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L’ENCEPHALITE DE RASMUSSEN

                            chez l’enfant et l’adolescent

(ou EPILEPSIE PARTIELLE CONTINUE DE TYPE II)










Questions-Réponses et interrogations

«Dans les maladies auto-immunes, le système immunitaire, à la fois Docteur Jekyll et Mister Hide, se retourne contre l’organisme qu’il protège des agressions extérieures».

Christian BOITARD

Hôpital Necker – Institut Cochin


«Ce que Julien reproduit au mieux, quand il le désire, et comme aucun autre homme ne l’a jamais fait à ma connaissance, c’est un état d’épilepsie temporale…

· Hein?  Quoi?  Julien est épileptique?

· Ce que je voulais dire, c’est qu’il devient épileptique lorsqu’il le désire…

Il absorbe l’univers, ou en tout cas ce qui l’entoure, d’un seul coup…». 







Julien des Fauves
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Christian NEGRE

qui depuis longtemps combat avec efficacité à nos côtés; nous avons pu apprécier sa patience, sa compréhension, son ouverture d’esprit. Sa modestie cache le vrai savoir. C’est lui qui, aujourd’hui, est à l’origine de ce site. Qu’il soit assuré de notre estime et de notre profonde gratitude.

au docteur                Sonia PADOVAN     (Brésil),

qui, avec sa maman Béatrice PADOVAN, a mis au point une méthode de rééducation orthophonique à la fois ontogénique et hologrammique, qui a fait le tour du monde : elle est exposée dans ce site, (Q 46). Cette reprogrammation neurofonctionnelle est enseignée à Lyon, dans le cadre de l’Association des praticiens de la méthode PADOVAN en France,  et au Brésil où elle est même pratiquée en soins intensifs. Elle permet une récupération du langage appréciable dans le plaisir d’un corps retrouvant sa souplesse. Et cette métamorphose s’obtient en faisant repasser l’enfant ou l’adulte, parfois handicapés, par toutes les phases du développement du bébé afin de réimprimer dans son cerveau des circuits neuronaux à l’aide de comptines et de poèmes cadencés : le rythme n’est-il pas le langage du système nerveux tertiaire, c'est-à-dire de l’esprit ? L’application de cette méthode de réorganisation neurofonctionnelle, est  faite avec une rare compétence par Marie-Françoise BOUGEANT, orthophoniste ; qu’elle en soit ici vivement remerciée. 
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Sauver des enfants: voilà bien l’objet de notre propos !

       Qu’Asclepios, le dieu grec de la médecine, puisse revivre dans le cœur de tous les médecins du monde…car ressusciter c’est re-susciter des vocations.

I- EDITORIAL


A l’aube du IIIème millénaire, nous sommes quelques uns à croire au projet d’une association internationale pour lutter contre une maladie encore «mystérieuse» que bien peu de personnes connaissent, pas même les médecins: l’encéphalite de RASMUSSEN.

        En attendant, nous nous sommes rattachés à :

                 Hémisphérotomie-France

                          Nathalie REY 

                                41 avenue de la république

                                          34700 Lodève

04 67 44 44 18

06 68 58 43 10

site internet : http//hemispherotomie.fr

mail : contact@hemispherotomie.fr

afin de créer en son sein la commission Rasmussen dont la première tâche pourrait être de faire un recensement des cas en France.


De plus, ce site Internet devrait nous permettre de répertorier les cas disséminés dans le monde et de mettre en commun nos expériences respectives afin de mieux combattre cette maladie invalidante que l’on peut aujourd’hui stabiliser.


Le drame que vivent les familles qui y sont confrontées suscite la révolte: «Oui, il faut combattre la maladie, il faut tout faire pour la forcer à reculer et si, par malheur, on rencontre la mort, il faut au besoin faire ressusciter la vie! Quitte à faire de la médecine «une machine à changer le destin», disait Jean-Louis BARRAULT dans sa préface à la très belle pièce de théâtre du professeur Jean HAMBURGER, «Le Dieu foudroyé».


L’intégralité du paragraphe V- L’ENCEPHALITE DE RASMUSSEN, pages 14 à 18, correspond à la traduction d’un texte rédigé par la Mission de recherche aux USA sous la tutelle de l’Institut National de la Santé de Bethesda de MARYLAND.Ce document témoigne de l’existence d’un questionnement permanent sur le syndrome de RASMUSSEN et les nombreuses publications émanant de différents points du globe le confirment.


Certes, la maladie est là. Elle frappe d’une façon insidieuse des enfants. Elle va les paralyser progressivement. Témoins impuissants, nous sommes confrontés à l’inacceptable, à ce qu’il y a de plus injuste. Il faut tenir bon. Etre dans un scénario gagnant.


Car, les progrès de la recherche en biologie moléculaire, génétique, immunologie, épidémiologie, thérapeutique, dévoilent des pistes et suscitent l’espoir.


Il nous faut mieux connaître la cause pour trouver le traitement adéquat.


Ce site s’adresse aux familles confrontées à cette maladie, mais aussi à l’équipe médicale, afin que tous ensemble nous puissions nous unir pour vaincre la résignation qui nous guette et cette maladie qui détruit nos enfants.
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1 Auto anticorps et maladies auto-immunes, du professeur HUMBEL. Collection OPTION-BIO  ELSEVIER.

Ce laboratoire a la possibilité de rechercher les anticorps anti-récepteurs du glutamate sur cerveau de primates et les anticorps anti-gangliosides.

Pour des raisons d’éthique, le modèle animal est indispensable pour rechercher ces différents anticorps.

La question est de savoir s’il est parfaitement « extrapolable» à l’homme.

Les résultats obtenus sur les récepteurs au glutamate du rat se retrouvent dans l’espèce humaine, selon le témoignage du Professeur TILLEMENT. De plus les gangliosides ont les mêmes structures dans la plupart des espèces.

Cette liste n’est pas exhaustive. Il existe certainement d’autres services de neurologie de CHU confrontés à un ou plusieurs cas de RASMUSSEN. Nous leur serions reconnaissants de se faire connaître afin que nous puissions nous informer auprès d’eux.

IV -   RESUME

L’ENCEPHALITE DE RASMUSSEN

Mots-clefs: 

                         -   Epilepsie partielle continue




-   Syndrome de KOJEWNIKOW de type I et II

                         -   Encéphalopathie progressive à expression épileptique

                         -   Clonies d’un orteil, parfois d’un pouce


D’origine mystérieuse, le syndrome de RASMUSSEN  est une encéphalopathie progressive à expression épileptique prédominante. Affection inflammatoire d’origine probablement auto-immune, elle apparaît chez l’enfant sain vers l’âge de 5 ans le plus souvent. Chez 20% d’entre eux un épisode d’état de mal épileptique inaugure l’épilepsie. 

        Contrairement au syndrome de KOJEWNIKOW de type I, l’évolution

du syndrome de KOJEWNIKOW de type II ou syndrome de RASMUSSEN, est dramatique. Une dégénérescence intellectuelle profonde s’installe   (chez 85% des malades selon ANDERMANN) ainsi qu’une dégénérescence neurologique: hémiparésie, hémiplégie, déficit du langage (dysphasie et dysarthrie), en sont l’aboutissement progressif quand le diagnostic est tardif et qu’une hémisphérotomie n’a pas été faite à temps. Cependant, après plusieurs années de détérioration survient une stabilisation et les crises sont moins fréquentes. La mort est exceptionnelle.

La répartition anatomique de l’atteinte est étonnante puisque la maladie touche initialement toujours la zone prérolandique et périsylvienne d’un même hémisphère et va finir par le détruire, non sans altérer à la longue, l’hémisphère controlatéral qui , irrité, devient le siège d’une activité électrique en miroir distante de la zone épileptogène. Toutes clonies de l’orteil devra faire songer à une lésion de cette zone              (cf. solution-as.com).

En France, quelques centaines d’enfants en sont victimes. C’est une maladie rare (prévalence dans la population inférieure à 1 pour 2000,      (cf.orphanet.infobiogen.fr. A noter qu'il existe 8000 maladies rares différentes dans le monde !),  mais pour l’épilepsie partielle continue de type I et II, c’est moins de 1 cas pour 1 million d’habitants d’après COCKERELL et al 1996 ) dont il n’est pas encore possible d’étudier la susceptibilité génétique 1,- encore que deux jumeaux semblent en avoir été atteints et qu’un cas familial d’une forme bilatérale, très rare, a été rapporté sans que le mécanisme n’ait été entièrement élucidé (Silver et al., 1998) -, pas plus que le système HLA impliqué 2, mais on ne peut s’empêcher de penser à une topologie génétique qui prédisposerait à ce type de lésion.

Le traitement médical a pour objectif:

-d’arrêter les poussées

-de les prévenir,

car la maladie se caractérise par des crises d’épilepsie continues qui résistent aux traitements antiépileptiques classiques.

Les principaux médicaments utilisés sont d’abord symptomatiques :

- les antiépileptiques:

.  phénytoïne (DIHYDAN);

.  lamotrigine (LAMICTAL);

.  clonazépam (RIVOTRIL);

.  topiramate (EPITOMAX);

.  lévétiracetam (KEPPRA);

.  zonisamide (ZONEGRAN);

puis, différentes stratégies thérapeutiques vont répondre aux différentes  

concepts étiologiques (cf. revue de neurologie, Paris; avril, 2005:

Recent advances in pathogenic concepts and therapeutic strategies in Rasmussen’sencephalitis;   Bahi-Buisson N; Nabbout R,  Plouin P; Bulteau C; Delalande O; Hertz Pannier L; Dulac O; Chiron C): 

         D’après le docteur V. BOUILLERET,( Epilepsie Pratique n°6, mars 2005)le gêne GLT1 semble régulé la production de glutamate.

Or ce neurotransmetteur est particulièrement impliqué dans ce syndrome.

Aujourd’hui, on sait que les gênes HLA de classe II sont des gênes importants de prédisposition à la plupart des maladies auto-immunes humaines. Ces gênes ne sont néanmoins pas suffisants…

(Prof. Christian BOITARD ;     POUR LA SCIENCE, oct. 2000).

à l’origine virale:

- les antiviraux

.  l’acyclovir

. le gancyclovir

. la zidovudine: De Toledo et Smith en 1994 ont rapporté chez un enfant de 4 ans une amélioration pendant 21 mois après le début du traitement 

qui a dû être interrompu  au bout de 62 jours en raison d’une granulocytopénie. Une rechute avec implication controlatérale s’en est suivie.

à l’origine auto-immune:

- les corticoïdes:

.  en bolus

.  per os

- les immunoglobulines, tout aussi spectaculaires à fortes doses qu’inefficaces, quand elles ne déclenchent pas de crises!

- La plasmaphérèse qui apporte une amélioration passagère dans certaines formes liées à la présence d’anticorps anti-récepteurs du glutamate ( anti-GLU-R III). Disparaissent-ils, sont –ils la conséquence et non pas la cause de l’encéphalite de RASMUSSEN?

- les immunosuppresseurs, d’utilisation prudente et délicate :

·   le TACROLIMUS supprime l’activation des lymphocytes T cytotoxiques pour le cerveau, (Bien et Al., 2004).

Dans une étude ouverte sur 7 patients,  suivis pendant une durée de 22,4 mois, ces auteurs observent«une évolution meilleure que les contrôles historiques, en ce qui concerne la fonction neurologique et la progression

de l’atrophie cérébrale; aucun de leurs patients n’est devenu candidat à une hémisphérectomie, contre 7 des 12 patients contrôles historiques.

Cependant, la possibilité que les contrôles historiques aient eu une maladie beaucoup plus sévère ne peut être écartée» remarquent Y. HART et F. ANDERMANN (SYNDROMES EPILEPTIQUES DE L’ENFANT ET DE L’ADOLESCENT, ch. 32).

 Mais le rôle précis de l’immunité T cellulaire et de l’immunité liée aux anticorps reste incertain.

·           l' HUMIRA, immuno-suppresseur utilisé ordinairment dans la maladie de Crohn vient d'être essayé chez 5 enfants âgées de quelques années avec des résultats encourageants sur le nombre de crises, mais iil manque encore le recul nécessaire pour en apprécier l' efficacité et l'innocuité.

- l’hémisphérotomie, de plus en plus pratiquée dans cette encéphalite, s’impose le plus tôt possible, devant les nombreux cas d’échappement thérapeutique et de pharmaco résistance. L’exérèse toute simple  du foyer serait idéale si l’encéphalite se stabilisait après l’intervention chirurgicale, mais les risques de reprises évolutives par poussées sont probables. Seule la déconnexion des hémisphères cérébraux permet d’anticiper d’éventuelles récidives et d’effacer dans une certaine mesure la trace de l’affection quand la neuroplasticité du cerveau est maximum, (avant 12 ans de préférence).

