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DEC SINDEFI et CRC Grand Paris Est 

SINDEFI : un 
dispositif spécifique 
régional (DSR) à 
vocation régionale 
dédié au handicap 
neurologique

Création 
octobre 2004 

5 départements 

DSR 
SINDEFI

CRC SEP 

Grand Paris 
ESt

SINDEFI : un DEC  
intégré au CRC 
SEP Grand Paris 
Est

Fédération neuro-SEP Ile de France 

SEP IDF Ouest

Locaux au Vésinet (78)

Territoire d’intervention à partir du 

domicile du patient 

78 - 92 – 95

Locaux à Créteil (94)

Territoire d’intervention à partir du 

domicile du patient

75 – 77 – 91 – 93 – 94

Siège de la Fédération

MAS – 10 rue des Terres au Curé

75013 PARIS

SINDEFI SEP

SEP – Parkinson – autres maladies neurologiques
(développement progressif) 
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Questions 

• abord du diagnostic avec notre patient atteint de SEP
• Surveillance des complications de la SEP
• Surveillance et information sur les effets secondaires des traitements
• traitement de la spasticité par cannabis
• Vaccination des patient sous interferonbeta-1a et dimèthyle fumarate

• Quelles sont les complications neurologiques de la vaccination 
démontrées officiellement? (En dehors de la SEP qui ne l'est pas 
semble t il)

7

Abord du diagnostic avec un 
patient atteint de SEP

8

Diagnostic et poussées 

9
Deauville le 26 juin 2021
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Phase de la maladie et déficits 

Deauville le 26 juin 2021

Progression – RAW et PIRA 

11

RAW: Relapse Aggravation Worsening PIRA : Relapse Independant Progression

Deauville le 26 juin 2021

Principaux signes cliniques:
 Névrite optique
 Syndrome pyramidal
 Troubles sensitifs
 Syndrome cérébelleux       
 Troubles oculomoteurs 
 Syndrome vestibulaire
 Atteinte d'autres nerfs crâniens (V, VII)
 Troubles génito-sphinctériens 
 Troubles cognitifs 
 Fatigue 
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1 Nerf optique 
2 moelle (cervicale)
3 cervelet
4 encéphale (substance blanche)
5 tronc cérébral

Rang B : Contenu multimédia
Objectif : Exemple de SEP typique en IRM

périventriculaire Juxta-cortical Sous-tentoriel

Médullaire 

Prise de contraste  

30/10/2023 DFASM1 - A. Créange

Annonce du diagnostic

 Etape essentielle
 Idées reçues d’incurabilité
 Connaissance des traitements
 Dynamisme de la recherche
 Importance du mode de vie 

Enfants 

Loisirs

travail, 

activité physique
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La consultation infirmière

 Gestion des poussées : gérer les appels, première évaluation, lien avec les 
neurologues, organisation des bolus (en HDJ ou à domicile).

 Entretien de suivi d’annonce IDE proposé après chaque annonce de 
diagnostic

 Entretien IDE à tous les stades de la SEP (à Mondor ou par téléphone) : 
information et éducation sur la SEP, prévention des facteurs de risques, 
évolution et apparition du handicap

 les traitements: aide aux choix, initiation, éducation et suivi 
 Évaluation globale à tous les stades de la maladie
 Ecoute et réponses aux diverses questions de la vie avec la SEP : voyage, 

grossesse, évolution, travail…

31/03/2022

Approche holistique de la sclérose en 
plaques

Reprise d’annonce  
Inconnu de la maladie
Conséquences projets de 
vie 
Handicap invisible

• Handicap
• Grossesse 
• Famille
• Enfants 
• Travail
• Loisirs

Approche non 
médicamenteuse

Education thérapeutique 
Approche sociale
Familiale
Professionnelle
Environnement 
Circuit
Activité physique 
FdR cardio-vasculaires

17Deauville le 26 juin 2021

Littératie en santé ! 

Il faut traiter l’inflammation : 
où et comment ?

