho-
logiques ont montré que I hyperclarté nucale corres-
pond a une cavité postérieure médiane sous
I’ épiderme, dans le mésenchyme, formeée par la coa
lescence d’ espaces cedémateux mésenchymateux. Les
immunomarquages avec des anticorps anti-CD34,
anti-CD31, anti-facteur V111 montrent que cette cavité
postérieure est dépourvue de paroi vasculaire propre
et ne correspond donc pas a une structure vasculaire
distendue mais bien a un oademe. Ces données mor-
phologiques montrent que la mesure de la nuque cor-
respond a la mesure de I’cadéme du mésenchyme
sous-cutané de la région médiane du cou fodal.

Dans tous les cas de nuque épaisse, il existe laté-
ralement des lymphatiques distendus qui correspon-
dent aux culs de sac lymphatiques jugulaires. Dans
le modéle de la souris avec trisomie 16 et chez les
fogtus avec une nuque épaisse, il a été montré la
présence de deux cavités dans les régions postéro-
latérales du cou correspondant sur le plan morpho-
logique a la persistance des sacs lymphatiques jugu-
laires qui seraient a |'origine de |I’épanchement
liquidien postérieur médian et de la nuque épaisse
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Figure 1
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La nuque normale est caractérisée par un cedeme postérieur médian (3) situé sous I'épiderme (1) et le derme (2) (X25).
B : L'cedéme de la nuque normale est constitué de rares cellules et d’'une matrice extracellulaire abondante contenant des fibres
de collagene fines et dispersées (X200). C : La nuque épaisse est constituée d’'un cedéme plus important de la région médianes
postérieure (3) situé sous le derme (2) et I'épiderme (1) (X25). D : L'cedéme de la nuque épaisse est constitué de cellules plus
nombreuses et d’'une matrice extracellulaire abondante (X200). E : Dans les cas de nuque épaisse, il existe une distension des
lymphatiques jugulaires latéralement (l), a coté de I'artere (a) et de la veine (v) (X100). F : Dans la nuque épaisse de la trisomie
21, il existe de nombreuses ectasies lymphatiques du tissu mésenchymateux sous cutané médian et paramédian (X100).

A: The normal nuchal translucency is caracterised by a median posterior edema (3) localised under the epidermis (1) and the
dermis (2) (X25). B: The normal nuchal edema is constituted of rare cells and an abundant extracellular matrix containing
dispersed and thin collagen fibers (X200). C: Increased nuchal translucency is constituted of an increased nuchal edema of the
median posterior region (3) under the dermis (2) and the epidermis (1) (X25). D: Edema of thickened nuchal translucency is
constituted of more numerous cells in an abundant extracellular matrix (X200). E: Distension of the jugular lymphatics laterally (1),
next to the artery (a) and the vein (v) (X100). F: In increased nuchal tranlucency of trisomy 21, there are numerous areas of
lymphatic ectasia involving the median and paramedian subcutaneous mesenchymal tissue (X100).
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observée en échographique. Dansle modéle des sou-
risavec trisomie 16, ladistension lymphatique appa-
rait au 13°jour de développement avant |’ oadéme de
la nugue qui apparait lui au 14°jour de développe-
ment, ce qui suggére bien que I’ cedéme de la nuque
est secondaire a I’anomalie lymphatique [17]. Il
existerait une anomalie initiale de la lymphangioge-
nése avec un défaut du remodel age des sacs lympha-
tiques jugulaires primitifs aboutissant a une
distension de ces sacs. Cette anomalie initiale de la
lymphangiogenése n’est pas comprise et serait a
I’ origine d’ un retard de reconnection au systéme vei-
neux. Avec lamise en place du remodel age des sacs
jugulaires lymphatiques, |’ excés de liquide intramé-
senchymateux est drainé dans les collecteurs lym-
phatiques puis dans la circulation générale,
expliquant le caractére transitoire de la nuque
épaisse. En cas de non reconnection au systeme vei-
neux, la distension des sacs lymphatiques s accroit
et serait al’origine d’un hygroma kystique, qui sur
le plan morphologique correspond a des cavités kys-
tiques bordées de cellules endothéliales de type lym-
phatigue. Le mécanisme de |’ hygroma kystique dans
le syndrome de Turner serait différent de celui des
autres hygromas kystiques et serait d0 a une hypo-
plasie des lymphatiques dans le derme superficiel
[22].