   V- L’ENCEPHALITE  DE  RASMUSSEN 

D’après les travaux de la Mission de recherche aux USA
.

-
Qu’est-ce que l’encéphalite de RASMUSSEN?

-
Y a-t-il un traitement?

-
Quel en est le pronostic?

-
Fait-elle actuellement l’objet de recherches?

-
Où puis-je m’informer?

DESCRIPTION

L’encéphalite de RASMUSSEN est un trouble neurologique progressif et rare. Elle se caractérise par des crises fréquentes et sévères, la perte du mouvement, de la parole, une hémiparésie (paralysie d’un côté du corps) une inflammation du cerveau, de la démence, une détérioration mentale. Cette maladie, qui n’affecte qu’un seul hémisphère cérébral, apparaît chez les enfants de moins de 15 ans.

TRAITEMENT

Le traitement le plus courant de l’encéphalite de RASMUSSEN, est d’enlever ou de séparer la partie malade du cerveau.

Bien que les antiépileptiques puissent être efficaces au début, ils ne contrôlent pas les crises.

Les traitements alternatifs sont l’ablation et la plasmaphérèse, la «kétogénic diet» (régime riche en matières grasses et peu d’hydrates de carbone) et les stéroïdes.

A
DEFINITION


C’est une maladie dégénérative du système nerveux caractérisée par des crises focales motrices résistantes et une détérioration neurologique progressive (démence, hémiparésie).

B
EPIDEMIOLOGIE

Incidence:

            ?

Age d’apparition:
            l’enfance à l’adolescence

Facteurs de risque:
    voir plus haut.

C
PATHOGENIE

I - PATHOGENIE VIRALE


Connue aussi sous le nom d’encéphalite focale progressive, l’épilepsie partielle continue peut être causée par différents virus. La clinique et la pathologie évoquent une affection virale du cerveau. (C.M.V.; E.B.V. - Forrell et al, 1991)

II -PATHOGENIE AUTO- IMMUNE


1°)    En  rapport  avec  le   «Glutamate Receptor»   R3 (GLU R3):

       Des anticorps au récepteur du Glutamate R3 (GLU R3) ont été trouvés chez ces malades, ce qui indique qu’il y a peut-être une attaque anormale du corps contre ces récepteurs.

      Cette hypothèse suggère qu’il y a une rupture de la barrière hémato-encéphalique et les anticorps pénètrent dans le cerveau.

Si on suit cette hypothèse, on doit rechercher une blessure à la tête ou des malformations vasculaires chez chaque malade.1

1 Alors pourquoi la zone prérolandique est-elle toujours concernée dans le Syndrome de Rasmussen alors que dans l’encéphalite herpétique c’est toujours le lobe temporal le plus proche, il est vrai, du rhinencéphale et des voies respiratoires, que suit l’herpès simplex virus?

Y a t- il une topologie génétique qui prédispose à ce type de lésion?

Ou bien est-ce tout simplement parce que la zone prérolandique est au carrefour du sensitif et du moteur?


2°)   En rapport avec un processus auto-immun viral:

      Une infection virale peut avoir pour résultat un processus auto-immun donnant une inflammation du système nerveux central, suivi d’une destruction progressive de la matière grise et de la substance blanche. Cette infection virale ne produit ni les symptômes normaux de l’encéphalite ni une  inflammation dans le liquide céphalo-rachidien.

D
PATHOLOGIE


1)   INFLAMMATION DU TISSU CEREBRAL

.     inflammation persistante dans une partie localisée du cerveau qui suggère un virus ou une bactérie

.     on pense que cette inflammation est à l’origine des crises au lieu d’en  être la conséquence

.     infiltration lymphocytaire périvasculaire et astrocytaire

.     présence de nodules dans la microglie, à la fois dans la substance blanche et dans la matière grise

.     phagocytose des neurones avec perte neuronale et gliale

.    complexes immuns dans le tissu affecté avec ou sans présence de matière venant du génome d’un virus


2)     DEGENERESCENCE DU TISSU CEREBRAL

Elle peut s’étendre d’une nécrose laminaire jusqu’à la dégénérescence en éponge.

E
SIGNES CLINIQUES


I)    PREMIERES MANIFESTATIONS NEUROLOGIQUES



.    développement normal avant le début des crises


     simples crises partielles avant l’âge de 10 ans


.    des crises généralisées peuvent aussi avoir lieu.


2)   SYMPTOMES NEUROLOGIQUES ULTERIEURS

.    épilepsie partielle continue dans 50% des cas

.    crises focales motrices sévères, progressives et chroniques

.    initialement les deux membres d’un côté sont affligés, et  secondairement les membres de l’autre côté du corps.


3)  AUTRES SYMPTOMES NEUROLOGIQUES

.   simples crises motrices

.   crises partielles complexes

.   crises généralisées secondaires

.   status épileptique

.   déficit neurologique avec atteinte des membres pouvant évoluer vers une hémiparésie

.   arrêt du développement ou régression

.   hémianoptie homonyme ( droite ou gauche de chaque côté)

.   retard mental

.   déficiences neuropsychologiques avec altération du comportement

.   symptomes évolutifs au début et se stabilisant en fin de compte

F
INVESTIGATIONS-EXPLORATIONS

        1)  ETUDES DE L’IMAGERIE CEREBRALE

    Tomodensitométrie, I.R.M., montrent une atrophie focale cérébrale progressive ou une atrophie hémisphérique.


2)  E.E.G. (fig. 1)

Non spécifique.

Montre, soit des résultats approximatifs, soit, dans l’épilepsie partielle continue, des décharges avec pics continus provenant d’une partie du cortex et s’étendant aux aires contiguës et en miroir dans le foyer controlatéral.


3)  L.C.R

Le liquide céphalo-rachidien montre une pléiocytose        (grande abondance de cellules) bénigne ou un taux de protéines élevé qui ne traduit pas une encéphalite virale.                                                      

G
TRAITEMENT                                                  


1)  IDEE DIRECTRICE


     Il n’y a pas de traitement de ces troubles nerveux.


     Il n’est pas évident que les stéroïdes apportent une amélioration
. 

     
     On ne sait pas encore le rôle que peuvent jouer les antibiotiques  ou les antiviraux.

2)  CRISES


    L’épilepsie focale est réfractaire aux médicaments.

    Une intervention chirurgicale (excision corticale, résection multilobaire,    hémisphérectomie) est indiquée quand la maladie s’est stabilisée.

    Cette  intervention peut réduire la fréquence des crises.


3)  EXPERIMENTALEMENT

    La plasmaphérèse est indiquée pour enlever les anticorps GLU R3.

    Les premières études montrent une amélioration spectaculaire mais     de courte durée.

Pediatric Database (PEDBASE)

Discipline CNS

Last update: 1/15/95

Lien internet:

http://www.incondata.com/health/pedbase/tiles/rasmusse.htm
VI- LOCALISATION DANS LE MONDE

Mots clefs:  

syndrome de KOJEWNIKOW de type I : épilepsie partielle continue

Syndrome de KOJEWNIKOW de type II: encéphalite de RASMUSSEN


Grâce à Internet, nous espérons mieux connaître la répartition de l’encéphalite de RASMUSSEN dans le monde.

         Nous savons que cette maladie touche quelques centaines d’enfants en France, qu’elle est mieux diagnostiquée et plus précocement.

         En août 2005, au cours du 26ème Congrès international sur l’épilepsie, quelques cas nous ont été signalés à BREST, à RENNES , à AMIENS, à STASBOURG, à GRENOBLE, à MARSEILLE, à MONTPELLIER, à PERPIGNAN etc. mais aussi dans beaucoup de pays: en NOUVELLE ZELANDE,  en ARGENTINE(Cordoba ) aux HONDURAS, en  IRLANDE,  en  ITALIE  (Milan, Padoue) , au CANADA, en RUSSIE (Moscou) . A ce propos, il est nécessaire  de préciser qu’il existe des syndromes de KOJEWNIKOW de type I (l’encéphalite de RASMUSSEN étant une épilepsie partielle continue de type II) en Sibérie et à Vladivostok, transmis par le virus d’une tique connue sous le nom de Ixodes persulcatus. Rappelons que la tique est un arthropode du genre acarien. La piqûre des tiques dures (Ixodes ricinus) gorgée de sang et fichée dans la peau nous est familière car c’est à l’éther que nous pouvons l’extraire avec précaution si nous voulons en retirer la tête. La piqûre des tiques molles est plus douloureuse mais l’arthropode n’est pas visible et seule une plaque urticarienne subsiste pendant quelques semaines. Les tiques les plus fréquentes peuvent donner des borrélioses ou la Maladie de Lyme dues à un spirochète détruit par la pénicilline, ou les cyclines.  Mais la tique   (Ixodes  Rhipicephalus sanguineus) peut inoculer aussi de petites bactéries (gram négatif, parasites intracellulaires) nommées rickettsies qui cèdent fort heureusement sous minocycline ou doxycline.

Qu’en est-il exactement de la tique Ixodes persulcatus incriminée dans le Syndrome de KOJEWNIKOW?


Or, les auteurs russes, en 1895, attribuaient le syndrome de Kojewnikow à ce virus dont l’inoculation intracérébrale provoque divers troubles moteurs (convulsions localisées, mouvements anormaux).   ASHER confirmera ces résultats en 1975 
 ainsi que  de nos jours ,       S.E. GULYAEVA, S.E. GULYAEV, A.A OVCHINNIKOVA, I.V. ARKHIPENKO, du VLADIVOSTOK STATE MEDICAL UNIVERSITY; Kozhevnikov’s Epilepsia p. 218, abstract 629, volume 46; supplément n°6 d EPILEPSIA, 2005.

        Notons qu’il existe en Autriche un vaccin pour lutter contre les méningites dues au virus de la tique.

        Il n’est pas inintéressant de rappeler à ce propos «qu’en 1942, KOPELOFF et coll. ont démontré qu’une attaque immunitaire contre un antigène étranger injecté dans le cortex d’un singe, pouvait déclencher des crises épileptiques et ils ont alors émis l’hypothèse selon laquelle un mécanisme auto-immun pourrait être impliqué dans l’épilepsie se manifestant après une infection ou une lésion cérébrale».

        Il faudra attendre les travaux de neurobiologie de Madame VEZZANI de Milan pour avoir la confirmation de cette hypothèse : bactéries, virus, parasites, provoquent une infection systémique et l’expression du complément dans le cerveau; le N.F.k.B, activé, est alors libéré par le mastocyte; il régule les gênes impliqués dans les réactions inflammatoires et auto-immunes. C’est le premier des facteurs clefs influençant directement le phénomène d’apoptose. Certaines interleukines (IL-1Béta, pro convulsivante, et IL-1Ra) mais aussi le T.N.F.alpha, (se reporter au tableau des médiateurs de l’inflammation libérés par l’activation des mastocytes, ci-après) enflamment alors les tissus et peuvent induire des désordres dégénératifs et auto-immuns. 

(Neurobiological  Aspects , A. VEZZANI Dept Neuroscience, Mario Negri Institute for pharmacological Res, Milano, Italy, EPILEPSIA  2005, volume 46 page 5 et page 202, p. 569: Selective Inhibition of Capsase-1 Reduces interleukin-1 (IL-1) Beta Production and Release in Rodent Brain and Protects from Kainate-induced Seizures, A. VEZZANI et coll.).

Faut-il voir dans cette explication le passage du type I au type II chez des sujets génétiquement prédisposés?

Et BANCAUD(1992) ne considérait-il pas le syndrome de Rasmussen comme le groupe II du syndrome de Kojewnikow?

VII - L’ENCEPHALITE DE RASMUSSEN

PAR

QUESTIONS / REPONSES

Nous avons pris pour modèle la plaquette

réalisée par l’équipe des professeurs

Maxime DOUGADOS, André KAWAN et

Michel REVEL de l’Hôpital Cochin:

«LA POLYARTHRITE RHUMATOIDE

EN 100 QUESTIONS/REPONSES»

1°)    LA MALADIE

SOMMAIRE

Q  1

Quel est l’historique de l’encéphalite de Rasmussen? 
 

Q  2
Comment expliquer les lésions observées dans l’encéphalite de Rasmussen?

Q  3

L’encéphalite de Rasmussen est-elle  contagieuse? 

Q  4
Quelles sont les premières manifestations de l’encéphalite de Rasmussen et comment évolue-t-elle?