Pour éviter les poussées 
Pour éviter la progression 

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 18
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Acétate de glatiramère: 

Interférons bêta

Diméthyl fumarate

Teriflunomide

1

2

3

4
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Système nerveux 

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 19
Compartiment sanguin 

Les traitements de la SEP : 1995 - 2022

1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

20
Deauville le 26 juin 2021

Inflammation intra-cérébrale et 
progression de la maladie

A Review of Compartmentalised Inflammation and

Tertiary Lymphoid Structures in the Pathophysiology of

Multiple Sclerosis Biomedicines 2022

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 21
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Un cerveau plein 
d’énergie 

Un cerveau 
propre

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 22

Perte en énergie du système nerveux    

Pathological mechanisms in progressive multiple sclerosis

Mahad Lancet 2015

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 23

Activité physique 

Immunometabolic responses according to 

physical fitness status and lifelong exercise 

during aging: New roads for exercise 

immunology (2021)

• Diminue l’inflammation 
• Améliore la diffusion de 

l’oxygène dans le cerveau
• Améliore l’élimination des 

déchets

Action sur les muscles 
Sur la souplesse
Sur la respiration 
Sur le système vasculaire 

Sur le poids 
Sur les facteurs de risque 
cardio vasculaire : tension, 
glycémie cholestérol
Sur le sommeil 

Sur l’inflammation 
Sur le bien être et l’estime 

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 24
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Les glymphatiques = unité 
neurovasculaire

Glymphatic system impairment in multiple sclerosis: relation with

brain damage and disability Carotenuto Brain 2021

How does neurovascular unit dysfunction contribute to multiple 

sclerosis? Cashion Neurobiology of Disease 2023

- Ont une fonction d’épuration du cerveau

- Sont actifs durant le sommeil profond et l’activité physique  

Créteil journée mondiale de la SEP – 9 juin 2023 25

Imaging perivascular space structure and 

function using brain MRI NeuroImage 2022

Surveillance des 
complications de la SEP

26

Les âges de la SEP¨A Créange

27

Différentes échelles : EDSS
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Déficit, incapacité ou handicap ?

29

Paresthésies du membre supérieur droit 
et troubles de l’équilibre 

Paresthésies du membre supérieur droit et 
fatigue

 Déficit :
Sensitif 

 EDSS = 1
 Incapacité : 

Difficulté d’écriture 

De frappe sur le clavier

 Handicap :
Licenciement 

30
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Stade initial
 Patiente jeune 
 Absence de médecin traitant.
 Comprendre l’environnement 

familial, 
social 
professionnel, 
les loisirs, 
la représentation de la maladie, 
les modalités d’annonce 

 Accompagner vers l’acceptation

32

Symptômes phase initiale

 La fatigue +++ 
Constante, précoce

Chronique, permanente,

 Troubles cognitifs
Plus de la moitié des patients

A tous les stades

 La sensibilité à la chaleur ou phénomène d’Uhthoff
fortes chaleurs, 

effort, fièvre, 

 Conséquences 
Vie relationnelle et familiale (changement de comportement?)

Vie professionnelle 

33

Stade évolutif

 Phases critiques
Poussées

Déficit définitif : 
• Réduction du périmètre de marche  

• Troubles cognitifs 
• Troubles sphinctériens  

 Suivre la tolérance et l’adhésion au traitement 
 Le circuit de prise en charge 

médecin généraliste, le spécialiste, les hôpitaux, les infirmières, les 
réseaux de santé

Difficultés de contacts (téléphoniques) 

Soutien social et professionnel 

 Incapacité induite par le déficit neurologique
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Syndromes 

Troubles génito-sphinctériens
 Urinaires 

 Mictions impérieures
 Dysurie
 Pollakiurie
 Dyssynergie vésico-sphinctérienne
 Incontinence

 Impuissance, troubles de la libido
 Anal 

 Constipation 
 Défécations impérieuses
 Incontinence matières et gaz  

36
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Syndrome

Troubles cognitifs
 Mémoire de travail
 Dysexecutif 
 Concentration
 Ralentissement
 fatigabilité  

Fatigue
 Presque constante
 Précoce
 Multifactorielle :   spécifique, sommeil (SJS, Mictions)

Dépression

Fatigue : mécanismes 

Inflammation
Cytokines 
Locales 

Démyélinisation
Élargissement du nombre d’aires engagées
Dépense énergétique augmentée 

Trouble du sommeil
Iatrogène
Psychologique  

alain.creange@sindefi.org 38

39
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Cognition

Vitesse : 
Réfléchissez-vous plus lentement ?
Avez-vous besoin de plus de temps ?

Attention : 
Avez-vous plus de difficultés à vous concentrer 
(lecture, relations, travail) ?
A faire deux choses en même temps ?

