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Contexte
La neuromyélite optique (NMO) est une mala-
die inflammatoire auto-immunitaire rare (pré-
valence 0,5–4/100 000) du système nerveux 
central (SNC), plus fréquente chez la femme 
(ratio femme-homme 9:1), avec un début 
moyen à 40 ans [1]. La NMO comporte un 
risque élevé de cécité et tétraplégie, avec une 
évolution rapidement défavorable et un risque 
de décès élevé déjà dans les premières années 
de la maladie [2].

Une réponse auto-immune avec des anti-
corps IgG dirigés contre l’aquaporine-4 
(AQP4) est identifié chez environ ⅔ des indivi-
dus affectés. De ce fait, le terme «neuromyelitis 
optica spectrum disorder» (NMOSD) a été in-
troduit en 2007 pour inclure des patientes et 
patients présentant des formes inaugurales de 
maladie ainsi que des anticorps IgG anti-AQP4 
dans le sérum. 

Les critères diagnostiques actuels («2015 
International Panel for Neuromyelitis Optica 
[NMO] Diagnosis» [IPND 2015]) [3] strati-
fient le spectre en NMOSD, avec ou sans anti-
corps IgG anti-AQP4. Ces critères permettent 
le diagnostic de NMOSD en cas de présence 
d’au moins une des six caractéristiques cli-
niques fondamentales et de détection d’IgG 
anti-AQP4. Des critères cliniques plus stricts, 
avec des résultats de neuro-imagerie supplé-
mentaires (pas discutés en détail dans le texte), 
sont nécessaires pour le diagnostic de NMOSD 
sans IgG anti-AQP4 (tab. 1).

Certaines présentations cliniques sont 
particulièrement évocatrices de la NMOSD: 
une névrite optique, impliquant le chiasma 
optique, provoquant une anomalie altitu
dinale du champ visuel, ou entraînant une 
perte visuelle sévère; un syndrome complet de 
la moelle, impliquant en particulier des 

spasmes toniques paroxystiques; et un syn-
drome de l’area postrema consistant en un 
hoquet réfractaire ou des nausées et vomisse-
ments [3, 4].

Nous décrivons le cas d’une patiente 
atteinte de NMOSD avec IgG anti-AQP4, 
qui a été traitée avec éculizumab (Soliris®). Il 

s’agit du premier usage de cette thérapie en 
Suisse. 

L’autorisation de l’éculizumab pour cette 
indication thérapeutique a été donnée par la 
«Food and Drug Administration» (FDA) aux 
États-Unis en juin 2019 et par Swissmedic en 
Suisse en septembre 2020 [5].
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Présentation du cas 
Anamnèse et examen neurologique 
Notre patiente, une femme de 39 ans habituel-
lement en bonne santé, consulte aux urgences 
à cause d’une allodynie, des paresthésies dif-
fuses et d’une rétention urinaire et fécale. 

À l’examen clinique, les fonctions visuelles 
sont dans la norme. Le signe de Lhermitte est 
positif. Nous retrouvons une parésie de l’hémi-
corps gauche à M4, une hypoesthésie avec 
niveau T8 plus sévère à droite et une hémi
ataxie gauche. Les réflexes des membres infé-
rieurs sont hyper vifs. La patiente n’arrive à 
marcher sans assistance que sur cinq mètres. 
L’«Expanded Disability Status Scale» (EDSS) 
est à 5,5 points.

Résultats
La patiente est hospitalisée dans le service de 
neurologie pour que soient réalisées des inves-
tigations. Une imagerie par résonance magné-
tique (IRM) médullaire effectuée à l’admission 
montre une myélite transverse s’étendant du 
bulbe jusqu’au regard de la vertèbre C6 et au 
niveau T10–T11, avec rehaussement homo-
gène et bilatéral (fig. 1A). Une IRM cérébrale 
montre une seule lésion inflammatoire para-
ventriculaire postérieure gauche centimé-
trique (fig. 1B).

À la ponction lombaire, le liquide céphalo-
rachidien (LCR) est d’aspect légèrement 
trouble, avec une hyperprotéinorachie à 
835  mg/l et une hyperleucorachie à 242  cel-
lules/µl de prévalence lymphomonocytaire.

Face à l’atteinte médullaire aiguë et à la sus-
picion de NMOSD, nous réalisons un large bi-
lan sérologique, dans lequel nous retrouvons 
les anticorps IgG anti-AQP4.

Nous réalisons des potentiels évoqués vi-
suels, qui sont en défaveur d’une neuropathie 
optique.

