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RÉSUMÉ : La sclérose en plaques (SEP) est une maladie démyélinisante rare du système nerveux 
central chez l’enfant, pouvant entraîner des répercussions psychosociales et/ou académiques impor-
tantes si elle n’est pas traitée rapidement. De nouveaux critères de la SEP de l’enfant ont été validés 
récemment et les résultats des nouveaux essais cliniques ont élargi les possibilités thérapeutiques, 
permettant ainsi un diagnostic et une prise en charge précoce.
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La sclérose en plaques à début 
pédiatrique : quand y penser ?

L a sclérose en plaques (SEP), mala-
die inflammatoire démyélinisante 
et une des causes fréquentes de 

handicap non traumatique chez l’adulte, 
peut aussi toucher les enfants et les ado-
lescents. Elle est cependant rare dans ce 
groupe d’âge et les nouvelles possibili-
tés thérapeutiques ainsi que la nécessité 
d’une prise en charge rapide justifient 
l’importance d’un diagnostic précoce et 
rapide. Nous aborderons ici les particu-
larités de la SEP pédiatrique, comment 
diagnostiquer et prendre en charge.

Clinique

Contrairement à l’adulte, la SEP est 
rare chez l’enfant et représente globa-
lement en fonction des études entre 0,4 
à 10,5 % de l’ensemble des cas de SEP. 
En fonction des pays, la prévalence 
varie entre 0,13/100 000 (France) et 
0,98/100 000 enfants (Royaume-Uni) de 
moins de 16 ans [1, 2].

Dans notre cohorte pédiatrique 
(KidBioSEP) de 280 patients suivis 
entre 2004 et 2009, l’âge médian du 
début de la maladie est de 12 ans, 30 % de 
enfants ont moins de 10 ans et 14 % moins 
de 6 ans, démontrant que les enfants 
de tout âge peuvent en être touchés. 

Néanmoins, une extrême attention doit 
être portée chez les enfants de moins de 
10 ans et une recherche exhaustive des 
diagnostics différentiels doit être réali-
sée, la SEP étant un diagnostic retenu par 
défaut en l’absence d’autres diagnostics 
possibles.

Il s’agit majoritairement de filles (64 %) 
et les signes cliniques de la première 
poussée sont par ordre de fréquence : 
une atteinte des voies longues (64 %), 
suivie de signes d’atteinte du tronc céré-
bral (37 %) et de névrite optique (32 %). 
Les tableaux d’encéphalomyélite aiguë 
disséminée (EMAD ou ADEM pour 
acute demyelinating encephalomyeli-
tis) représentent environ 15 % des pre-
mières poussées de SEP chez les enfants. 
Il s’agit de l’entité clinico-radiologique 
la plus fréquente chez l’enfant après les 
encéphalites infectieuses, se traduisant 
par une atteinte neurologique multi
focale inflammatoire, des troubles de la 
conscience et une imagerie constituée 
de lésions larges, mal limitées touchant 
souvent les noyaux gris centraux et la 
fosse postérieure. La prise de contraste 
varie entre 12 et 30 % selon les études 
et les symptômes cliniques et lésions à 
l’imagerie peuvent fluctuer durant les 
3 premier mois [3] sans que cela soit une 
nouvelle poussée.
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les anticorps anti-MOG et anti-AQP4 que 
nous détaillerons plus bas. Le neuro- 
filament de chaîne légère (Nfl), bien 
connu dans la SEP adulte, est un autre 
marqueur intéressant de la SEP pédia-
trique : il a été démontré que des taux 
élevés de Nfl dans les syndromes clini-
quement isolés de l’enfant sont associés 
à un temps plus court au diagnostic de 
SEP. De plus, les études en cours sur 
le Nfl sérique semblent montrer que 
ce marqueur est augmenté dans la SEP 
pédiatrique par rapport aux patients 
témoins sains, et est corrélé avec l’acti-
vité clinique et IRM et la réponse théra-
peutique. Le dosage de Nfl reste encore 
dans le domaine de la recherche et n’est 
pas encore accessible à tout le monde.