Q  5
 Qui est atteint d’encéphalite de    Rasmussen?





Q  6
Quelles complications peuvent survenir au cours d’une poussée?

Q  7
Comment s’organise la recherche sur l’encéphalite de Rasmussen?

Q  8    
Pourquoi créer une association   «Rasmussen»?





Q  9
De quels moyens thérapeutiques dispose-t-on pour lutter contre l’encéphalite de Rasmussen?

Q  10
Quel est l’objectif de ces thérapeutiques?

Q  11
Quels sont les anti-épileptiques les plus utilisés dans l’encéphalite de Rasmussen?

Q  12
Comment administrer la cortisone?

Q  13
Quels sont les risques de la cortisone?



Q  14
Quels sont les moyens d’éviter ses inconvénients?

Q  15
A quelle heure prendre sa cortisone?



Q  16
Quelle est la place de la chirurgie dans une encéphalite de Rasmussen?

Q  17
Qu’attendre de la plasmaphérèse?


Q  18
Que penser de l’interféron  dans l’encéphalite de Rasmussen?

Q  19
Les vaccins habituels peuvent-ils aggraver une encéphalite de Rasmussen?

Q  20
L’homéopathie est-elle efficace dans l’encéphalite de 

Rasmussen?

Q  21
L'acupuncture est-elle utile et quels sont ses risques ?

Q  22
Que penser des médecines parallèles?

Q  23
Peut-on utiliser les propriétés naturelles des plantes  médicinales  (phytothérapie) ?

Q  24
Un stress ou un événement de la vie vécu douloureusement, physiquement, psychologiquement, moralement, peuvent-ils déclencher une poussée?

Q  25
Le temps (la météorologie) peut-il influencer une encéphalite de Rasmussen?

Q  26
L’âge a-t-il une influence?

Q  27
Peut-on suivre une cure thermale lorsqu’on est atteint d’une encéphalite de Rasmussen?

Q  28
Peut-on pendre l’avion ou passer ses vacances en altitude?

Q  29
Quelle est la place de la rééducation?

Q  30
Quand un malade est en poussée, doit-il faire une rééducation?

Q  31
Quelle est la place de la réadaptation fonctionnelle chez un malade atteint d’une encéphalite de Rasmussen?

Q  32
Quelle est la place de l’ergothérapie?

Q  33
Doit-on porter des chaussures spéciales?

Q  34
Qu’est-ce qu’une aide technique?  






Q  35
Les aides techniques sont-elles remboursées par la sécurité sociale?

Q  36
Des vitamines, des oligo-éléments... peuvent-ils améliorer une encéphalite de Rasmussen?

Q  37
Quelle est la place d’un régime dans une encéphalite de Rasmussen?

Q  38
Quel est le mode d’action des acides gras insaturés?




Q  39
Quels sont les rapports entre l’épilepsie temporale, l’état de transe et l’expérience de mort imminente?


Q  40
Rasmussen et Rilutek? 

Q  41
L’encéphalite de Rasmussen peut-elle être à l’origine d’une hémi négligence?

Q  42
Caractère cyclique de l’encéphalite de Rasmussen? 




Q  43
Aphasie et bolus de cortisone.

Q  44
Un prion peut-il être à l’origine d’une encéphalite de Rasmussen?

Q  45         Est-il préférable de faire une péridurale

                  à une anesthésie générale ?

Q  46         La méthode de rééducation neurofonctionnelle PADOVAN peut-elle aider à corriger l'aphasie de Broca ?

Q 47          Que peut-on attendre des cellules-souches ?

    Q  48        Comment expliquer que les enfants ayant    
subi une hémisphérotomie tout jeunes 
soient désinhibés ?

    Q  49        Peut-on dissocier  dominance hémisphérique et préférence manuelle ?

QUESTIONS

1-
Quel est l’historique de la découverte de l’encéphalite de RASMUSSEN ? 
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Qu’est-ce que le Syndrome de RASMUSSEN?


Quelle en est la cause?

   Décrite en 1895 par KOJEWNIKOW, dont la 

   biographie figure en annexe, l’épilepsie 
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   partielle continue est considérée alors comme l’association de crises épileptiques généralisées tonico-cloniques de type Bravais-Jackson avec des myoclonies permanentes visibles au niveau d’un orteil ou d’un pouce car, seul, un hémisphère est atteint!


Cette association, très inhabituelle, a été à l’origine d’un débat sur l’unicité du syndrome: était-il d’origine exclusivement corticale pour les crises somato-motrices et sous corticales pour les myoclonies, étant donné la réponse parfois différente aux médicaments.

         KOJEWNIKOFF observe déjà 2 types d’épilepsie partielle continue;

Mais il faudra attendre RASMUSSEN, en 1958, pour mieux définir le type II à partir de 3 cas dont les données biopsiques  évoquent une encéphalite chronique. (La vie et l’œuvre de ce chercheur figurent en annexe).

         Depuis, il ressort des constatations faite par les auteurs, que la majorité des épilepsies partielles continues apparues dans l’enfance peuvent être classées en  2 types, selon les caractères cliniques, E.E.G. évolutifs:

Le 1er type: 

         Il regroupe des enfants de 1à 2 ans en moyenne. Il n’y a pas dans ce 1er type, d’évolution des symptômes  car la lésion, prénatale, périnatale, postnatale, est stable. Une étiologie précise est le plus souvent retrouvée:

infectieuse,( virus de la tique), lésionnelle, tumorale, métabolique: au niveau du système nerveux central, une respiration mitochondriale défectueuse avec accumulation d’acide lactique peut également en être la cause , (Epilepsie partielle  continue associée à une déficience de la NADH-coenzyme Q réductase, chez un sujet de 21 ans; C. Antozziet coll. Milan; 1994). Chez l’adulte, l’hyperglycémie du diabéte sucré associée notamment à une hyponatrémie, (Singh and Strobos,1980), peut l’induire, de même qu’une encéphalopathie d’origine rénale ou hépatique       (Morres and Dire,1989), ou une dysplasie corticale (Nordborg et al 1987; Desbiens et al 1993). Certaines molécules aussi: le métrizamide, la pénicilline, l’alzocilline-cefotaxime (Schomer, 1993). Elle a été observée dans la maladie de Creutzfeld-Jacob (Lee et al, 2000) et à la suite de transplantation de moelle osseuse (Autunes et al, 2000).

Toujours chez l’adulte, cette forme d’épilepsie est plus souvent en rapport avec les maladies vasculaires cérébrales athéromateuses, les traumatismes, et les tumeurs.

L’épilepsie partielle continue débute par des crises convulsives généralisées ou unilatérales; les états de mal sont fréquents avant la constitution du syndrome.

Le 2ème type:   

                                  Il regroupe des enfants jusque là normaux, âgés de 5 à 6 ans en moyenne. Aucune étiologie précise n’est retrouvée. Il s’agit d’une encéphalite progressive à expression épileptique d’origine «mystérieuse» probablement auto-immune. L’évolution en est dramatique. Une atrophie cérébrale s’installe: hémiparésie, hémiplégie, perte de la parole en sont l’aboutissement progressif. Mais, ce qui est frappant,c’est la répartition anatomique de l’atteinte, puisque la maladie touche initialement la zone prérolandique et périsylvienne d’un même hémisphère et va finir par le détruire.

         L’électrophorèse des protéines montre parfois des bandes oligoclonales ou parfois monoclonales (Dulac et al.1991) des immunoglobulines du liquide céphalo-rachidien qui évoquent un processus inflammatoire. Les données biopsiques révèlent également des infiltrats inflammatoires péri vasculaires, la présence d'immunoglobulines et de facteurs du complément au niveau des structures cérébrales atteintes (WHITNEY et al. Neurology 1999).

       Si KOJEWNIKOW et les auteurs incriminaient à la fin du   XIXème siècle le virus de la tique, Ixodes persulcatus, comme cause la plus courante de l’épilepsie partielle continue de type I, d’autres auteurs: ATKINS, TERRELL, HULETTE, évoqueront en 1994 le cytomégalovirus, l’herpès simplex virus, l’Epstein Barr virus dans celle de type II.

De toute façon, un screening systématique est pratiqué. Borrélioses, légionelloses, maladie de Lyme, varicelle, zona, arbovirus, rikettsies, sont recherchés, le plus souvent, vainement. 

                                                                                                                           Alors, comment la maladie débute-t-elle?

Ce que l’on observe une fois sur deux sur 48 patients de l’Institut Neurologique de Montréal (23/48 exactement, OGUNI et al., 1992) c’est un épisode inflammatoire ou infectieux dans les 6 mois qui précèdent la première crise d’épilepsie et pour 38%
 d’entre eux cet épisode est même survenu dans le mois précédent.

         Existe-t-il, comme le pense O'Hara (O'Hara.Neuron 11,41-52 1993), un mimétisme moléculaire entre certaines protéines de bactéries pathogènes et celles des récepteurs au glutamate (GLU R3) par analogie de structure, qui pourrait expliquer que le système imunitaire se retourne contre lui-même ? (phénomène de «mimicry»).

         Peut-on faire une analogie avec l’encéphalopathie associée aux anticorps des canaux potassiques qui suggère une réponse par immunothérapie dans cette forme d’encéphalite limbique décrite par Angela VINCENT? ( Brain, 2004; 127, 701-712).

         Et pourquoi la zone prérolandique est-elle toujours concernée dans l’encéphalite de Rasmussen alors que dans l’encéphalite herpétique c’est toujours le lobe temporal,plus proche il est vrai, du rhinencéphale et des voies respiratoires que suit l’herpès simplex virus?


Cette prédilection est-elle bien cohérente avec l’hypothèse d’une brèche au niveau de la barrière hémato-encéphalique qui augmente les risques d’infection virale ou induit la survenue d’une réponse immunitaire anormalepar entrée d’auto anticorps antiGluR3 avec activation des récepteurs au glutamate par exemple. «Une mort neuronale excitotoxique survenant surtout par apotose peut être induite par des anticorps anti-GluR3b, qui imitent les conséquences d’un excès de glutamate,(Lévite et al.,1999)».

        Y a t- il une topologie génétique qui prédispose à ce type de lésion dont le premier symptôme s’exprime par des clonies de l’orteil?

        Ou bien est-ce tout simplement parce que la zone prérolandique est au carrefour du sensitif et du moteur? 

       Mais cette classification en 2 types, que l’on retrouve également dans la médecine tibétaine ( le type I correspondant à l’air, le type II, à l’eau), ne rend pas compte de ces quelques cas atypiques (4 à l’époque) signalés déjà par le Professeur DULAC comme ne pouvant pas être classés avec précision. 

       Comment distinguer, en effet,  les crises qui basculent en miroir, d’un RASMUSSEN bilatéral? En effet, selon le Professeur TALAYRAC, la zone irritative gagne l’hémisphère controlatéral, par le corps calleux, la corne d’Ammon et le trigone, c’est-à-dire par des voies de propagation à distance de la zone épileptogène  qui expliquent parfois la «bi latéralisation immédiate de la décharge »par un phénomène de diachisis. (Comment Proust peut éclairer votre pratique de l’épi leptologie, B. de TOFFOL, P. GENTON; John Libbey). 

Ce terme de « diachisis » mérite quelques explications.

C'est un neurologue allemand, Constantin von Monakow qui a créé ce terme il y a un siècle environ. Par ce terme, il voulait mettre l'accent sur « l'état de choc qui, au moins pendant la phase immédiatement post-traumatique, peut faire obstacle au fonctionnement normal du tissu sain ». Cette atteinte peut être provisoire ou s'installée à cause de  substances toxiques induites par la lésion. Elles gagnent alors la zone de pénombre du foyer et s'étendent à des  neurones sains : on parle alors de cascade du glutamate par exemple.

       C'est ainsi que sur 44 patients de Montréal, 6% ont des décharges bilatérales et synchrones, 30% ont des foyers localisés dans un même hémisphère,

13% des décharges bilatérales et synchrones; 13% des foyers bilatéraux et multiples, avec décharges bilatérales  synchrones chez 21%.

      Le diagnostic différentiel peut s’appuyer, de nos jours, sur l’imagerie cérébrale pour confirmer l’existence d’un foyer inflammatoire dans chaque hémisphère par extension, rare il est vrai, du processus inflammatoire originel en dehors de tout phénomène de propagation électrique même si l’hémisphère controlatéral ne devient jamais aussi atrophique que l’hémisphère affecté au début,(Tampieri et al.,1996); de plus, les nombreuses hémisphérotomies pratiquées sur des encéphalites de Rasmussen, ( une centaine tout de même pour un seul neurochirurgien), nous apportent les preuves de quelques formes bilatérales, confirmées par des analyses histologiques; 200 cas,  rapportés dans la littérature
 (McLachlan et al.,1993; Chinchillia et al.,1994; De Toledo and Smith,1994; Tobias et al., 2003), ne laissent aucun doute. Cette forme bilatérale «pourrait être reliée à différents traitements comme les stéroïdes (Dulac et al.1991 ou la ZIDOVUDINE (De Toledo et Smith, 1994) mais pourrait être vue de façon exceptionnelle chez les patients non traités (Dulac et al., 1991). 

