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Mme V. 19 ans

• ATCD : /

• TTT habituel : /

• MdV : étudiante

• Anamnèse : Venue au SAU pour 
installation progressive sur 3 
jours d’un déficit moteur aux 4 
membres + tb de l’équilibre



Examen neurologique 

• Ralentissement psychomoteur, épisodes confusionnels

• Sur le plan moteur : 

- MI : 1/5 flexion dorsale de chevilles, 0/5 en flexion plantaire, 4/5 en flexion 
de hanches, 5/5 en extension et flexion de genou/adduction/abduction de 
cuisses 

- MS : 3/5 sur IO/extension des doigts/opposants des pouces, 4/5 en flexion de 
coude et abduction d’épaules  

• ROT faiblement perçus aux 4 membres, pas de signe d'irritation pyramidale 

• Sur le plan sensitif : hypopallesthésie distale des MI, pas de niveau sensitif, 
pas de troubles vésico-sphinctériens, sensibilité thermo-algique conservée

• Signe de Lhermitte

• Ataxie proprioceptive, Romberg +



→Atteinte de la sensibilité profonde et 
proprioceptive

Résumé syndromique

→ ROT faibles

→ Confusion et troubles mnésiques, ralentissement psychomoteur



• Devant confusion et tb mnésiques → IRMc : TVC du SSS, 
associée à un infarctus veineux frontal supérieur gauche.



• IRM médullaire : myélite C2-C6



DD à ce stade 

• Myélite inflammatoire

• Myélite infectieuse

• Myélite toxique/carentielle



→ Hospitalisation en neurologie

• Biologie : GB 3.42 G/L, Hb 11 g/dl normocytaire mais limite, Plq 198 
G/L, bilan hépatique et rénal sans anomalie, CRP 4,9mg/L, bilan de 
coagulation sp, TSH normale

Examens complémentaires



En hospitalisation

• Complément bio : 

Vitamine B9-B6 N

ECA N, AAN + avec Ac antiDNA neg, ANCA neg

Sérologies VIH/VHC/VHA/VHE/HTLV/syphilis -, profil de vaccination 
VHB, sérologies CMV et EBV + ancienne

• PL : GR 5, GB 2, GlycoR 2,92mmol/L, protR 0,39g/L, PCR 
multiplex neg, pas de synthèse de bandes oligoclonales



Que dosez-vous à ce stade ?

• Vitamine B12 : 151pmol/L 
(N 145-569pmol/L)

• Acide méthylmalonique augmenté
9µmoL/L (N < 0,5µmol/L)

• Homocystéine augmentée ++ 
174µmol/L (N = 5-15µmol/L)



• ENMG : neuroP axonale SM 4 membres, à prédominance motrice, 
avec signes de dénervation active et chronique



Prise de toxiques

• Protoxyde d’azote de quantification difficile 
depuis plusieurs années mais quotidienne 
le mois précédant l’hospitalisation

• Cannabis régulier

• Cocaïne occasionnellement



Au total

• Sclérose combinée de moelle sur consommation de 
protoxyde d'azote. 

• Neuropathie axonale sensitivo-motrice carentielle

• Thrombose veineuse cérébrale du sinus sagittal 
supérieur associée à un infarctus veineux sur 
hyperhomocystéinémie



Traitement

• Arrêt de l'exposition !!!

• Supplémentation en vitamine B12

• Anticoagulation curative pour TVC jusqu’à reperméabilisation et 
normalisation de l’homocystéine/vit B12

• PEC douleurs neuropathiques

• Consultation d'addictologie

• Prise en charge rééducative en SSR neurologique



Evolution à 6 mois
• Cliniquement : déficit des releveurs des chevilles 

2/5, flexion plantaire 1/5, hypoesthésie de la 
plante des pieds, douleurs neuropathiques au 
niveau des mollets. Se déplace avec deux cannes 
et des releveurs dynamiques à droite et à 
gauche. 

• ENMG : signes de réinnervation (potentiels polyphasiques)
• IRMc : régression TVC
• IRM med : Régression quasi-complète de la myélite cervicale avec persistance d'un 

discret hypersignal T2 focal postérieur gauche en C4-C5.



Protoxyde d’azote

• Gaz incolore, d'odeur et de saveur légèrement sucrées

• Devenu une drogue à usage récréatif, a d’abord été utilisé à des fins 
thérapeutiques en 1844 en chirurgie dentaire.

• Pic d’utilisation chez les jeunes adultes (âge moyen 22,5ans), 61% 
hommes

• 3,2% des 18-24ans en ont consommé au cours de l’année et 14% l’ont 
expérimenté (chiffres 2023 de santé publique France) 

• Présentation plus classique sous forme de cartouche de gaz comprimé

• Euphorie, analgésie, désinhibition, effet 2-3 minutes 

• La concentration dans les tissus richement vascularisés, notamment le 
cerveau, est proche de la concentration inhalée

• Elimination par voie pulmonaire en quelques minutes



Complications 
neurologiques 



Physiopathologie



Clinique 
- Myélopathie, généralement sous la forme d’une dégénérescence combinée subaiguë de la moelle 
épinière cervicale (possible atteinte des cordons postérieurs uniquement).