Mémoire : 
avez-vous moins de mémoire ?

Questions identiques à l’entourage

alain.creange@sindefi.org 42



30/10/2023

15

Vitesse traitement information

 SDMT 

sensibilité 82% 

spécificité 60%.

 Sensibilité au déficit cognitif de la SEP

 Meilleur prédicteur de déficit cognitif

 Peut- être réalisé par IDE

 Sensibilité au changements cognitifs

 Validation contre paramètres IRM  (nombre 

de lésions, atrophie, …)

 SDMT > 45 en 1’30’’
alain.creange@sindefi.org 43
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Statut de travail et QOL 

Putzkia et al. Eur J Neurol 2009
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Activité professionnelle et EDSS

Kobelt et al JNNP 2006

47
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Traitement de la spasticité par 
cannabis

49

Traitement de la spasticité par 
cannabis

50

51
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Éléments pronostiques cliniques 

Délai 1ière et 2ème poussée Mauvais si petit 

Nombre de poussée dans les 2 premières 
années

Mauvais si grand 

Temps pour atteindre EDSS 3 Mauvais si petit

Atteinte cognitive, anxiété, dépression

Atteinte motrice, cérébelleuse 

Forme progressive

Homme

Âge tranche 40-49 ans À pondérer en fonction
d’une forme
progressive ou pas de 
la maladie

Une analyse précise de l’histoire clinique est primordiale

52

Éléments pronostiques IRM

Charge lésionnelle initiale élevée (>10 hypersignaux) mauvais

Augmentation de la charge lésionnelle dans les 5 premières années mauvais

Prise de contraste et risque de poussée

Atrophie (cognition) 

Nombre de lésions (>3) et localisations infratentorielles et spinales  
corrélés au risque d'aggravation 

Lésions corticales et forme progressive et troubles cognitifs

Une analyse fine et régulière de l’IRM est nécessaire

53

Éléments pronostiques biologiques

LCR bandes oligoclonales Conversion CIS/RR et EDSS 3

LCR Nb cellules augmentées Mauvais pronostic

LCR bandes oligoclonales IgM* Conversion CIS/RR 

LCR Chitinase 3 like 1 * Conversion CIS/RR, EDSS 3, cognition à 
10 ans

LCR et sérum : Neurofilaments* Conversion CIS/RR et sévérité à 10 ans

LCR  14.3.3 *

La ponction lombaire apporte des informations 

* Non utilisé en pratique clinique 

54
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Éléments pronostiques généraux 

Hypertension artérielle

Dyslipidémie

Diabète

Obésité

Tabac

Vitamine D ?

Tenir compte des facteurs de risque cardio-vasculaires 

55

Les comorbidités sont importantes à prendre en compte

 Les maladies cardiovasculaires augmentent la progression et 
l’incapacité.

 Le nombre de facteurs de risques est corrélé à l’EDSS
Moccia., The Framingham cardiovascular risk score in multiple sclerosis, Eur. J. Neurol. 
2015

Puza. Clinical Neurology and Neurosurgery 167 (2018) 76–81

 Les comorbidités augmentent le nombre de poussées (Salter 2020)

56

Deauville le 26 juin 2021

Prise en charge de la SEP Progressive 

 Prise en charge symptomatique : 

• Education thérapeutique 
• Troubles de la marche
• Spasticité
• Troubles vésico-sphinctériens 
• Douleurs 
• Sommeil  
• Cognition 
• Humeur  
• Sociale

Médecin 
Généraliste

Hypertensi
on artérielle

Dyslipidémie

Pathologie 
cardio 

vasculaire
Diabète

Obésité

Tabagisme
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Comorbidités et SEP

Ecart de 6 ans 

Marrie RA, Rudick R, Horwitz R, Cutter G, Tyry T, Campagnolo D, Vollmer T. Vascular comorbidity is associated with more rapid disability progression in multiple sclerosis. Neurology. 2010 Mar 30;74(13):1041-7.

 8 983 patients atteints de SEP inscrits au 
registre NARCOM ont été inclus dans cette 
étude. 