      La richesse de l’expérience défie toute systématisation et nous oriente vers une classification plus nuancée qui pourrait être:

1°) l’épilepsie partielle continue de type I, non auto-immune ;

2°) l’épilepsie partielle continue de type II, dite encéphalite de Rasmussen, avec comme distinction:

- Rasmussen unilatéral, correspondant à la description classique de la destruction d’un seul hémisphère cérébral;

-Rasmussen bilatéral, correspondant à des lésions observées dans les deux hémisphères cérébraux.

Et dans ces cas, plus rares il est vrai, une intervention chirurgicale devient beaucoup plus aléatoire…car « l'ablation d'une zone spécifique pratiquée successivement sur chaque hémisphère ne détermine pas ou détermine moins de déficits que la même ablation pratiquée simultanément sur les deux hémisphères ». (Jeannerod et Hecaen, 1979).

     Par ailleurs, les analyses histopathologiques montrent, selon les observations de Robitaille en 1991, «la présence de nodules microgliaux, avec souvent neuronophagie (surtout au niveau des cellules pyramidales de taille moyenne de la couche pyramidale externe ), les suffusions périvasculaires de petits lymphocytes et de monocytes, et dans les cas les plus actifs, de cellules rondes qui emplissent les espaces de Virchow-Robin et qui s’étendent dans le neuropil, formant des amas microscopiques ou des agrégats plus importants. Une spongiose est particulièrement visible en association avec les modifications inflammatoires, et la perte neuronale est également évidente au niveau du cortex inflammatoire ». 

Cet auteur suggère de les classer en 4 groupes:

-1er groupe: il comporte des patients présentant la maladie la plus active; les caractéristiques essentielles étaient celles d’un processus inflammatoire en cours avec de nombreux nodules au niveau de la microglie avec parfois neuronophagie, des cellules rondes péri vasculaires et des cicatrices gliales;

-2éme groupe: il inclut des patients présentant une maladie «active et ancienne»; elle est caractérisé par la présence de nodules  sévères et multiples au niveau de la microglie et d’infiltrats de cellules rondes péri vasculaires et d’au moins un segment gyral de nécrose complète ou de cavitation, au sein du cortex;

-3ème groupe: il inclut des patients avec une maladie moins active et très ancienne avec une perte neuronale et une prolifération de cellules gliales mais des cellules rondes péri vasculaires moyennement abondantes et peu de nodules au niveau de la microglie;

-4ème groupe : c’est le moins actif, il comporte des patients qui  montrent peu de nodules au niveau de la microglie, ou pas du tout, une perte neuronale et une légère inflammation péri vasculaire combinée avec différents niveaux de prolifération de cellules gliales et de 

tissu cicatriciel, (Robitaille, 1991). Les globules blancs qui infiltrent le cerveau sont essentiellement des lymphocytes T, cytotoxiques, qui attaquent les neurones, (CD3-CD8 et contenant des granules  GrB); l’activité des astrocytes se trouve inversée.

     Cependant,la biopsie du cerveau est peu concluante. Le mystère subsiste ! Cependant, depuis 2011, les tissus cérébraux prélevés chez les enfants opérés font l' objet de recherches grâce à des moyens d' exploration plus performants.

     Notons que des études faites en MRS, par Peeling et Sutherland en 1993, montrent une diminution du NAA, du glutamate, des cholines et de l’inositol au niveau de tissus affectés prélevés chez des patients opérés pour une encéphalite de Rasmussen et une altération du tissu hippocampique gliotique. 

2 -
Comment expliquer les lésions observées dans l’encéphalite de RASMUSSEN ?


Au scanner ainsi qu’à la résonance magnétique nucléaire (fig. 2), on observe un élargissement des sillons rolandiques et une dilatation des ventricules. Comment expliquer cette atrophie?  

            Y a t- il augmentation  du volume hilaire due à une prolifération des astrocytes?                                                                        


L’activité électrique pathologique permanente finit-elle par avoir raison des neurones?

            L’hyperexcitabilité des neurones survivants ne conduit-elle pas à leur détérioration irréversible? Car il a été démontré, chez des nourrissons, qu’un état de mal épileptique tue les neurones et provoque une sclérose de l’hippocampe. Il est moins certain que des crises multiples plus brèves puissent aboutir aux mêmes résultats, c’est-à-dire à une mort des cellules nerveuses par convulsion, (apoptose). Certains auteurs soutiennent même la thèse de «la mort et naissance par convulsion» mais au niveau des cellules granulaires du gyrus denté dont la neurogénèse persiste à l’âge adulte et dont le bourgeonnement pourrait à son tour favoriser l’épileptogénèse en fonction de la symétrie inhibitrice des synapses ou de leur asymétrie excitatrice. (Epilepsia, volume46;supplément 6-2005; p.31: Novel Neurons and novel Synapses in the Epilepsic Tissue; T.Sutula, N.Schloemer, S.Dustin, R. Qazi; Dept of neurology, University of Wisconsin, Madison, WI, USA et Vers une meilleure compréhension de l’épilepsie de James O. Mc NAMARA; NATURE/VOL.399/SUPPL.24 JUIN).

            La présence d’auto anticorps GLU R 3 dans certaines formes de RASMUSSEN permet d'expliquer la destruction neuronale mais cette association est retrouvée dans une minorité de cas et semble être plus une conséquence qu’une cause?

            Il existe alors une atteinte sélective des astrocytes démontrée sur des cultures mixtes de cortex de rat; on observe:

                  - une destruction astrocytaire massive médiée par l'activation du complément, c’est-à-dire un groupe de protéines intervenant dans le contrôle de l’inflammation, l’activation phagocytaire, et la perforation des membranes cellulaires. Ce système peut être activé à la suite d’une interaction avec le système immunitaire;







                               

                 - les neurones sont protégés de cette activation par l'expression de protéines régulatrices de l'activité du complément (C.R.P.) notamment la CD 59 «exprimée de manière importante par les neurones alors qu'elle est quasi absente au sein des astrocytes. Son inactivation par des anticorps spécifiques permet d'inhiber l'effet neuroprotecteur constaté sur la population neuronale, qui devient alors aussi sensible que les astrocytes à l'action des anticorps anti-GLU R 3» (WHITNEY et Mc NAMARA , J.Neurosci. 2000) (fig. 3).

             Toujours est-il que les anti-corps anti-GLU R 3 pourraient bien «activer directement le récepteur au glutamate lors de leur accrochage à ce dernier , jouant alors le rôle d'un véritable neurotransmetteur» (TWYMAN et al. , Neuron. 1995).

            «Cette activation du récepteur démontrée sur des cultures neuronales suggère que le rôle délétère de l'auto anticorps puisse se faire par un mécanisme d'excito-toxicité secondaire à une activité glutamatergique excessive, indépendante des éventuelles lésions de nature immune» (He et al. Neuron, 1998).

              Les travaux japonais confirment le rôle des auto anticorps anti-GLUR III: «les auto anticorps anti-GLU R III epsilon 2 peuvent avoir une relation de cause dans la genèse des épilepsies consécutives à des encéphalopathies répandues»; Takahashi,Y; Nishimura,S; Fujiwara,T;

National Epilepsy Centre, Shizuoka Insitute of Epilepsy and Neurochirurgical Disorders, Shizuoka, Japan; Nemoto, H; Department of 

Neurology, Kohnodai Hospital, National Centre of Neurology and Psychiatry, Icikawa, Japan; Kamei, S; Division de Neurology, Department of Medecine, Nihon University School of Medecine, Tokyo, Japon.(page 251, p. 753; EPILEPSIA, volume 46, supplément 6; 2005).

3 -
L’encéphalite de RASMUSSEN est-elle contagieuse ?


La rareté de cette maladie dans le monde prouve à elle seule que      l’encéphalite de RASMUSSEN n’est pas contagieuse. De plus l’entourage immédiat n’est pas contaminé. Il faut donc penser que virus saprophytes et terrain particulier interagissent.

 «Le microbe n’est rien, le terrain est tout» disait Claude BERNARD.


Maladie d’origine encore «mystérieuse», certains virus ont été incriminés : cytomégalovirus, Epstein Barr virus, Herpès simplex virus. Mais il faut plus songer à un processus auto-immun viral donnant une inflammation du S.N.C.

4 -
Quelles sont les premières manifestations de l’encéphalite de RASMUSSEN et comment évolue-t-elle?

Dans les premiers temps, les crises ont lieu pendant le stade II du sommeil profond. Elles prédominent à l’endormissement et au réveil. Cette caractéristique persistera.


    Le jour, les clonies de l’orteil qui n’ont pas leur traduction électroencéphalographique, signent déjà une atteinte prérolandique.


    Le vélo, le trampoline, ou toute autre forme de praxis, comme  certains exercices d’orthophonie, excitent le cortex moteur et  peuvent déclencher des crises réflexes.


    Ensuite, les crises partielles qui suivent le bonhomme de Rolando se généraliseront et deviendront continues. (fig. 4)

            En plus de la perte des fonctions motrices, les fonctions sensorielles, visuelles, seront touchées ainsi que le langage: aphasie, hémiparésie, triparésie, hémiplégie, apparaîtront. De plus, une démence progressive peut survenir.

            Pourquoi cette maladie progresse t- elle?

            Pourquoi reste t- elle localisée en général dans un seul hémisphère?

            Diagnostiquées à temps, traitées à temps, le fauteuil roulant est-il inéluctable?

5 - 
Qui est atteint d’encéphalite de RASMUSSEN?


Garçons et filles dont la moyenne d’âge est de 5 à 6 ans.

         Ils sont quelques centaines en France.


Les premiers symptômes peuvent apparaître dès l’âge de 3 ans et même à 20 ans. Il existe des encéphalites de RASMUSSEN chez l’adulte sans doute un peu différentes de celles de l’enfant.


Des études épidémiologiques pourraient être menées grâce à notre site Internet: rasmussen-syndrom.org . Elles nous éclaireraient sur l’expression du syndrome en fonction de l’âge et sur sa résistance aux différents traitements.

6 -
Quelles complications peuvent survenir au cours d’une poussée?


Il s’agit alors d’un status épileptique, c’est-à-dire d’un état de mal épileptique. Les crises subintrantes, c’est-à-dire permanentes, expliquent l’hypotonie qui suivra.


Une détresse respiratoire peut survenir mais une pneumopathie peut également être à l’origine d’une décompensation.


Des lésions pourront se produire si le malade n’est pas hospitalisé à temps.


L’hémiparésie, l’hémiplégie, la perte de la parole peuvent apparaître quand la poussée dure plusieurs semaines. Mais il arrive souvent que les symptômes régressent quand la poussée disparaît.

7 - 
Comment s’organise la recherche sur l’encéphalite de RASMUSSEN?


La mission de recherche aux U.S.A. a publié un texte sur INTERNET dont la traduction figure intégralement dans notre site. Elle témoigne de l’existence d’une recherche sur cette maladie d’origine énigmatique. L’Institut neurologique de Montréal, regroupe des spécialistes dont les travaux sur le traitement et la chirurgie de l’épilepsie suscitent un intérêt mondial depuis plus d’un demi-siècle. Frédéric ANDERMANN en est le coordinateur aidé de sa femme, Eva (frederickandermann@mcgill.ca;      3801 rue de l’Université , MONTREAL H3A2B4).Et l’on peut penser qu’élucider l’origine des épilepsies rares, c’est mieux comprendre l’étiopathogénie (la genèse) des épilepsies courantes. Voilà notre chance de bénéficier un jour de nouveaux traitements!

         Par exemple, Madame VEZZANI, du département de neuroscience    

Mario Negri de l’Institut de pharmacologie de Milan en Italie, apporte le témoignage suivant (EPILEPSIA, volume 46; supplément 6, p. 5-2005):

«Les réactions inflammatoires qui surviennent dans le cerveau dans différentes maladies du système nerveux central, incluent les désordres auto-immuns et dégénératifs. L’action pro inflammatoire des cytokines et des molécules apparentées a été décrite dans le système nerveux central et le plasma dans des modèles expérimentaux de crises et dans des cas cliniques d’épilepsies. Ces réactions inflammatoires concernent d’une part le système auto-immun adapté, d’autre part les molécules mais aussi les voies activées par l’infection systémique. L’activation du système auto-immun et les réactions inflammatoires associées apparaissent pour servir d’intermédiaire dans les changements moléculaires et structurels qui surviennent dans le cerveau pendant et après la période de crise.