Sclérose combinée de moelle : syndrome pyramidal et syndrome sensitif profond par syndrome cordonnal 
postérieur (perte du sens de la position/sensation des vibrations/sensation de la discrimination, ataxie proprioceptive), 
signe de Lhermitte, souvent respect de la sensibilité thermo-algique).

- Neuropathie sensorimotrice périphérique 
- Encéphalopathie, moins fréquente et passe plus souvent inaperçue, symptômes psychiatriques (paranoïa, 
hallucinations, délire…)



• Souvent de façon aiguë ou subaiguë 
après des semaines, voire des mois 
d’exposition au protoxyde d’azote

• Plus fréquents après de multiples 
expositions (durée médiane de 
l’utilisation 8 mois, exposition médiane 
de 25 cartouches/j) 

• Peut dépendre du taux de vitamine B12 
au départ

• Aucun seuil inférieur d’exposition 
sécuritaire, mais extrêmement rares 
après une brève utilisation



Myélopathie vs Neuropathie 
périphérique

• Associées dans environ 1/3 des cas

• Paresthésies + faiblesse bilatérale + troubles de la 
marche

• Membres inférieurs souvent plus gravement affectés, 
avec atteinte isolée des membres inférieurs chez 1/3 
des personnes. 

• Diminution de la force et de la sensibilité, hypo- ou 
l’hyperréflexie, ataxie, Romberg, Lhermitte, Babinski



Signe de « V » inversé
Cliché axial T2

Plus fréquemment en cervical bas parfois 
en thoracique



Au moins 1 des 2 entre l’homocystéine et l’acide méthylmalonique augmenté chez plus de 90% des cas.
Ces marqueurs sont plus sensibles que le dosage de la vitamine B12.

Attention certains patients peuvent prendre des suppléments de vitamine  B12 pour tenter de prévenir 
la neurotoxicité, ce qui risque de fausser les résultats du dosage des biomarqueurs et rassurer à tort, 
sans prévenir entièrement les complications neurologiques du protoxyde d’azote. 

Examens complémentaires



Traitement 
• Arrêt de l’exposition

• Supplémentation en vitamine B12 en IM ou SC de 1000µg/jour pendant 1-2 
semaines puis hebdomadaire pendant 1 mois puis mensuelle ou 2000µg 
PO quotidienne, durée variable 3-6 mois

• Attention : suppléments en folates peu utiles et pas avant la normalisation de la B12 en 
raison d’un risque d’exacerbation des symptômes et de retard du rétablissement

• Rééducation

• Consultation addicto (attention aux co-consommations très fréquentes)

• Vit B12 prophylactique ? neurotoxicité est décrite malgré l’utilisation de 
suppléments et la seule façon fiable de prévenir la morbidité est l’arrêt du 
protoxyde d’azote



• Variable, dans la majorité des cas au moins amélioration partielle, souvent 
peu d’amélioration malgré supplémentation durant le 1er mois (nécessité 
de poursuivre au long cours le sevrage)

• Selon les études, 30-80% gardent des séquelles neurologiques

• Moins bon si déficit moteur, poursuite de l’intoxication au N2O, niveau de 
B12 bas, taux haut de d’homocystéine, myélopathie extensive, durée 
d’évolution des troubles neurologiques



Autres 
complications 

• Anomalies hématologiques : anémies 
mégalobastiques chez 35 %–50 % si 
utilisation à long terme

• Thromboses : dérèglement de la 
méthionine synthase → hausse de 
l’homocystéine (FDR de maladie 
vasculaire)





Questions sans réponses

• Quelles sont les doses et la durée optimales des 
traitements par vitamine B12 pour la neurotoxicité 
due au protoxyde d’azote?

• Peut-on prédire le risque individuel de neurotoxicité 
après une exposition à court et à long terme?

• Quels processus physiopathologiques sous-tendent le 
déficit quantitatif en vitamine B12 lors d’une 
exposition prolongée au protoxyde d’azote?



Take Home 
Message

• Myélopathie (et neuropathie) mais pas que…

• Dosage de B12 mais pas que… Penser aux 
précurseurs

• Pas de dose inférieure sécuritaire certaine 
(Mais le risque augmente avec durée et quantité)

• Syndrome cordonnal postérieur

• Penser à l’IRM cervicale et ENMG

• TTT = ARRET DE L’EXPOSITION + supp en B12

• PEC globale (addicto, MPR…)
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Merci de votre attention 
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