2. Imagerie

L’IRM cérébrale et médullaire permettent 
de déterminer précocement la dissémi-
nation spatiale et temporelle de la SEP. 
Des critères radiologiques spécifiques 
de l’enfant ont aussi été définis (critères 
KIDMUS : lésions bien limitées et/ou 
perpendiculaires au grand axe du corps 
calleux ; critères de Verhey : au moins 
une lésion périventriculaire et/ou en 

La première poussée chez les enfants 
de moins de 10 ans se caractérise par 
un tableau d’EMAD plus fréquent (37 vs 
6 %) que les enfants plus vieux, tout 
comme les atteintes de type myélite 
transverse (17 vs 5 %). Généralement, 
le temps moyen entre la première et la 
deuxième poussée est de 15 ± 20 mois 
alors que, chez les enfants de moins de 
10 ans, il est significativement plus long 
(18 ± 24 vs 13 ± 16 mois). La fréquence 
des poussées est élevée chez l’enfant et 
l’adolescent, surtout durant les 2 pre-
mières années, avec un taux annualisé 
de poussée de 1,13 contre 0,4 chez les 
adultes [4], suggérant que la SEP chez 
l’enfant est une maladie “cliniquement” 
très inflammatoire.

Critères diagnostiques

La dissémination spatiale et tempo-
relle définit la SEP et plusieurs critères 
diagnostiques ont été établis. Les cri-
tères de 2012 établis par l’International 
Pediatric MS Study Group sont ceux 
qui sont les plus fréquemment utilisés 
(tableau I) [5], avec la limite de l’utilisa-
tion des critères de McDonald 2010 qui 
ne sont pas valides pour les enfants de 
moins de 12 ans.

De nouveaux critères ont vu le jour en 
2017 (critères révisés McDonald 2017), 
mais étaient initialement non appli-
cables chez les enfants de moins de 
11 ans et si le tableau initial était une 

EMAD. Depuis, plusieurs cohortes 
pédiatriques les ont validés chez les 
enfants et les adolescents de toute 
âge (tableau II) [6-8], mais avec pru-
dence chez les enfants avec un tableau 
d’EMAD. Ces critères permettent néan-
moins de pouvoir diagnostiquer de façon 
plus précoce les cas de SEP de l’enfant.

Explorations paracliniques

1. Biologie

L’inclusion de la présence des bandes 
oligoclonales (BOC) dans les critères de 
dissémination temporelle de McDonald 
2017 a mis en avant l’importance de 
l’étude du liquide céphalo-rachidien 
(LCR). Chez l’enfant, cette étude permet 
aussi d’exclure les diagnostics différen-
tiels qui sont nombreux et, dans la SEP 
de l’enfant, la présence de BOC a été 
retrouvée chez 50 à 90 % des enfants. 
Cependant, les BOC sont moins fré-
quentes chez les enfants moins de 10 ans 
(27 contre 52 %).

Plusieurs autres marqueurs biologiques 
sont importants à rechercher, parmi eux 

Tableau I : Critères de SEP de l’enfant selon 
l’IPMSSG [7]. DIS : dissémination spaciale ; DIT : dis-
sémination dans le temps ; EMAD : encéphalomyélite 
aiguë disséminée ; J : jours.

≥ 2 poussées non EMAD, > 30J, > 1 zone 
du cerveau atteinte

1re poussée non EMAD + IRM selon les 
critères McDonald 2010 :
– IRM initiale montrant une DIS et une DIT ;
– �IRM initiale avec DIS + l’IRM de suivi 

montrant une DIT.

1re poussée de type EMAD suivie d’une 
poussée non EMAD + IRM DIS

Tableau II : Critères de McDonald 2017 [8] comparés aux critères McDonald 2010.