D’autres travaux suggerent une anomalie primitive
des cellules endothélial es lymphati ques avec une aug-
mentation de I’expression du récepteur de I'acide
hyaluronique. L’acide hyaluronique est un glycosa-
minoglycane non sulfaté abondant au niveau du tissu
conjonctif avec un turn over rapide et une demi-vie
de 24 heures. |l est transporté du tissu dans les gan-
glions par voie lymphatique pour y étre dégradé. Le
lymphatic vessel endothelial receptor 1 (LYVE-1) est
un récepteur transmembranaire pour I’ acide hyaluro-
nique appartenant ala famille du CD44. 1l est utilisé
comme margueur spécifique des cellules endothélia-
les lymphatiques. L’ augmentation de |’ expression du
récepteur de I'acide hyaluronique serait a I’ origine
d’ une augmentation de lataille des sacs lymphatiques
puis d'un lymphoedéme dans la région cervicale &
I’origine de I’ hyperclarté nucale [25]. Le vascular
endothelial growth factor C (VEGF-C) et son récep-
teur le vascular endothelial growth factor receptor 3
(VEGF-R3) sont aussi des marqueurs spécifiques des
vaisseaux lymphatiques et pourraient étre impliqués
dans le mécanisme de |’ hyperclarté nucale. |l existe
des formes familiales récidivantes d' hygromaisol é et
de bon pronostic probablement d’origine génétique
avec une probable mutation d’un gene codant pour
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une molécule impliquée dans le développement lym-
phatique [23]. Le mécanisme actuellement discuté est
résumé dans la figure 2.

Seulement dans le cas de trisomie 21, il existe de
nombreuses ectasies lymphatiques du tissu mésen-
chymateux sous cutané, ce qui suggére que le méca-
nisme de la nugue épaisse serait différent dans cette
situation. Danslatrisomie 21, il a été montré une aug-
mentation de I’ expression du collagéne de type VI
dans la peau de la nuque [24]. La surexpression du
collagéne de type VI serait al’ origine d’ une accumu-
lation d’ acide hyauronique qui serait responsable de
la nuque épaisse [25].

Le géne codant pour le collagene de type VI est
situé dans la région terminale du bras long du chro-
mosome 21 et serait donc présent en triple exemplaire
dans la trisomie 21. Cette hypothése n’explique pas
le caractéere transitoire de I” hyperclarté nucale dans la
trisomie 21. Cette surexpression du collagene de type
VI n'est pas observée dans latrisomie 18, la trisomie
13 ni dans le syndrome de Turner. Dans la trisomie
21, il a éé montré une augmentation de I’ acide hya
luronique aors que la quantité d’ acide hyaluronique
est identique dans la trisomie 18, la trisomie 13, le
syndrome de Turner et lesfogus ayant une nuque nor-
male [25]. Ces auteurs ont suggéré e role possible de
la superoxyde dismutase, dont le géne est présent sur
le chromosome 21 en 21g22.1 dans la diminution de
la dégradation de I’ acide hyaluronique. Les glycosa-
minoglycanes sont des molécules qui fixent des cyto-
kines, rédisant ainsi un gradient permettant la
migration cellulaire. Dans la trisomie 21, |'exces
d' acide hyaluronique serait présent dans d autres
organes et aurait un role dans la diminution de la
migration cellulaire en particulier des cellulesdes cré-
tes neurales et serait a I’origine des anomalies du
dével oppement observées dans la trisomie 21 [25].

Une anomalie de la matrice extracellulaire pourrait
étre aussi un des mécanismes de I’ hyperclarté nucale
observée dans certaines ostéochondrodysplasies ou il
existe une mutation de génes codant pour des molé-
cules de la matrice extracellulaire comme par exem-
ple dans!’achondrogenése detypell ou |’ ostéogenése
imparfaite.

Il existe une association étroite entre nuque épaisse
et cardiopathie. Il a été montré que 55 % des cardio-
pathies sont associées a une hyperclarté nucale [26].
Ceci suggére gue des anomalies hémodynamiques au
cours du développement cardiovasculaire seraient
impliquées dans le mécanisme de la nuque épaisse.
Une malformation cardiague serait a I’origine d’un
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Augmentation de I'expression du
récepteur de I'acide hyaluronique
LYVE-1
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Anomalie du développement
des lymphatiques

Retard de connection des

lymphatiques au systéeme veineux

!

Distension des sacs lymphatiques

jugulaires

Lymphoedeme postérieur médian |

| Nuque épaisse a I'échographie |4—>| Fonction cardiaque

v
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Nuque normale

v
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pas de connections aux veines

A A

Hygroma kystique | | Symdrome de Turner

Figure 2 Les mécanismes proposés a l'origine d’'une anomalie du développement des vaisseaux lymphatiques
pouvant expliquer I'hyperclarté nucale et I'nygroma kystique.
Mechanisms related to a disturbance of the embryonic lymphangiogenesis which may explain the increased

nuchal translucency and cystic hygroma.

dysfonctionnement cardiaque précoce. Cependant,
plus de 70 % des fodus ayant une trisomie 21 ont une
nugue épaisse alors que seulement 40 % d’ entre eux
ont une cardiopathie, ce qui suggére que dans la tri-
somie 21, le mécanisme de I’ hyperclarté nucale n’ est
pas di a la cardiopathie mais bien a un mécanisme
propre a la trisomie 21.