 Impact des facteurs de risque vasculaires 
(Hypertension, Dyslipidémie, Diabète, 
Maladies cardiovasculaires)

Tabagisme et SEP 

 Profils patients 
• statut tabagique fumeurs (en noir) 
• anciens fumeur (en gris) 

• non fumeurs (en gris pointillé)

 Multiple Sclerosis Impact Scale (MSIS-29)
• Le MSIS-29 est une mesure de l'impact 

physique et psychologique de la sclérose en 
plaques 

• Plus le score est élevé, plus le patient est 
gêné

 Multiple Sclerosis Walking Scale 12 (MSWS-12)
• 12 questions qui évaluent la limitation de la 

marche 
• Plus le score est élevé, plus le patient est 

gêné 

Surveillance et information sur 
les effets secondaires des 

traitements

60
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Une évolution des objectifs thérapeutiques 

Fréquence annualisée de poussée

Action sur l’accumulation du handicap 

Pourcentage de patients sans poussée 

Pourcentage de patients indemnes

61
Deauville le 26 juin 2021

Un seul objectif : le NEDA 

62Deauville le 26 juin 2021

Les traitements de la SEP : 1995 - 2022

1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022

63
Deauville le 26 juin 2021



30/10/2023

22

Traiter tôt et jeune !

Weideman 2017, Frontiers in Neurology
64

Deauville le 26 juin 2021

Quels choix thérapeutiques 

65
Deauville le 26 juin 2021
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2 2 2 2 2 2

Tolérance immunomodulateurs et +

Interférons bêta:
 Syndrome pseudo grippal
 NFS / 6 mois 

Acétate de glatiramère: 
 Leucodystrophie 

Diméthyl fumarate 
 Bouffées congestives 
 Troubles digestifs 
 NFS : lymphocytes > 500/ mm3  

Teriflunomide
 Cheveux 
 Eruption
 Infections 
 Tension artérielle  
 Bilan hépatique 
 Neutropénie 
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Natalizumab (Tysabri®): 
 LEMP
 Hépatotoxicité

Fingolimod (Gilenya)
 bradycardie (1ère dose)
 oedème maculaire
 Hypertension
 Lymphopénie (200/mm3) 
 Inefficacité des vaccins 
 Covid +

Ocrelizumab (Ocrevus)
 Diminution IgG
 Infections 
 Inefficacité des vaccins 
 Covid +

Tolérance immunosuppresseurs 

Stratification, consultation /6 mois

Accord patient 

leucoencéphalopathie multifocale 
progressive virus JCV

Traitement antérieur par 
immunosuppresseur 

Sérologie JC +
Index JC virus >0,9 / > 
1,5

Durée supérieure à 2 
ans 

68

En pratique 

Traiter tôt et sans risque en cas de 
bon pronostic

Traiter tôt et fort en cas de mauvais 
pronostic et de SEP agressive 

69
Deauville le 26 juin 2021
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ClickSEP : un outil de suivi

Vaccination des patient sous 
interferonbeta-1a et dimèthyle

fumarate

71

Sous 
presse
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1. Les vaccins sont-ils associés à un risque accru de survenue d’une sclérose 
en plaques ?

2. Les vaccins sont-ils associés à un risque accru de survenue  d’une poussée  
sclérose en plaques ?

3.  Quelles modalités de prévention proposer aux patients atteints de 
sclérose en plaques ?

Les vaccins sont-ils associés à un risque accru de 
survenue d’une sclérose en plaques ? 

Recommandations / Consensus

Les vaccins de manière générale ne sont pas associés à un risque accru de 
survenue d’une sclérose en plaques ou d’un premier épisode démyélinisant 
du système nerveux central, y compris les vaccins contre l’hépatite B et le 
papillomavirus humain (grade B). 

Les vaccins sont-ils associés à un risque accru 
de déclenchement des poussées ? 

D’aggravation du handicap ?
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1. Les vaccins de manière générale ne sont pas associés à un risque 
accru de survenue d’une poussée chez un patient ayant une SEP 
(grade B). Un risque accru de poussée après vaccination contre la 
fièvre jaune ne peut pas être exclu (grade C).

2.
Les vaccins contre la grippe et le BCG n’ont pas d’effet sur l’évolution 
du handicap à court terme (grade C). L’effet des autres vaccins sur le 
handicap n’a pas éte ́ étudie ́. 