Critères McDonald 2010 Critères McDonald 2017 modifiés

Critères de 
dissémination 
dans le temps 
(DIT)

l �1 nouvelle lésion T2 et/ou 
1 lésion prenant le gadolinium 
sur l’IRM de suivi

ou
l �Présence simultanée de lésions 

prenant et ne prenant pas le 
gadolinium

l �1 nouvelle lésion T2 et/ou 
1 lésion prenant le gadolinium 
sur l’IRM de suivi

ou
l �Présence simultanée de lésions 

prenant et ne prenant pas le 
gadolinium

ou
l Bandes oligoclonales dans le LCR

Critères de 
dissémination 
spaciale (DIS)

l �≥ 1 lésion T2 dans au moins 
1 de ces 4 localisations 
caractéristiques de SEP : 
– périventriculaire 
– juxtacorticale 
– infratentorielle 
– moelle épinière

l �≥ 1 lésion T2 dans au moins 
1 de ces 4 localisations 
caractéristiques de SEP : 
– périventriculaire 
– juxtacorticale ou corticale 
– infratentorielle 
– moelle épinière

l �Seulement les lésions 
asymptomatiques comptent

Toutes les lésions 
(symptomatiques ou non) comptent



10

réalités Pédiatriques – n° 246_Février-mars 2021

Revues générales

une augmentation du score EDSS, est 
possible chez l’enfant : dans une étude 
rétrospective des patients ayant pré-
senté une SEP avant l’âge de 18 ans, il a 
été montré que les patients ayant débuté 
la maladie durant l’enfance mettent 
plus de temps à évoluer vers la forme 
évolutive secondaire (10 ans de plus), 
mais ils le font à des âges plus jeunes 
(10 ans de moins en moyenne) que les 
patients ayant développé une SEP à l’âge 
adulte [17]. Les formes progressives pri-
maires de SEP sont extrêmement rares 
chez les enfants (moins de 1 %).

Causes et facteurs de risque

La SEP pédiatrique est une maladie 
multifactorielle avec des facteurs de 
risque génétiques, épigénétiques et 
environnementaux, mais elle offre une 
occasion unique d’étudier ces facteurs. 
En effet, le temps entre l’exposition à 
ces facteurs et le début de la maladie 

tés en particulier l’attention, la mémoire, 
la vitesse de traitement de l’information, 
le langage et l’intégration visuo-spatiale.

La fatigue et les troubles psychologiques, 
des symptômes invisibles, peuvent être 
très invalidants et aggraver la cognition. 
La fatigue est rapportée chez 20 à 50 % 
des patients pédiatriques [15] et, lorsque 
des troubles anxieux et de l’humeur y 
sont associés, une diminution des perfor-
mances cognitives a été souvent obser-
vée. Ces difficultés ont un impact direct 
sur le niveau des activités quotidiennes 
et la qualité de vie. Les scores globaux 
sur les questionnaires de qualité de vie 
sont inférieurs à ceux des frères et sœurs 
ainsi que ceux des parents et sont en cor-
rélation avec les troubles neurologiques, 
la durée de la maladie, les résultats de 
l’IRM et l’acuité visuelle [16].

L’évolution vers une forme secondaire-
ment progressive, c’est-à-dire avec ins-
tallation de handicap caractérisée par 

hyposignal T1, fig. 1 et 2) [9, 10]. La com-
paraison avec les imageries de la SEP de 
l’adulte semble montrer que l’imagerie 
chez l’enfant est beaucoup plus “inflam-
matoire” avec une charge lésionnelle éle-
vée, des lésions prenant le contraste plus 
fréquemment ainsi que l’apparition plus 
fréquente de nouvelles lésions [11]. Une 
atteinte de la fosse postérieure a été plus 
souvent notée par ailleurs.

Des travaux étudiant le volume du cer-
veau dans le temps des enfants ayant 
une SEP ont aussi montré que, compa-
rativement aux patients sains, l’évo-
lution du volume du cerveau global 
semble se ralentir chez les enfants ayant 
une SEP [12]. Une autre étude récente 
a montré que, d’emblée lors de la pre-
mière poussée, le volume du cerveau des 
enfants malades était inférieur au volume 
des enfants sains appariés pour le sexe et 
l’âge, suggérant une atteinte chronique 
à bas bruit de la maladie. Cette atrophie 
s’accélère durant les 2 premières années 
de suivi [13], touche surtout la substance 
blanche et est corrélée avec l’atteinte de 
la fosse postérieure et le nombre de pous-
sée, suggérant la nécessité de traiter de 
façon précoce les enfants.