Trois mécanismes d'origine circulatoire pouvant
expliquer lanugque épai sse sont actuellement discutés.
L’ hyperclarté nucale serait |'équivalent d'une
défaillance cardiague droite transitoire. L’ éude des
vélocités du ductus venosus en cas d hyperclarté
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nucale montre |’ absence de flux ou un flux inversé
lors de la contraction de |’ oreillette droite dans 90 %
des cas [27]. De plus, du fait des résistances encore
élevées au niveau de la vascularisation placentaire et
de I’ absence de fonction rénale fodale au premier tri-
mestre, toute anomalie cardiague au premier trimes-
tre, méme minime, pourrait entrainer une insuffisance
cardiaque précoce et un oadéme de la nugque. Cepen-
dant, il est rarement observé d ascite ou d épanche-
ment pleural. Dans la littérature, les cardiopathies
associ ées a une nuque épaisse avec un caryotype hor-
mal sont de types tres variés et il ne semble pasy
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avoir d'association particuliére entre un type de car-
diopathie et | hyperclarté nucale [28]. Une étude plus
récente suggere une association plus forte avec les
cardiopathies du coaur gauche telles que I hypoplasie
du coaur gauche et la coarctation de |’ aorte [26]. Dans
notre expérience, nous avons observé une prédomi-
nance de cardiopathie droite associées a une nuque
épaisse.

Dans les grossesses geémellaires monochoriaes
biamniotiques, la présence d' une nugque épaisse chez
un des jumeaux est considérée comme un signe pré-
coce d apparition d'un syndrome transfuseur-trans-
fusé. Le mécanisme de cette hyperclarté nucale chez
le receveur serait une hypervolémie avec insuffisance
cardiaque [29].

Un excés de perfusion de la région du cou due a
un isthme aortique étroit avec un élargissement de
I’ aorte ascendante entrainant une augmentation de la
perfusion de larégion céphalique et laformation d’un
cgdéme sous-cutané est un autre mécanisme discuté.
Avec I’ évolution de la grossesse et |" augmentation du
diamétre de I’isthme aortique, les résistances vascu-
laires diminuent, entrainant la résolution de I’ oademe
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cervical, et expliqueraient le caractére transitoire de
la nuque épaisse [30].

La derniere hypothése est celle d’ une compression
veineuse. Il a éé montré dans 37 % des hernies
diaphragmatiques une hyperclarté nucale en début de
grossesse, probablement secondaire a une compres-
sion veineuse et lymphatique médiastinale. || est aussi
observé une hyperclarté nucale dans les ostéochon-
drodysplasies a cotes courtes probablement aussi en
rapport avec une compression veineuse et lymphati-
que secondaire au thorax étroit.

Un dernier mécanisme suggére une anomalie du
drainage lymphatique a I'origine de I’'hyperclarté
nucale dans les séquences d akinésie fcetale et les
mal adies neuromusculaires [31]. La figure 3 résume
les différents mécanismes physiopathol ogiques pro-
posés dans les différentes situations cliniques.

M CONCLUSION
Les mécanismes de la nugue épaisse sont multi-

ples et intriqués. Les principaux mécanismes de la
nuque épaisse seraient en rapport avec une anomalie

Nuque épaisse

A 4

y

A

Anomalie du développement
lymphatique

Anomalie de constitution de la
matrice extracellulaire

Anomalie circulatoire

Anomalies
chromosomiques

Trisomie 21
Ostéochondrodysplasie

Cardiopathie
Hernie diaphragmatique
Séquence de rupture amniotique
Ostéochondrodysplasie a cotes courtes
Séquence d’akinésie feetale
Anémie feetale
Hypoprotidémie
Receveur (STT)

Figure 3 Les différents mécanismes physiopathologiques proposés dans les différentes situations cliniques.
The different pathophysiological mechanisms in the different clinical situations.
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primitive du développement lymphatique embryon-
naire, une atération de la composition de la matrice
extracellulaire et une anomalie cardio-vasculaire et
hémodynamique.

L e mécanisme de |a nuque épaisse observeé dans la
trisomie 21 serait spécifique, lié a des génes présents
en triple dose. Les anomalies de développement des
lymphatiques du syndrome de Turner seraient auss
spécifiques liées a une hypoplasie des lymphatiques
du derme superficiel.

Une étude morphologique systématique de la nuque
fodale permettrait de mieux comprendre les mécanismes
cellulaires et moléculaires du tissu sous-cutané foddl et
du développement lymphatique et d’aider & la prise en
charge des patientes chez qui a éé dépistée une nugque
épaisse foda e & caryotype normal.
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