Afin d’exclure de possibles diagnostics 
alternatifs, nous complétons le bilan avec: 
facteur rhumatoïde, anticorps anti-peptides 
cycliques citrullinés (anti-CCP), anticoagulant 
lupique, anti-cardiolipine, anti-bêta2 glyco-
protéine-1, anti-ds-DNA, anticorps antinu-
cléaires (ANA), anticorps anticytoplasme des 
polynucléaires neutrophiles (ANCA) et anti-
gène nucléaire extractible (ENA). Ce bilan est 
négatif. Il rend ainsi peu probable les diagnos-
tics de polyarthrite rhumatoïde, de syndrome 
anti-phospholipides, des vasculites, de syn-
drome de Sjögren et de lupus érythémateux 
systémique. 

Dans le LCR, les bandes oligoclonales, les 
anticorps onconeuronaux et contre la glyco-
protéine de la myéline oligodendrocytaire 
(anti-MOG), les sérologies des principaux 
virus et bactéries neurotropes sont négatifs. 
Cela permet d’exclure les syndromes neurolo-

giques paranéoplasiques, la maladie du spectre 
des anticorps anti-MOG et les pathologies 
infectieuses. 

Pour écarter la sarcoïdose, nous réalisons 
un scanner thoracique à la recherche d’adé
nopathie, ainsi qu’un taux d’enzyme de 
conversion de l’angiotensine, qui sont dans la 
norme.

Diagnostic 
La présence d’une myélite transverse étendue à 
l’IRM, la présence d’IgG anti-AQP4 et l’exclu-
sion de diagnostics alternatifs (notamment 
l’absence de lésions cérébrales suggestives 
d’une sclérose en plaque), nous permet de dia-
gnostiquer une NMOSD avec IgG anti-AQP4 
[3, 4]. 

Traitement et évolution 
Le traitement pour le NMOSD se répartit en 
traitements des épisodes aigus, de prévention 
des récidives et symptomatique. 

Les objectifs du traitement aigu com-
prennent la suppression des attaques in
flammatoires et la limitation des dommages 
consécutifs au SNC. Les traitements les plus 
couramment utilisés sont alors les corticosté-
roïdes et la plasmaphérèse. Généralement, on 
utilise de la méthylprednisolone par voie 
intraveineuse à haute dose 1 ​g/jour pendant 
3–7 jours, suivi d’un schéma dégressif par voie 
orale. Notre patiente bénéficie d’un cycle de 
cinq jours en début d’hospitalisation. 

La plasmaphérèse est indiquée lorsque la 
réponse à la corticothérapie est faible, ou en 
première intention dans les cas graves. Au vu 
de la gravité du tableau clinique, notre patiente 
bénéficie de séances tous les deux jours pen-
dant deux semaines [6, 7].

À la suite de cette thérapie, une IRM de la 
moelle montre une importante réduction des 
signes inflammatoires, avec diminution de 
l’œdème médullaire et du rehaussement des 
lésions. 

Figure 1: Coupes sagittales des IRM médullaire (A) et cérébrale (B) en séquence T2 avec gadoli-
nium: A) hypersignal (flèche) correspondant à la myélite transverse du bulbe jusqu’à C6 avec prise 
de contraste, traduisant une inflammation active; B) hypersignal (flèche) correspondant à la lésion 
inflammatoire paraventriculaire avec prise de contraste. 

Tableau 2: Traitements 

Traitement phase aiguë Méthylprednisolone IV 1 g/jour pour 5 jours

Un cycle de plasmaphérèse de 7 séances

Traitement prévention de 
récidive

•	Éculizumab IV 900 mg 1×/semaine le 1e mois
•	Éculizumab IV 1200 mg toutes les 2 semaines sur le long terme

Traitement symptomatique au 
dernier control à 15 mois

Paresthésies Oxcarbazépine 600 mg 2×/jour

Spasmes toniques Baclofène 10 mg 3×/jour

Rétention urinaire Tamsulosine 0,4 mg 1×/jour

IV: par voie intraveineuse.
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À la sortie de notre service, nous consta-
tons une amélioration clinique globale, notam-
ment de l’autonomie de la marche (plus de 
500 mètres sans assistance), pour un EDSS à 3.

La plupart des patientes et patients 
NMOSD présentent des récidives, amenant à 
des handicaps sévères. Par conséquent, un trai-
tement de fond est recommandé pour tous. 
Historiquement, cette thérapie se basait sur 
l’utilisation off-label de certains immunosup-
presseurs, en particulier le rituximab. Cepen-
dant, en 2019 et 2020, des études ont montré 
une réduction significative du taux de récidive 
pour les patientes et patients NMOSD avec 
IgG anti-AQP4 traités par satralizumab, inébi-
lizumab, et éculizumab versus placebo [6, 7]. 
L’éculizumab a été approuvé à la suite de ces 
résultats. 

Un mois après sa consultation aux ur-
gences, notre patiente commence la thérapie 
d’éculizumab selon protocole NMOSD (tab. 2). 
Notons l’onérosité de la thérapie (4626 CHF 
pour une seule ampoule de 300 mg) [8].