Évolution

La récupération complète sans séquelles 
après une poussée est très fréquente chez 
les enfants atteints de SEP et le score de 
handicap, évalué par l’EDSS, est souvent 
à 1. Ce score n’est pas adapté à la SEP 
pédiatrique car il évalue les fonctions 
motrices, de coordination, visuelles, 
du tronc cérébral, du sphincter et de 
la déambulation, qui sont rarement 
atteintes chez l’enfant ou l’adolescent. 
En revanche, des difficultés cognitives 
aux conséquences psychosociales et 
scolaires/académiques peuvent être 
observées. Plusieurs études transver-
sales ont montré un dysfonctionnement 
cognitif dans près d’un tiers des cas de 
SEP pédiatrique, dès le début de la mala-
die, par rapport à des témoins sains [14]. 
Plusieurs domaines cognitifs sont affec-

Fig. 1 : IRM initiale d’une fille de 12 ans ayant une SEP présentant un déficit moteur et des troubles dysesthé-
siques de l’hémicorps gauche, montrant des lésions péri-ventriculaires (A), juxta-corticales (A, B) en coupe 
axiale Flair et prenant le contraste (C, coupe axiale T1 avec injection de gadolinium).

Fig. 2 : IRM initiale d’un garçon de 14 ans ayant une SEP avec déficit de l’hémicorps droit, montrant des lésions 
périventriculaires (A, B), sous-corticales (A, B), infratentorielle (C) et une prise de contraste (D).

A B C

A B C D
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existe plusieurs maladies démyélini-
santes inflammatoires récidivantes qui 
peuvent mimer la SEP, en particulier
2 d’entre elles pouvant être identifiées 
par la présence d’anticorps : les maladies 
du spectre de la neuromyélite optique et 
apparentées avec anticorps anti-AQP4 
(NMOSD) et les maladies démyélini-
santes aiguës (MDA) avec anticorps 
dirigés contre la glycoprotéine des oligo-
dendrocytes de la myéline (anti-MOG).

Les NMOSD sont caractérisées par des cri-
tères diagnostiques établis en 2015 [20], 
associant dans le cas de la positivité des 
anticorps anti-AQP4 avec un critère cli-
nique principal parmi les suivants : une 
névrite optique, une myélite transverse, 
un syndrome de l’area postrema (vomis-
sements et/ou hoquets incoercibles), une 
rhombencéphalite, un tableau de narco-
lepsie symptomatique ou un syndrome 
diencéphalique clinique associé à des 
lésions diencéphaliques spécifique de 
la NMOSD ou un tableau neurologique 
avec des lésions typiques de la NMOSD à 
l’IRM. Les lésions radiologiques typiques 
se caractérisent essentiellement par une 
lésion de la moelle longue et extensive de 
plus de 3 vertèbres, une lésion de l’area 
postrema, du plancher du 4e ventricule, 
une lésion au pourtour du 3e ventricule, 
au niveau de l’hypo thalamus ou tha-
lamus (fig. 3). L’atteinte du nerf optique 
peut être uni- ou bilatérale, touchant sur-
tout la partie postérieure ou le chiasma.

associés à un risque accru de SEP pédia-
trique comme le tabagisme passif, l’obé-
sité ou l’âge précoce de la ménarche [18].

La survenue d’une maladie maternelle 
durant la grossesse est associée à une 
augmentation du risque de SEP mul-
tiplié par 2,3 alors qu’une césarienne 
le réduirait de 60 %. L’exposition aux 
pesticides du père ou leur utilisation à 
la maison pendant la grossesse était éga-
lement associée à un risque accru de SEP 
pédiatrique [19].

Diagnostics différentiels

En raison de la rareté de la SEP pédia-
trique, le diagnostic de SEP devrait être 
proposé une fois que tous les autres 
diagnostics différentiels sont exclus. Il 

est plus court et les informations seront 
plus facile à obtenir.

Comme chez l’adulte, les allèles HLA-
DRB1 ont été rapportés comme étant plus 
fréquents que chez les témoins, en parti-
culier l’allèle HLA-DRB1*15 qui est plus 
souvent présent chez les enfants atteints 
de SEP que ceux qui ont une pathologie 
démyélinisante monophasique [18].