Les réactions inflammatoires du cerveau apparaissent chez des patients qui ont des pathologies nerveuses associées à un développement tardif de leur épilepsie. L’application de cytokine sur le cerveau des rongeurs et des souris dont le système immunitaire est perturbé, indique que cette inflammation dans le cerveau affecte l’excitabilité neuronale, les cellules survivantes, la neurogenèse et le fonctionnement de la barrière hémato-encéphalique. De plus, dans des modèles expérimentaux,                                                                      les traitements anti-inflammatoires peuvent affecter les crises et, dans certains cas, au cours  de formes cliniques d’épilepsie. Pourtant les réactions inflammatoires dans le cerveau peuvent aussi être bénéfiques si elles dépendent du microenvironnement tissulaire. Les médiateurs de l’inflammation déterminent jusqu’à quel point les cellules cibles sont affectées et la durée pendant laquelle le tissu est exposé à l’inflammation. Cette présentation donne un point de vue sur l’ensemble des connaissances dans ce domaine et soulève le problème de la possibilité que cette inflammation puisse être un facteur commun contribuant ou prédisposant à l’apparition de crises et de mort cellulaire dans des formes variées d’épilepsies d’étiologies différentes. L’élucidation de cet aspect peut ouvrir de nouvelles perspectives au traitement pharmacologique des épilepsies».

         Par ailleurs, les quelques publications faites dans le monde, au cours de ces dernières années, sur l’encéphalite de RASMUSSEN, témoignent de cette recherche permanente. (Actualités sur l'épilepsie d'après le congrès de l'A.E.S. Los Angeles 1 au 6-12-2000. Cf: la lettre du neurologue publiée par le Laboratoire PFIZER (fig. 3). On pourra se reporter également à la bibliographie. Voici quelques  extraits succincts d’articles parus dans la revue EPILEPSIA volume 46- supplément 6- 2005:

- page 247, p. 741: Encephalitis Rasmussen: Diagnostic and therapeutic Dilemmas: l’inefficacité des traitements antiépileptiques chez un enfant de 10 ans atteint de l’encéphalite de Rasmussen conduit à faire des bolus de cortisone et une corticothérapie orale avec succès; Kuturec, M; Duma, F; Sabolic-Avramovska, O; Angelkova, N; de la Clinique Pédiatrique de Skopje de Macédoine et Kiteva-Trencevska, G; de la Clinique de Neurologie de Skopje de Macédoine.

- page 399, p. 1325: Rasmussen’s Encephalitis in India: l’immunothérapie est imprévisible,

l’hémisphérotomie précoce est avantageuse; Rajesh,B, Ashalatha, R, Keshavdas, C, Radhakrishnan, K; Sree Chitra Tirunal Institute for Medical Sciences and Technology, Trivandrum, Kerala, India.

- page 400, p. 1326: Rasmussen Encephalitis Associated to ipsilateral Mesial Sclerosis: Posthemispherectomiy Evolution: l’hémisphérectomie  entraîne une amélioration favorable avec absence de crises chez un garçon de 6 ans et récupération de la parole; Benavides, R, Devilat, M, Gomez,V, cuadra, L, Zuleta, A, Marengo, J, Chiorino, R; Luis Calvo Mackenna Hospital, Santiago, Chile, et Asenjo Neurosurgery Institute, Santiago, Chile.

- page 400, p. 1327: Rasmussen’Encephalitis: Medical or Surgical Treatment ? Les traitements médicaux, immunoglobulines et Indométhacine  ont été sans efficacité; la thalidomide a été efficace dans 1 cas sur 2, pendant 9 mois; la plasmaphérèse utilisée seule dans un cas, associée à des immunoglobulines dans 3 cas, a été partiellement efficace chez 3 enfants. Des hautes doses de Méthylprednisolone ont diminué  la fréquence des crises mais n’ont pas été capable de stopper ou de réduire la progression du déficit moteur et cognitif. L’hémisphérotomie droite  faite précocement chez des enfants âgés de 3 à 5 ans, a été le seul traitement efficace; Barathon, M; Berquin, P;  Unité de Neurologie Pédiatrique Centre hospitalier Universitaire, Amiens, et Tardieu, M. , Service de Neurologie Pédiatrique, Centre Hospitalier Universitaire,  Le Kremlin Bicêtre, France.


Bref, l’origine auto-immune du syndrome de RASMUSSEN semble se préciser. Or guérir une maladie auto-immune n’est-ce pas les guérir toutes d’un dérèglement au niveau de la «reconnaissance du Soi et du non-Soi». N’ont-elles pas une étiologie commune: «le système immunitaire trahit l’organisme en l’attaquant, alors que sa principale fonction est la destruction du non-Soi», dit John RENNIE (Pour la Science n° 151, mai 1990).

Des « vaccins comestibles contre les maladies infectieuses ou les maladies auto-immunes ne sont pas encore, loin s’en faut, en phase d’essai clinique, mais les obstacles techniques semblent surmontables », dit le professeur LANGRIDGE  (Centre de biologie moléculaire et de thérapie génique de la Faculté de médecine Loma Linda). Et il ajoute « c’est en étudiant le diabète de type I que les biologistes ont proposé que l’ingestion d’antigènes (les antigènes sont des protéines normales de l’organisme) du Soi pouvait supprimer l’auto-immunité ».

De son côté, le professeur Christian BOITARD étudie « comment utiliser les auto antigènes du diabète afin de rétablir la tolérance immunitaire vis-à-vis des cellules  (on cherche à «désensibiliser» le système immunitaire contre les auto antigènes responsables de la destruction des cellules ) ».

Peut-on extrapoler ces recherches sur une forme auto-immune du diabète, à l’encéphalite de RASMUSSEN?  Ce chercheur en génétique moléculaire de l’hôpital Cochin - St Vincent de Paul pense que «la présentation des auto antigènes semble conférer ou, au contraire, supprimer la tolérance immunitaire; c’est la modification de la présentation des antigènes qui, dans des conditions pathologiques, aboutit à l’activation de lymphocytes spécifiques du Soi et au déclenchement de la maladie auto-immune». Et cette modification est due à la présence d’un adjuvant qui «déclenche sur le site de l’injection – il s’agissait d’une expérience - une inflammation où s’accumulent des lymphocytes et des cellules présentatrices d’antigènes, qui absorbent les auto antigènes présents localement, les présentent aux lymphocytes qui leur sont spécifiques» qui s’activent…

         Rappelons le rôle cytotoxique des lymphocytes T à l’égard des neurones, dans l’encéphalite de Rasmussen.( Farrell et al., 1995).

«Bien et al., (2002) ont démontré une forte densité de cellules T, de nodules microgliaux et d’astrocytes réactifs au niveau du tissu affecté, particulièrement dans les stades précoces de la maladie; les infiltrats inflammatoires sont principalement constitués de lymphocytes CD3+CD8+. Ces derniers étaient marqués par la Granzyme B (GrB)(une sérine protéase libérée par les cellules T cytotoxiques activées au niveau des cellules cibles, où elle peut induire une apoptose), et ils ont postulé un rôle pour les cellules T cytotoxiques au début de la maladie(Bauer et al., 2002)…Cependant, le rôle précis de l’immunité T cellulaire, de l’immunité liée aux anticorps et d’autres facteurs reste incertain».

         Une autre piste mérite d'être explorée : celle du rôle des astrocytes dans les maladies dégénératives qui touche en France 1 personne sur 10.

Rappelons que la glie est la base du système immunitaire cérébral; elle défend le système nerveux contre les agressions infectieuses. Son étude ouvre des perspectives thérapeutiques inespérées ! 

Selon  Jens HUSEMANN, chercheur à l' Université de Columbia aux Etats Unis, les astrocytes  «  peuvent  avoir le bon et le mauvais rôle au cours d'une même pathologie » . Agir sur le processus inflammatoire qui détruit les cellules en renforçant le pouvoir nettoyant 

des astrocytes est une voie possible.

De plus, une étude d'août 2004 laisse penser que les astrocytes  sont impliquées dans l'initiation et la propagation des crises d'épilepsie dues à l'arrivée massive d'un neuromédiateur, le glutamate. Or, l'un des rôles des astrocytes est précisément de nettoyer l'espace inter synaptique en recyclant les neuromédiateurs. Certes les neurologues savent depuis longtemps que les patients atteints d'épilepsie ont des astrocytes « boursouflés » particulièrement réactifs car leur biochimie est déréglée; mais ce que nous apprend Maiken NEDERGAARD , physiologiste du centre médical Rochester à New York, c'est qu'ils  libèrent précisément du glutamate en excès ! Les astrocytes déclenchent donc à eux seuls des crises d'épilepsie !

L'échappement thérapeutique chez certains épileptiques  pourrait être résolu en ciblant leurs astrocytes.

(Science et Vie n°1058, novembre 2005).


Bref, ce site pourrait permettre une meilleure coordination entre les différentes équipes de recherche au plan national et international.


En France, il nous serait possible de créer une association regroupant médecins, chercheurs, parents, s’interrogeant sur l’encéphalite de RASMUSSEN.

8 - 
Pourquoi créer une association «RASMUSSEN»?

        Pour réunir les familles dispersées dont les enfants sont touchés par cette forme d’encéphalopathie progressive à expression épileptique et pour  mieux lutter ensemble, malades, familles et professionnels, contre cette maladie orpheline: l’encéphalite de RASMUSSEN touche en effet quelques centaines d’enfants en France qui attendent que nous donnions à la recherche les moyens de percer l’origine de cette maladie que les épileptologues qualifient encore de «mystérieuse».


De plus, créer une association RASMUSSEN présente cinq intérêts :

1°) dissocier les encéphalopathies épileptiques rares des épilepsies graves en terme d’étiopathogénie notamment, en nous rattachant à l' Association Hémisphérotomie-France  dont le Professeur O. DULAC, le docteur O. Delalande et le docteur Bulteau ont été les initiateurs. Elle regroupera 4 types d' hémisphérotomies dans lesquelles le syndrome de Rasmussen sera inclu. L'origine de ce syndrome ainsi que son traitement feront partie des préoccupations de cette Association. A noter que dans le préambule de ses statuts sera mentionné que l' hémisphérotomie ne sera pas forcément une finalité car l'espoir est de pouvoir l' éviter un jour.           

2°)
être reconnu par les pouvoirs publics afin d’obtenir des subventions conséquentes ne serait ce   que pour le fonctionnement de notre site Internet: rasmussen-syndrom.org ainsi que sa traduction intégrale en anglais afin de répertorier le plus grand nombre de cas possibles dans le monde.

3°)  coordonner les cas, grâce à ce site, en vu d’une  enquête épidémiologique. Une fiche anonyme  comportant  éventuellement les initiales du patient, pourrait être créée sur notre site. Y   figureraient les critères de définition épidémiologique suivants :

FICHE INDIVIDUELLE    EPIDEMIOLOGIQUE


         -   initiales du patient

· antécédents génétiques d’épilepsies ou de maladies auto-immunes dans la famille?

O

     N

     lesquels?

· lieu d’apparition des premiers symptômes?

· quels ont été les premiers symptômes? (les clonies de l’orteil sont déjà un signe d’appel; (cf. solution-as.com):

· circonstances de survenue? (piqûre d’insecte par exemple…)

·  la grossesse s’est-elle déroulée normalement? (existence d’une toux coqueluchoïde par exemple)

    O

    N

· sexe?

M

     F

· âge d’apparition des premiers symptômes?

· point sur les vaccinations, complications?

· analyses de sang (une recherche des anticorps anti-GLU-R et des anticorps anti-gangliosides III a t-elle était faite?      (plus une conséquence qu’une cause)

O

     N

     résultats:

· analyses du  liquide céphalo-rachidien? ( électrophorèse des protéines montrant la présence de bandes oligoclonales ou monoclonales )

O

     N

     résultats:

· dosage des lymphocytes T?

O



     N

· test génétique de mutations du DNA mitonchondrial?

O

    N

· E.E.G.

activité delta focale au niveau temporal?

O

N

· potentiels évoqués?

O

    N

· R.M.N.?

    O

N

sillons rolandiques?

ventricules?

· variations nycthémérales (phase II du sommeil lent…)

préciser la phase critique:

· variations cataméniales?