Au dernier contrôle clinique, effectué à 
quinze mois, la patiente récupère complète-
ment ses fonctions motrices et somesthésiques, 
mais présente encore des paresthésies des 
membres inferieures, des spasmes à l’hémi-
corps gauche et une légère ataxie du membre 
inferieur gauche (EDSS à 1,5). 

Au suivi radiologique, les IRM montrent 
une diminution de l’inflammation, de l’éten-
due des lésions médullaires et de la lésion para-
ventriculaire gauche. Aux derniers contrôles, à 
onze mois (IRM cérébrale) et à seize mois 
(IRM médullaire), aucune prise de contraste 
résiduelle n’est visible (fig. 2).

Discussion
Dans le NMOSD, les anticorps IgG anti-AQP4 
se lient aux épitopes extracellulaires de l’AQP4 
présents sur la membrane plasmatique des 
astrocytes. Ensuite, le C1q se lie aux complexes 
anticorps-antigène déclenchant l’activation de 
la voie classique du complément. En aval, la 
formation de C5b comporte des lésions astro-
cytaires par formation d’un complexe d’attaque 
membranaire (cytotoxicité dépendante du 
complément). 

L’activation du complément produit éga-
lement les facteurs C3a et C5a, qui augmen-
tent la perméabilité vasculaire et entraînent le 
recrutement de cellules immunitaires effec-
trices via la barrière hémato-encéphalique. La 
liaison des neutrophiles, des éosinophiles et 
des cellules NK («natural killer cells») aux 
anticorps IgG anti-AQP4, provoque une dé-
granulation de leurs vésicules de sécrétion. 
Les molécules cytotoxiques contenues dans 
ces vésicules causent ensuite des lésions astro-

Figure 2: Coupes sagittales des IRM médullaire (A) et cérébrale (B) en séquence T2 avec gadoli-
nium: les lésions notées sur les IRM à l’admission ne sont quasiment plus visibles et ne présentent 
pas de signes d’activité.
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Figure 3: L’éculizumab empêche le clivage de C5 en fractions activées C5a (peptide pro-inflam
matoire impliqué dans la chimiotaxie, la libération de cytokines et la vasodilatation) et C5b (premier 
composant du complément à initier la formation du complexe d'attaque membranaire) (modifié 
d’après [6]).
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cytaires (cytotoxicité cellulaire dépendante 
des anticorps). 

Les deux mécanismes de cytotoxicité 
peuvent également provoquer des lésions pour 
les oligodendrocytes et les neurones proches, 
par le biais du mécanisme «bystander».

L’éculizumab se lie au facteur C5 en empê-
chant le clivage en fractions actives C5a et 
C5b. Cette inhibition limite les effets néfastes 
sur le SNC initiés par ces deux protéines 
(fig. 3) [6].

Cet effet immunosuppresseur est respon-
sable du risque d’infections par des bactéries 
encapsulées telles que les méningocoques et le 
pneumocoque. Avant le début du traitement, 
la vaccination contre ces germes est impéra-
tive. Notre patiente en a bénéficié, avec les vac-
cins Menveo® (immunisation active contre les 
souches de Neisseria meningitidis du séro-
groupe A, C, W-135 et Y), Bexsero® (immuni-
sation active contre les souches de Neisseria 
meningitidis du sérogroupe B) et Prevenar® 
(immunisation active contre Streptococcus 
pneumoniae).

Les autres effets indésirables les plus cou-
rants sont les infections des voies respiratoires 
supérieures et des voies urinaires, les cépha-
lées, les lombalgies, les diarrhées, les nausées et 
les arthralgies [9].

En conclusions, les améliorations cli-
niques-radiologiques, l’absence de récidive et 
la bonne tolérance au traitement sont en ligne 
avec les dernières évidences scientifiques 
[10]. Nous constatons une baisse du score 
EDSS plus nette par rapport aux données de 
la littérature (–1,5 points en 14 mois VS –0,18 
en 24 mois) [11]. La différence a été calculée à 
partir du score à la sortie de l’hospitalisation. 
Par conséquent, l’amélioration clinique de 
cette patiente pourrait également être en rap-
port avec le traitement corticoïde et la plas-
maphérèse. Un suivi de plus longue durée 
permettra d’apprécier les bénéfices de l’éculi-
zumab seul. 
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L’essentiel pour la pratique 

•	La neuromyélite optique (NMO) est une ma-
ladie auto-immunitaire rare, plus fréquente 
chez la femme, avec un début moyen à 
40 ans.

•	Tout le système nerveux central peut être im-
pliqué, mais l’atteinte typique est une névrite 
optique et une myelite transverse.

•	Notre patiente a montré une amélioration et 
clinico-radiologique excellente, sans réci-
dive, encourageant l’émploi d’éculizumab 
aussi dans d’autres centres. 
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