Parmi les facteurs environnementaux, la 
vitamine D joue un rôle important. En 
effet, les taux sériques de vitamine D sont 
fortement associés au risque de rechutes 
chez l’enfant et une augmentation du 
sérum de 10 ng/mL de 25-hydroxy- 
vitamine D a été associée à une dimi-
nution de 34 % du taux annualisé de 
poussée.

Une infection ancienne à HSV-1 sans 
l’allèle HLA-DRB1*15 ou une infection 
à Epstein-Barr (positivité à EBNA1) 
est significativement associée à un 
risque accru de SEP, contrairement au 
cytomégalovirus, VZV ou HSV-1 avec 
l’allèle HLA-DRB1*15, qui sont plutôt 
associé à un risque moindre de SEP 
chez l’enfant [18].

La vaccination, en particulier contre 
l’hépatite B, a souvent été incriminée 
dans la survenue de la SEP, mais l’étude 
d’une cohorte française d’enfants atteints 
de SEP a démontré qu’il n’y a pas de risque 
accru de SEP par rapport aux témoins [18]. 
D’autres problèmes de santé sont

Fig. 3 : IRM cérébrale initiale d’une fi lle de 3 ans ayant présenté un tableau d’EMAD avec anticorps anti-MOG. 
Coupe axiale Flair (A) montrant des lésions péri-ventriculaires mal limitées, touchant les noyaux gris cen-
traux et la fosse postérieure (B) avec atteinte du plancher du 4e ventricule. La coupe sagittale (C) T2 médul-
laire montre une lésion extensive de plus de 3 vertèbres.

A B C

❙  La SEP de l’enfant est une maladie rare.

❙  C’est une maladie beaucoup plus inflammatoire que chez l’adulte.

❙  L’atteinte cognitive et l’atrophie cérébrale peuvent survenir 
précocement.

❙  Un traitement précoce et rapide est à mettre en place.

❙  De nombreux traitements seront bientôt disponibles mais leurs 
effets à long terme sont à prendre en compte.

POINTS FORTS
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La présence de ces anticorps anti-
MOG est retrouvée fréquemment dans 
les maladies démyélinisantes pédia-
triques, entre 27 à 40 % en fonction 
des cohortes étudiées. Certaines pré-
sentations cliniques (EMAD, névrite 
optique…) peuvent rechuter dans plus 
de 40 % des cas et imiter une SEP mais 
la présence de ces anticorps plaiderait 
contre le diagnostic de SEP [21] (fig. 4). 
Une récente étude collaborative euro-
péenne sur les formes récidivantes des 
maladies démyélinisantes à anticorps 
anti-MOG a montré que les séquelles 
motrices sont rares, plus de 20 % des 
enfants atteints peuvent présenter des 
difficultés scolaires et que le traitement 
habituel de la SEP ne serait pas effi-
cace [22]. Par conséquent, les anticorps 
anti-MOG doivent être recherchés au 
début de toute maladie démyélinisante 
et une plus grande prudence doit être 
prise concernant le diagnostic final de la 
SEP en leur présence. Les maladies sys-
témiques peuvent également présenter 
un début neurologique avec des rechutes 
et doivent être différenciées de la SEP 
pédiatrique ainsi que d’autres troubles 
génétiques, métaboliques ou tumoraux 
(tableau III et fig. 5).

Traitement

Le traitement des rechutes reste des doses 
élevées de corticostéroïdes (méthylpre-
dnisolone, 30 mg/kg/jour sans dépasser 
1 g) pendant 3 à 5 jours. La prise orale de 
corticostéroïdes (prednisone, 1 mg/kg/
jour) est empirique.