Quelles modalités de prévention proposer aux 
patients   atteints de sclérose en plaques ?

o Sous immunosuppresseurs ou en situation d’immunosuppression, les vaccins 
vivants atténués sont contre-indiqués. D’ou l intérêt de mettre à jour le carnet 
de vaccination AVANT l instauration de TOUT traitement , escalade 
thérapeutique est imprévisible. 

o Le médecin traitant et le médecin spécialiste sont responsables de la bonne 
application des recommandations vaccinales chez ces patients. 

o Le calendrier vaccinal de la population générale doit être appliqué à tout 
patient ayant une SEP .
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Corticothérapie et vaccination : 
Pendant une corticothérapie, l’administration d’un vaccin vivant est contre-indiquée au-delà des 
doses et durées suivantes: 
Chez l’adulte : 10 mg d’équivalent-prednisone par jour, depuis plus de deux semaines. 
Chez l’enfant : 2 mg/kg d’équivalent-prednisone par jour (et au-delà de 20 mg par jour chez les 
enfants de plus de 10 kg), depuis plus de deux semaines. 

 Les « bolus » de corticoïdes contre-indiquent l’administration d’un vaccin vivant durant les 
trois mois qui suivent

Méthotrexate et Azathioprine : 

En France et selon les mentions légales du méthotrexate et de l’azathioprine, l'administration des 
vaccins vivants est à proscrire au cours d’un traitement par méthotrexate et azathioprime, comme 
lors de tout autre traitement immunosuppresseur, par biothérapie ou par corticothérapie à dose 
immunosuppressive.
Les experts américains mentionnent dans leurs recommandations qu’un traitement par methotrexate 
à une dose ≤0,4 mg/kg/semaine ou par azathioprine à une dose ≤3 mg/kg/jour n’est que 
"modérément immunosuppresseur" et n’interdit pas l’utilisation des vaccins contre la varicelle ou 
contre le zona . 

ROR
VZV
VPP

1. Il est recommandé de faire au moins la première injection du vaccin conjugué (Prevenar 13) avant la première cure de Rituximab. Un délai minimum de 2 
semaines entre l’injection et la cure de Rituxumab semble être raisonnable ( expert opinion). Etude Veloce.

2. Pour des patients nés après 1980  sans notion de vaccination contre la rougeole il est recommandé de procéder à la vaccination anti rougeole avec une injection 
(si le patient a déjà’ reçu une dose de vaccin) ou deux injections espacées d’un mois sans tenir compte du résultat de la sérologie rougeole (pas d’équivalence 
entre taux d’anticorps détectés et protection). Seuls les anticorps neutralisant permettent de statuer si le patient est est immunisé contre la rougeole, mais 
ils ne sont pas testés en routine.

2

1

1

HPV

o La vaccination contre le papillomavirus est fortement recommandée selon les recos du 
calendrier vaccinal (rattrapage jusqu' a 19 ans pour les filles et 26 ans chez les HSH : 
vaccin Gardasil 9 trois injections IM M0, M2, M6. La vaccination contre le papillomavirus 
est fortement recommandée+++ selon les recos du calendrier vaccinal (rattrappage
jusqu' a 19 ans pour les filles et 26 ans chez les HSH : vaccin Gardasil 9 trois injections 
IM M0, M2, M6.

o Chez les patients immunodéprimés , un suivi gynécologique doit être fait tous les ans. 
Chez les hommes, il faut un suivi proctologique annuel. 

o La vaccination ne doit pas se substituer au frottis de suivi
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Vaccination de l’entourage familial et des 
personnels de santé au contact d’un patient 

immunodéprimé

Il est recommandé d’appliquer à l’entourage immédiat d’une personne 
immunodéprimé́ le calendrier vaccinal, la vaccination contre la grippe 
saisonnière par le vaccin inactivé et la vaccination contre la varicelle en 
cas de sérologie négative (recommandation du Haut Conseil de la Santé 
Publique, article L3111-1 du Code de la Santé Publique ).

Rougeole ( Avis d’expert ) 

Quelles sont les complications 
neurologiques de la 

vaccination

83

Complications neurologiques des 
pathologies virales évitables 

84

Neurologic Complications With Vaccines. What We Know, What We Don't, and What We Should Do. 
 Avindra Nath October 2023 Neurol, Neuroimmun, Neuroinflam
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Vaccins et complications 

 Vaccin  : augmente l’immunité : pathologies neuroimmunologiques

 Pathologie inflammatoire pré existante inconnue ?

 Vaccin  -> complication :  coïncidence ? 

 Pas de CI dans les familles de patients 
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