O

     N

· variations saisonnières?

O

     N

     préciser les charnières de saisons:

· pathologies intercurrentes et/ou associées ( tubulopathie en rapport avec une altération des canaux potassiques)?

O

N

préciser:

· traitements antiépileptiques, lesquels?

-

-

-

-

-

· antibiotiques? 

O

     N

                 -   lesquels?

                 -

                 -

· antiviraux

O

     N

· lesquels?

· immunosuppresseurs?

O

     N

· lesquels?

· gammaglobulines?

O

     N

·  protocole?

· corticothérapie?

O

     N

·  protocole?

· pathologies iatrogènes? (Cushing, altération du champ visuel …) 

O

     N

     lesquelles?

· pharmacorésistances?

O

     N

     lesquelles?

· drogues proconvulsives: pénicilline, azlocillin-céfotaxim?

     O

                       N

                      lesquelles?

· transplantation de moelle osseuse?

O

     N

· bilan post-opératoire, pronostic de la récupération post opératoire en fonction de l’âge, de la R.M.N.fonctionnelle

O

     N

     Résultats?

        La coopération des épileptologues, des neurologues et du médecin généraliste est ici indispensable et notamment celle du site II du Centre de référence maladies rares , celui de La Pitié Salpêtrière qui regroupe, depuis septembre 2005, les encéphalopathies progressives à expression épileptique de l’adulte ; Necker , celles de l’enfant. Un algorithme décisionnel de diagnostic et de traitement pourrait alors émerger ainsi que la place de la neurochirurgie, reprenant et complétant le consensus européen paru dans Brain, March 1, 2005: Pathogenesis, diagnosis and treatment of Rasmussen encephalitis: C.G. Bien, T. Granata, C. Antozzi,     

J.H. Cross, O. Dulac, M. Kurthen, H. Lassmann, R. Mantegazza, J.G. Villemure, R. Spreafico, and .E. Elger.

Existe t- il, à travers le syndrome de Rasmussen type, plusieurs variantes? (auto anticorps aux récepteurs du glutamate par exemple, cas qui peut être abordé par la plasmaphérèse). Notre site aurait alors valeur d’outil scientifique d’exploration…encore que chaque cas est particulier!

4°)
mieux informer les familles concernées grâce à cette étude épidémiologique et à nos interrelations avec la recherche fondamentale et l’enseignement: la prise en charge des enfants serait alors optimisée.

5°)    aborder avec prudence, grâce à notre site, les cas particuliers afin d’aider les parents à résoudre leurs problèmes. Le site II du Centre de référence trouve- là toute son importance!

9 -
De quels moyens thérapeutiques dispose-t-on pour lutter contre l’encéphalite de RASMUSSEN?


1°)
des antiépileptiques classiques: Dihydan, Rivotril;


2°)
des antiépileptiques récents: Lamictal, Epitomax, Keppra, Zonegran;


3°)
de la cortisone en bolus et per os;

4°)    des immunoglobulines dont l’efficacité, souvent passagère, est parfois spectaculaire quand il n’y a pas d’aggravation!   
                        

5°)
de la plasmaphérèse: elle améliore mais passagèrement; 

6°)    Les immunosuppresseurs, le TACROLIMUS par exemple, d’une utilisation intéressante, certes, mais prudente et délicate;


7°)
l’Interféron    d’une utilisation plus controversée;

8°)
l’ hémisphérotomie, notamment en cas  de   pharmaco résistances. L’idéal voudrait que cette déconnexion des hémisphères cérébraux se fasse avant l’âge de 12 ans de manière à «effacer» la maladie, selon l’expression du Professeur TALAYRAC ou quand l’hémisphère sain a déjà pris en charge l’hémisphère déficient;
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Quel est l’objectif de ces thérapeutiques?

                 Ces thérapeutiques répondent aux différents concepts étiologiques:

1°)
Les antiépileptiques ont une action sur l’électrogenèse cérébrale. Leur mode d’action se fait à différents niveaux. Il est varié et parfois peu connu. 

Ils agissent le plus souvent sur des neurotransmetteurs comme le GABA et le glutamate, ou sur les canaux ioniques et les récepteurs de la membrane nerveuse. Rappelons que les synapses glutamatergiques sont les principales synapses excitatrices dans le système nerveux central. Le sous-groupe de récepteurs glutamatergiques (GLU R) assure l’essentiel de la transmission synaptique rapide.

2°)
La cortisone, en inhibant la phospholipase A2 (fig. 5), est bien connue comme anti-inflammatoire. Or, à fortes doses, elle devient immunosuppresseur. Elle peut alors freiner (parfois même prévenir) les poussées au début d’une affection virale qui  stimule toujours le système immunitaire; il se retourne alors contre le malade lui-même en exacerbant son épilepsie partielle continue.

       Prise précocement la cortisone est efficace pour stabiliser ces encéphalites qui résistent aux anti-épileptiques mais l’amélioration est souvent passagère à un stade tardif de la maladie.

3°)
Les immunoglobulines, contiennent la majorité des anticorps du sang qui permettent de lutter contre tout agent étranger qui pénètre dans le corps humain; elles peuvent être tout aussi spectaculaires à fortes doses (Leach et al.1999) qu’inefficaces, quand elles ne déclenchent pas de crises! Un arrêt transitoire de la progression neurologique a été rapporté par Carabello et al.en 1998 et un contrôle des crises chez 50% des 12 patients touchés par cette encéphalite.

4°)    La plasmaphérèse consiste à filtrer le sang afin de le débarrasser des anticorps antiGLUR3.(immunoglobulines sériques  -IgG).

5°) Les immunosuppresseurs antagonisent une réaction immunitaire emballée qui s’est retournée contre l’organisme lui-même en libérant des lymphocytes T cytotoxiques.


6°)
La chirurgie consiste à faire  une hémisphérotomie  c’est à dire à déconnecter les hémisphères cérébraux de façon à éviter la propagation controlatérale des décharges épileptiques et l’extension de la zone irritative au côté opposé. Les résultats sont spectaculaires chez les jeunes enfants car leur plasticité neuronale est encore importante .Cette intervention  laisse peu de traces: parfois une légère spasticité à la marche, c’est à dire une légère raideur. L’hémisphérectomie , qui consiste à retirer une partie d’un hémisphère, n’est pas indiquée. Quant à la callosotomie, elle serait insuffisante. La cortectomie , pratiquée autrefois par le Professeur BANCAUD dans un souci légitime «d’économiser» le cerveau, ne pouvait , hélas, anticiper les récidives quand le malade n’était pas stabilisé.

11-
Quels sont les antiépileptiques les plus utilisés dans l’encéphalite de RASMUSSEN? (fig. 6 et 7)


Chaque cas est particulier et une démarche empirique est inévitable d’autant plus que ce syndrome se caractérise par sa résistance aux  antiépileptiques puisque la composante inflammatoire est à l’origine des crises.


La phénytoïne (Dihydan) qui agit sur la cascade du glutamate, fait l’objet d’un consensus international. Elle est plus utilisée dans les pays anglo-saxons en dépit de ses effets secondaires. Découverte il y a plus de 50 ans par MERRITT et PUTNAM, c’est seulement depuis une dizaine d’années que les chercheurs ont montré que la phénytoïne inhibe d’une manière sélective les trains haute fréquence des potentiels d’action produits par les dépolarisations du neurone, à condition qu’elles soient importantes. La phénitoïne stabiliserait le canal sodique voltage-dépendant à l’état inactivé. Les effets indésirables sont maintenant bien connus :

· buccaux : hypertrophie gingivale relativement fréquente (20% des cas),

· nerveux: vertiges, troubles visuels, nausées, ataxie, confusion mentale, syndrome cérébellovestibulaire; 

habituellement liés à un surdosage ou à un défaut de métabolisme hépatique avec des taux sériques anormalement élevés.

Les mises en garde du Vidal stipulent :

« La phénytoïne n’est pas efficace dans les absences et les crises myocloniques, qui peuvent parfois être aggravées ».

         Il faut savoir que les drogues soufrées en augmentent le taux plasmatique, (Epilepsie: 100 principes de base de William H. THEODORE et Roger J. PORTER).


Le vigabatrin (Sabril): outre la prise de poids, ce médicament provoque une altération du champ visuel relativement fréquente (prévalence de 1/3). Il entraîne une augmentation du GABA par inhibition d'une enzyme qui dégrade ce neurotransmetteur: la GABA-transaminase.


Le clonazépam (Rivotril) agit sur les myoclonies par l’intermédiaire d’un complexe macromoléculaire GABA/BZD. L’activation de ce récepteur par le GABA entraîne une entrée de chlore dans le neurone d’où une hyperpolarisation et donc un effet inhibiteur sur la fonction cellulaire. Il semble toujours incontournable malgré l’amnésie antérograde et la dépendance qu’il entraîne.

         A fortes doses, le Rivotril a une action sur le tonus pharyngé et les sécrétions ORL; il augmente les sécrétions de salive et de mucus bronchiques exposant les enfants à des risques d’encombrements  et à des surinfections qui peuvent être difficiles à combattre.


La lamotrigine (Lamictal), dont le mécanisme d’action n’est pas élucidé, inhiberait essentiellement la libération du glutamate. Il pourrait interférer avec la vitamine B9. Les résultats obtenus sont intéressants. 

        Le millepertuis risque d’en diminuer les concentrations plasmatiques et son efficacité anticonvulsivante.

Le topiramate ( Epitomax )  est très efficace,surtout s'il s'agit de crises cloniques ou tonico-cloniques focales car il permet alors le sevrage progressif du Rivotril dans le meilleur des cas. Mais il n'est pas toujours bien toléré à fortes doses. On observe alors:

- des troubles de l’élocution

- des troubles du langage 

- des troubles caractériels

- des étourdissements, des hallucinations

- des nausées, des douleurs abdominales

- de la dépression








- de l’anorexie et une perte de poids.

Il est nécessaire de faire des posologies progressives pour tenter d’éviter ces inconvénients auxquels peuvent s’ajouter des risques de calculs rénaux en cas de diathèse familiale et personnelle.

            Le mode d’action du topiramate (l’Epitomax)  est triple:

1.  il bloque les canaux sodium voltage-dépendants,

2.  il augmente la fréquence des récepteurs GABA-A par le GABA et lui permet d'induire l'influx des ions chlore dans les neurones,

3.  il antagonise faiblement l'activité excitatrice du glutamate.

 
Le lévétiracetam (Keppra)1 dont les propriétés antiépileptiques ont été découvertes par Henrik KLITGAARD, est sorti en dernier. Il s’impose dans le monde par sa faible toxicité, son absence d’interactions médicamenteuses, son efficacité sur les crises partielles d’épilepsie avec ou sans généralisation secondaire. Son mécanisme d’action sur l’épileptogenèse et sur la propagation des décharges épileptiques n’est pas complètement élucidé mais semble être différent des mécanismes d’action des médicaments antiépileptiques existants. Le nouveau libellé R.C.P. stipule que « des essais in vitro et in vivo suggèrent que le lévétiracetam agit  sur les concentrations calciques intra-neuronales en inhibant partiellement les canaux calciques de type-N et en réduisant la libération du calcium des réserves intra-neuronales. De plus, le lévétiracetam inverse partiellement l’effet inhibiteur du zinc et des bêta-carbolines sur les canaux GABAergiques et GLYCINergiques.

          Par ailleurs, des études in vitro ont montré que le lévétiracetam se lie à un site spécifique du tissu cérébral des rongeurs. Ce site de liaison est la protéine 2A de la vésicule synaptique qui semble être impliquée dans la fusion vésiculaire et l’excrétion cellulaire des neurotransmetteurs. 

         Le lévétiracetam et ses analogues montrent un degré d’affinité pour la protéine 2A de la vésicule synaptique en corrélation avec la puissance de protection contre les crises dans le modèle d’épilepsie des souris audiogènes.

         Cette découverte suggère que l’interaction entre le lévétiracetam et la protéine 2A de la vésicule synaptique semble contribuer au mécanisme d’action antiépileptique du produit».

(1) le keppra tire son nom de Khépri, dieu antique symbolisé par un scarabée: c’est l’être qui s’enfante, qui renaît de lui-même et à lui-même, c’est le soleil levant de l’être qui a enfin perçu son orient intérieur…                

        En conclusion, le lévétiracetam  va réduire, voire prévenir, le phénomène d’embrasement ( kindling ) par:

- inhibition des courants calciques voltage-dépendants,

- suppression de l’effet inhibiteur du zinc sur les courants GABA et GLYCINE-dépendants,

- liaison à la protéine 2A de la vésicule synaptique probablement impliquée dans la fusion vésiculaire et l’excrétion cellulaire des neurotransmetteurs.