1. Immunomodulateurs

Il a été suggéré par le groupe de travail 
de l’International Pediatric MS Study 
Group qu’une fois que le diagnostic de 
SEP est posé chez l’enfant, un traitement 
à long terme doit être proposé. Les immu-
nomodulateurs tels que les interférons 
ou l’acétate de glatiramère ont été auto-
risés à être utilisés chez les enfants à par-
tir de 12 ans sauf pour le Rebif, qui peut 
être utilisé chez les enfants de moins de 

Fig. 4 : IRM initiale d’une fille de 14 ans ayant présenté un tableau de vomissements et hoquets incoercibles 
avec installation d’une tétraplégie subaiguë avec présence d’anticorps anti-AQP4 + montrant des lésions tha-
lamiques, du pourtour du 3e ventricule (coupe axiale Flair A, coupe sagittale Flair B), area postrema (B) et une 
lésion médullaire extensive de plus de 3 vertèbres (coupe sagittale T2, C).

A B C

Tableau III : Diagnostics différentiels adaptés selon Deiva K et al. [23].

Maladies auto-immunes ou inflammatoires :
– NMOSD anti-AQP4 +, MDA-anti-MOG + ;
– encéphalite d’Hashimoto (anti-TPO +) ;
– �maladies systémiques avec atteinte neurologique : neuro-lupus, neuro-Behçet, 

neurosarcoïdose ;
– syndrome de CLIPPERS ;
– lymphohistiocytose hémophagocytaire secondaire.

Maladies génétiques, métaboliques :
– maladies mitochondriales (syndrome de Leigh, maladie de Leber…) ;
– �maladies peroxisomales (adrénoleucodystrophie liée à l’X), maladies lysomales 

(leucodystrophie métachromatique…) ;
– maladies inflammatoires génétiques (syndrome d’Aicardi-Gouttières, mutation RANBP2…) ;
– angiopathies génétiques (Cadasil, syndrome de COATS +…) ;
– lymphohistiocytose hémophagocytaire primaire.

Tumeurs :
– oligodendrogliome, astrocytome, lymphome.

Poussée d’une maladie démyélinisante aiguë (MDA)
anti-AQP4, anti-MOG

NON

NON

NON

OUI

OUI

OUI

NON OUI

Anti-MOG positive
Anti-AQP4 positive

Sans troubles de la conscience

Suivi clinique et IRM

Récidive > 30 j

Respect des critères de McDonalds 2017

Recherche de diagnostic
di�érentiel en

fonction de l’histoire clinique

SEP de l’enfant
Avec troubles de la conscience

Recherche de diagnostic di�érentiel en
fonction de l’histoire clinique

Traitement

Respect des critères de McDonalds 2017

Anti-MOG + MDA
AQP4 + NMOSD

Avec troubles de la conscience

EMAD

Suivi clinique et IRM

Récidive ≥ 3 mois

Dosage anti-AQP4, anti-MOG

Fig. 5 : Algorithme de diagnostic de SEP de l’enfant.
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du centre de référence maladies inflam-
matoires rares du cerveau et de la moelle. 
Par ailleurs, des études randomisées 
avec le tériflunomide et le diméthyle 
fumarate sont actuellement en cours.

3. Natalizumab

Chez les enfants atteints d’une mala-
die très active et sévère ou résistant à la 
première ligne de traitement, le natali-
zumab peut être utilisé mais sous cer-
taines conditions. Le traitement n’est 
pas approuvé dans la SEP pédiatrique 
mais, dans des études rétrospectives 
italiennes, allemandes ou autri-
chiennes [26], ce traitement semble être 
aussi efficace que chez les adultes avec 
une tolérance similaire. Cependant, il 
nécessite une surveillance à long terme 
en raison de la possibilité de leuco
encéphalopathie multifocale progres-
sive après réactivation du virus JC.

Conclusion

La SEP pédiatrique présente des par-
ticularités par rapport à la SEP adulte 
sur le plan clinique et radiologique. Les 
difficultés cognitives sont fréquentes 
chez les enfants atteints de SEP, ce qui 
nécessite une prise en charge spécifique 
et précoce. L’efficacité des nouvelles 
molécules comme le fingolimod, avec 
une bonne tolérance clinique et une 
bonne sécurité d’emploi, suggère que ces 
médicaments peuvent être utilisés rapi-
dement chez eux avec une surveillance 
au long cours bien établie, ce qui permet-
trait une meilleure prise en charge.
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