Associées, ces différentes molécules stabilisent souvent les malades.

         Dérivés du lévétiracetam (keppra ), le sélectracetam et le brivaracetam, en cours                 d' expérimentation, sont plus affins pour la protéine S.V.2A que leur molécule-mère. Ils semblent très prometteurs à tel point que le syndrome d’Unverricht-Lundborg  pourrait servir de banc d’essai idéal pour tester leur activité antiépileptique et antimyoclonique.

          Le stiripentol : en cours d'expérimentation…

R.C.P : diacomit; afssaps.santé.fr/htm/5/atu/rcp/rdiacom.pdf

Il est indiqué dans l’épilepsie myoclonique sévère du nourrisson.

In vitro, le stiripentol s’oppose à la recapture synaptique de l’acide gamma-amminobutyrique(GABA) augmentant ainsi la neurotransmission médiée par cet acide aminé.

         Il potentialise notamment la carbamazépine, ( Tégrétol), la primidone, ( Mysoline ), le valproate de sodium, (Dépakine), la phénitoïne, ( Dihydan), le phénobarbital ( Gardénal ) et certaines benzodiazépines : clobazam ( Rivotril) et diazépam ( Valium); en augmentant leur concentration, il peut majorer leur efficacité comme produire des effets indésirables.

         Associations contre-indiquées :

Ergotamine, Dihydroergotamine;

Cisapride, Halofantrine, Pimozide, Quinidine, Bepridil;

Immunosuppresseurs: Tacrolimus, Ciclosporine, Sirolimus.

          Le zonegran : d’apparition récente ce nouvel antiépileptique est encore mal connu et présente les effets secondaires habituels de la plupart des antiépileptiques. Il existe encore peu d’informations en ce qui concerne:

les troubles hépatiques,

les troubles rénaux.

Une vigilance s’impose en cas:

De perte de poids,

De fatigue,

De bleus,

De douleurs musculaires.

Une hypokaliémie peut survenir: il faut donc surveiller le taux de potassium sanguin.

          Le vimpat est indiqué en association à d’autres antiépileptiques dans le traitement des crises partielles, avec ou sans généralisation secondaire, chez des patients âgés de 16 ans et plus.

             Après 12 semaines de traitement, le pourcentage de répondeurs (fréquence des crises réduite d’au moins 50 %) a été plus élevé avec VIMPAT qu’avec placebo. Cette augmentation varie de 14,7 à 20 % selon les études. 

             Tout comme le tégrétol, ce médicament semble avoir une action prometteuse sur la thymie.

            Or, pour Hippocrate et ses épigones, la mélancolie bipolaire et " le mal sacré " ont la même cause ! Et comme le remarque le docteur Eduardo Luis Mahieu ( " Maladie sacrée, maladie unique " ) le fait de donner  de nos jours  le même traitement ( Lithium ou Tégrétol ) dans ces deux syndromes, confirme l' intuition d' Hippocrate ; la bile et  la phlegme ( pituite ou lymphe  en latin ) sont deux humeurs  ( humor, liquide ) qui renvoient à deux neurotransmetteurs impliqués dans ces troubles :  la sérotonine et la dopamine !

Et ce médecin ajoute : 

La maladie sacrée serait un texte fondateur de la neuropsychiatrie, traitant d'une maladie unique de               l' encéphale avec trois formes : épilepsie, folie tranquille et folie ajoutée ( la triade de J. Jouanna : épilepsie, mélancolie, manie ). Cette conception de  maladie unique traverserait des siècle, d' Hippocrate jusqu' à Henri Ey ou Enrique Pichon Rivière, en passant par Philippe Pinel.

Quoi qu'il en soit, le vimpat  n'est pas indiqué aux enfants de moins de 16 ans ; or c'est  essentiellement  entre 5 et 16 ans que se déclare l' encéphalite de Rasmussen.

12- Comment administrer la cortisone? (cf. TAP. O. DULAC)

           
-bolus?


-traitement chronique?

           
Il convient d’utiliser des corticoïdes, de préférence le CORTANCYL, efficace et peu toxique. 

             D’abord sous forme de bolus: il s’agit de faire passer le maximum de cortisone en un minimum de temps afin de forcer la barrière hémato-encéphalique (Thèse de pharmacologie du docteur Pascale JOLLIET, 9 février 1995, Paris XI:«Les transferts des médicaments à travers la barrière hémato-encéphalique: mécanismes, évaluation, modélisation, effets des liaisons sanguines»; C.H.U. de Créteil, Henri MONDOR,service  du professeur TILLEMENT) .

            Les bolus s’étalent sur 3 à 5 jours. Ensuite le traitement se poursuit per os avec diminution des doses tous les mois en fonction de la réponse clinique (l’administration précoce est-elle plus prometteuse?).

            Pour la méthylprédnisolone, par exemple, le schéma est le suivant:

400 mg/m2 de surface corporelle, lors de la 1ére perfusion;

 3  perfusions consécutives à 2 jours d’intervalle chacune,    ultérieurement, perfusion isolée à intervalle

- d’un mois dans la 1ère année

- de 2 mois pendant la 2ème année,

- de 3 mois pendant la 3ème année, sauf en cas d’effets secondaires sérieux.

A ce traitement est associée la prednisolone orale avec une dose initiale de 2mg/kg par jour pendant 1 an; elle sera diminuée très progressivement sur 1 an en fonction de la réponse clinique.
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Quels sont les risques de la cortisone?


En bolus, la cortisone a beaucoup moins d’effets secondaires que per os. Les risques sont les suivants:

1. ulcération

2. fuite de K

3. rétention d’eau

4. syndrome de Cushing (gonflement du visage)

5. ostéoporose

6. fonte musculaire

7. fragilité capillaire

8. hypertension artérielle

9. insuffisance surrénalienne

10. risques d’infection

11. risques de cataracte
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Quels sont les moyens d’éviter ses inconvénients

1. prise d’un pansement gastrique après le repas pour éviter la réaction acide

2. prise de K au-delà de 8 jours de corticothérapie et selon l’effet minéralo-corticoïde du médicament employé (fig. 8)

3. régime hyposodé

4. régime hypocalorique

5. prise de Calcium : apports 3 à 4 fois/jour de laitages

6. apport protidique de 1 g de protéines/kg/jour

7. prise d’un veinotonique

8.      sevrage progressif et d’autant plus lent que les doses sont faibles 

9.    couverture antibiotique à la moindre alerte

  10.    surveillance oculaire

              
11. 
pratique d’une gymnastique pour stimuler les cellules osseuses. Les inconvénients dépendent de la dose cumulée.

15-
A quelle heure prendre sa cortisone?


Ordinairement il convient de prendre la cortisone le matin afin d’épouser le rythme circadien de la sensibilité humaine au cortisol (cf. REINBERG et GHATA: les rythmes biologiques en Q.S.J. n° 734, p.107).


La sécrétion de cortisol est maximum à 8 heures. Mais, à fortes doses, le cortisol sécrété par les corticosurrénales est inhibé.


Ce protocole est important lors du sevrage.

N.B. Il n’y a guère que dans la polyarthrite rhumatoïde que la cortisone est donnée le soir car les douleurs rhumatismales sont telles qu’elles empêchent les malades de dormir.

16- Quelle est la place de la chirurgie dans l’encéphalite de RASMUSSEN? ( verse et cntroverse )

- L’ENCEPHALE n° 5, 1970, J. BANCAUD, BONIS, J. TALAIRACH, M. BORDAS-FERRER et P. BUSER. 

- EPILEPSIA, page 325, p. 1038, volume 46, supplément 6, 2005.

· CONFERENCE DE CONSENSUS SUR L’EPILEPSIE PARTIELLE, mars 04:http://www.bmlweb.org 

- LE PRONOSTIC DES LESIONS CEREBRALES CHEZ L’ENFANT:

Anne Laurent VANNIER, Dominique Geneviève BRUGEL, Maria de AGOSTINI; INSERM U472 VILLEJUIF:www.amedoc.com/pc_enfant.htm

- LES DEPANNAGES DU CERVEAU:

Bruno WILL ; Laboratoire de Neurophysiologie et Biologie des comportements. Université Louis Pasteur ; Strasbourg.

Donald G. STEIN; Graduate School; Rutger University; Newark, N.J. Etats-Unis.

Simon BRAILOWSKY; Instituto de Fisiologia Cellular. Mexico, Mexique.

               La topologie toujours prérolandique, avec ses clonies d’orteil caractéristiques, laisserait penser en toute logique qu’en extrayant cette partie du cortex on a trouvé la solution! Mais, hélas, ce qui est vrai dans le syndrome de Kojewnikow, du moins dans le 1er groupe car la lésion est stable, ne l’est  pas forcément dans  le  syndrome   de Rasmussen qui  suit un  processus dégénératif. Il faut donc nuancer cette approche.

Nous le ferons selon  trois étapes:

· l'approche neurochirurgicale;

· la plasticité cérébrale 

· l'exploration du cerveau lésé et le pronostic post-opératoire

1°) L'approche neuro-chirurgicale :

        Aussi, le docteur BANCAUD, neurochirurgien, conseillait la plus grande méfiance devant une cortectomie à visée curative car des reprises évolutives avaient été observées quand le malade n’était pas stabilisé. Cependant , la tendance, depuis 15 ans, est de pratiquer une hémisphérotomie  en cas de pharmaco résistance et dans les formes graves; mais, depuis 3 ans, de nombreux auteurs s’accordent à dire que cette déconnexion des hémisphères cérébraux est le seul traitement vraiment efficace.

        L’acte chirurgical consiste donc aujourd’hui, à faire une hémisphérotomie, c’est-à-dire à déconnecter les hémisphères cérébraux (selon l’axe corps calleux/commissures blanches/trigone), de façon à anticiper l’autodestruction inévitable de l’hémisphère atteint et d’éviter la propagation controlatérale des décharges épileptiques ainsi que l’extension de la zone irritative au côté opposé entraînant alors sa dysfonction qui serait préjudiciable.

        La technique  utilisée chez l’enfant, par les docteurs O. DELALANDE et G. DORFMÜLLER ( cf. Hémisphérotomie verticale parasagittale semble faire actuellement  consensus : technique opératoire, rapport 2008 ; neurochirurgie, Elsevier-Masson, disponible en ligne sur Internet depuis le 22 avril 2008 :

Résumé :

Après l’apparition des complications à long terme de l’hémisphérectomie, diverses modalités ont été suggérées pour réduire celles-ci, en

particulier en réduisant l’espace mort intracrânien laissé en place. Nous avons mis au point une technique originale de déconnexion hémisphérique permettant d’obtenir les mêmes résultats que l’hémisphérectomie anatomique sur le plan de l’épilepsie, avec d’excellentes conditions de fiabilité et de sécurité à court et à long terme. La technique est exposée en détail dans ce travail. © 2008 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés. WWW.sciencedirect.com )

La technique  consiste à faire un « puits » de 3 centimètres au sommet du crâne, (zone frontale pour ne pas toucher au cortex moteur), à prélever de la matière grise afin qu’elle soit analysée, et à sectionner, selon une logique «verticale», ce qui relie les deux hémisphères. Elle diffère quelque peu de celle utilisée par un ancien élève de RASMUSSEN, le docteur J.G. VILLEMURE de Suisse,  et par le Professeur P. COUBES de Montpellier, dont l’approche est plus «temporale» puisque le scalp se fait «d’oreille à oreille»; mais le pourcentage de réussites est identique. Exceptionnellement, et quelle que soit la technique, une accumulation de liquide céphalorachidien (hydrocéphalie) peut s’ensuivre et provoquer de violents maux de tête. Une dérivation est alors faite pour évacuer l’excédent de liquide dans le ventre.

      Par conséquent, la technique choisie par le neurochirurgien, dit le Professeur COUBES, importe peu, puisque opérer une encéphalite de RASMUSSEN n'est pas une situation très différente de certaines autres dysplasies ou encéphalopathies graves.

 Ce qui différencie l'approche des deux équipes ajoute t’il, repose sur:

· l'état fonctionnel de l'enfant,

· sa latéralisation, 

· l'âge de manifestation des premières crises 

qui sont  autant de facteurs importants, mais aussi sur d'autres considérations que le Professeur COUBES formulent ainsi:

- « rendre parfois hémiplégique et dyspraxo-aphasique un enfant qui ne l'est pas alors que, de toutes façons, il le sera un jour, revient à lui enlever une période de bonne qualité de vie pendant laquelle il peut parler, marcher etc...N''est-ce pas  avancer la date de survenue du déficit ?

- tenter de contrôler les crises pendant quelques années par un geste partiel peut se discuter dans la mesure où réopérer n'est plus maintenant aussi compliqué que par le passé et que le traitement itératif en neurochirurgie fonctionnelle de l'enfant est un concept acceptable ;

- lorsque l'hémiplégie s'est installée, la situation est différente... ».

Rappelons à ce propos une règle énoncée par JEANNEROD et HECAEN en 1979:

«L’ablation d'une zone spécifique pratiquée successivement sur chaque hémisphère ne détermine pas ou détermine moins de déficits que la même ablation pratiquée simultanément sur les deux hémisphères ».

        Certes, la position du Professeur COUBES, dont le principal souci est « d'économiser le cerveau » quitte à réopérer, n'est pas standard mais Niels BOHR ne disait-il pas

qu'« une vérité superficielle est un énoncé dont l'opposé est faux ; une vérité profonde est un énoncé dont l'opposé est aussi une vérité profonde ». 

Cependant, avec le recul, la technique du docteur          O. Delalande fait l' unanimité.


2°) La plasticité cérébrale :

        Quoi qu’il en soit, et quelle que soit la technique retenue, les résultats sont spectaculaires chez les jeunes enfants car leur plasticité  neuronale est encore importante.

Mais certains travaux nous amènent à nous interroger sur cette plasticité.

       Ne vivons nous pas sur un poncif : celui du «Principe de Kennard» qui indique - et je cite  Anne Laurent-Vannier, Dominique Geneviève Brugel et Maria de Agostini - qu'après une lésion cérébrale un jeune récupère mieux qu'un adulte du fait de la plasticité cérébrale? 

         Différents exemples montrent que ce principe est faux:

-les enfants infirmes moteurs d'origine cérébrale,

-les bébés secoués,

-les enfants irradiés suite à un médulloblastome ou à une leucémie aiguë.

        Il est vrai que Lucie Hertz-Pannier (Brain 2001) rapporte ce qui pourrait être considéré comme un contre-exemple de ce qui vient d'être rapporté : un enfant de 9 ans atteint de Rasmussen ayant subi une hémisphèrectomie gauche montre une plasticité tardive objectivée par l'IRM fonctionnelle et par une amélioration de tâches langagières : génération de mots et de phrases, audition d'histoires).Néanmoins son QI, 18 mois après l'intervention est de 64 alors qu'il était de 118 deux ans avant l'intervention et de 96 un an avant l'intervention. Les capacités d'apprentissage semblent avoir été très altérées sans parler de l'acquisition des compétences nouvelles.

Sur le plan moteur nous n'apprenons malheureusement rien !

      Peut-être pourrait on objecter: que serait-il advenu si l'on n'avait rien fait vu que le QI avait commencé à régresser avant l'intervention?

      Mais au total, disent ces auteurs « chez l'enfant, après une lésion cérébrale, le pronostic peut être très mauvais selon les lésions, l'âge de l'enfant et la localisation des lésions ».

        Or « le principe de Kennard, ajoutent-ils, reste encore trop ancré dans les esprits quel que soit le contexte clinique » et quel que soit le corps de métier : médecins et paramédicaux.

       En conclusion disent-ils « il est important d'être très prudent lorsqu'on annonce un pronostic après atteintes cérébrales chez l'enfant».

DISCUSSION :

         «  Le principe de Kennard » rapportent B. Will  (Laboratoire de Neurophysiologie et Biologie du comportement, Université Louis Pasteur, Strasbourg, France); D.G. Stein, (Gratuate school. Rutger University. Newark, N.J. Etats Unis), et S. Brailowsky (Instituto de fisiologia Cellular. Mexico, Mexique), mérite d'être remis en question. Bien que confirmée par de nombreuses observations, la « règle » semble souffrir de nombreuses exceptions et une étude récente menée par Passingham et ses collaborateurs à Oxford n 'a pas abouti aux mêmes conclusions que Kennard. Ils ajoutent : analysons ces discordances et essayons d'en expliquer l'origine. Plusieurs facteurs interviennent : d'une part, les variations du comportement et du cerveau liées au développement du sujet normal et , d'autre part, les différences de réaction des jeunes et des moins jeunes à une atteinte cérébrale. A cela il conviendrait d'ajouter un facteur méthodologique lié au fait que le facteur « âge » ne peut pas vraiment être dissocié de certains autres facteurs. Le cerveau comme le comportement varie en fonction de l'âge et lorsqu'on cherche à comparer des performances de sujets d'âges différents il faut se souvenir que ceux-ci n'appréhendent pas nécessairement le monde de manière équivalente, tant sur les plans sensoriel, moteur que motivationnel.

Bref, cet article tiré d'un ouvrage « les dépannages du cerveau ( Pour la Science) mentionne que «  comme les roses d'un même plant qui s'épanouissent à des jours différents, les aires cérébrales ne mûrissent pas toutes au même moment ».Selon Patricia Goldman, les parties intactes du cerveau pourraient assurer les fonctions de la région atteinte, lorsque les dégâts concerne un tissu immature non encore spécifié d'un point de vue fonctionnel, alors que les déficits seraient permanents lorsque l'atteinte porte sur une région déjà mature et spécifiée. »

De plus ,nous rapportent nos trois chercheurs, «  selon le site de la lésion et le moment précis de l'atteinte, le cerveau jeune peut-être le siège d'une dégénérescence neuronale post-lésionnelle bien  plus importante que le cerveau plus âgé » alors qu'il est capable d'une plus grande plasticité compensatoire compte tenu des facteurs trophiques de régénération et de bourgeonnement «  printanier des neurones juvéniles » lésés et selon une « stabilisation sélective » de ce qui fonctionne au détriment de ce qui fonctionne moins, selon l'expression consacrée du Professeur Changeux

          On comprend mieux alors le souci que pouvait éprouver  à son époque le  Professeur Talayrac               d’ économiser le cerveau avant d'opérer même si aujourd'hui  cette intervention laisse peu de traces : parfois une légère spasticité à la marche, c’est-à-dire une légère raideur; de plus, elle anticipe d’éventuelles récidives.

        Rappelons que l’hémisphérectomie, qui consiste à retirer une partie d’un hémisphère n’est pas indiquée. Quant à la callosotomie, elle serait insuffisante.

          Il est bien évident que la décision de pratiquer une hémisphérotomie est grave à prendre pour des parents quand leur enfant n’est pas encore hémiplégique. Comment, en effet, faire accepter à un enfant de perdre momentanément l’usage de sa main ou de sa jambe, de le «mutiler» en quelque sorte pour qu’il ne  devienne pas handicapé un jour! De plus, avons-nous suffisamment de recul pour écarter d éventuelles récidives ?

Ce n’est qu’après-coup, quand les crises deviennent pharmaco résistantes et le déficit important que les parents reconnaissent qu’un recours plus précoce à la chirurgie aurait été préférable, comme l’expriment Y. HART et F. ANDERMANN. 

        Mais il est important que cet enfant sache qu’il récupèrera et que sur le plan scolaire les résultats seront spectaculaires…si l’intervention est faite le plus tôt possible. Et il n’y a  peut être, pas de temps à perdre avec des thérapeutiques bien souvent illusoires car si elles modifient l’évolution clinique de la maladie, peuvent-elles en modifier l’évolution ultime?

    Plus tard, l’intervention dépendra de l’hémisphère affecté et de la compensation controlatérale qui s’est faite avec les années et qui a permis à l’hémisphère déficient d’être pris en charge par l’hémisphère sain ! 

          Il y a de l’héroïsme discret dans de telles décisions et parfois, l’assurance d’une « véritable renaissance», comme nous en avons reçu le témoignage, à condition de stimuler ces enfants : STIMULER, est le maître mot. 

Pourquoi un tel espoir ?

Parce qu'il est temps de remettre en cause un dogme sur lequel nous vivons toujours et qui a été énoncé par Ramon y Cajal en 1928:

« Dans le cerveau adulte, les voies nerveuses sont fixées et immuables; tout peut mourir, rien ne peut régénérer ».

Mais il croyait malgré tout «  qu'il était du devoir des futurs scientifiques...animés par des idéaux élevés...de continuer à  œuvrer pour éviter ou moduler le délabrement graduel (et continu)des neurones, la rigidité quasi invincible de leurs connexions et, finalement, pour obtenir que de nouvelles voies nerveuses se mettent en place lorsque des maladies disjoignent des populations de neurones intimement associées ».

             Et son rêve de facteurs nutritifs capables de régénérer le cerveau lésé devient une réalité:

- la vicariance nous en apporte la confirmation : ce mot  est de la même famille que le mot vicaire: en terme ecclésiastique, le vicaire est celui qui remplace le curé en son absence. Cela veut dire en neurobiologie, « que dans une région du cerveau, n'importe quelle cellule nerveuse est capable d'assurer, aussi bien qu'une autre, une certaine expression fonctionnelle, comportementale, sensorielle ou motrice ».

  De plus, on sait depuis peu qu'un neurone n'élabore pas son  neurotransmetteur spécifique comme le voulait la théorie unitaire de la neurotransmission : fabricant par exemple de la dopamine, il est codé pour fabriquer le cas échéant un ou plusieurs  neurotransmetteurs .

- la redondance: il y aurait dans notre cerveau des structures différentes capables de mettre en oeuvre les mêmes fonctions à la manière d'un double circuit de freinage ou de systèmes informatiques de remplacement dans les avions. N'est-ce pas le rôle ce ce « deuxième cerveau » qu'est la névroglie?

- le « deuxième cerveau »: c'est sous ce titre accrocheur que Science et vie du mois de novembre 2005 nous fait découvrir le rôle important de cellules cérébrales non nerveuses appelées gliales qu'un médecin allemand Rudolf Virchow a découvertes en 1856. Ce magma de cellules forment la glie (la glue) qui est essentielle à la création des neurones,  à leur croissance et à la formation de nouvelles synapses et cela tout au long de notre vie, à partir de cellules souches se trouvant essentiellement dans l'hippocampe. Plus une espèce est évoluée plus son cerveau compte d'astrocytes qui forment la « névroglie »

La glie est composée:

      1°) de la microglie:elle est formée par des cellules sentinelles équipées de bras qui explorent les zones alentour; elles sont la base du système immunitaire ; elles défendent le système nerveux contre toute agression infectieuse;

        2°) des oligodendrocytes : ce sont des cellules qui présentent des prolongements qui s'entourent en spirales autour des fibres nerveuses en formant des gaines de myéline qui isole , protège et facilite le passage de l'influx nerveux.  

Mais ce tissu nourricier contrôle l'alimentation des neurones grâce aux bras astrocytaires qui pompent dans le sang le glucose dont ils ont besoin. Il  règle aussi l'homéostasie cérébrale et assure également la survie des cellules nerveuses en « épongeant » les substances toxiques du cerveau lésé.

Il ne faut cependant pas que la cicatrisation qu'elles déterminent à la longue, soit délétère en entravant le bourgeonnement par formation d'une sorte de bourgeon.

        Mais ce qui est vraiment digne d'intérêt c'est de voir ces cellules gliales en culture qui en présence de NGF commencent à perdre leur forme « étoilée »,« elles élaborent des prolongements qui ressemblent à des axones et elles innervent du tissu musculaire exactement comme le feraient des neurones .Sous des conditions appropriées, les cellules gliales peuvent même stocker et libérer des « neurotransmetteurs » tels que l'acétylcholine!» (cf. les dépannages du cerveau; facteurs endogènes de croissance et de réparation, p.95).

        Or, « les gliologistes » cherchent à prouver, grâce au microscope biphoton de l' Institut de biologie cellulaire de Lausanne,l'existence d'une communication astrocytaire !

Car les astrocytes stabilisent le réseau neuronal. Ils ont les moyens de faciliter, de ralentir voire de bloquer la neurotransmission.

 Comment jouent-ils ce rôle de chef d'orchestre?

- par nettoyage, de l'espace inter synaptique en recyclant les neuromédiateurs pour fluidifier la communication;

- par diffusion des pièges à neuromédiateurs neutralisant la communication;

- par multiplication des récepteurs des neuromédiateurs, amplifiant l'influx nerveux.

     Il existe donc une autre voie de communication cérébrale, qui fonctionne grâce à une cascade de réactions biochimiques  au sein des astrocytes même et qui produit une forte quantité d'ions calcium selon un modèle ondulatoire qualifié de  « vague calcique »assurant la synchronisation de l'influx nerveux. Ce réseau de communication est lent et vient réguler celui de l'influx nerveux 100 000 fois plus rapide.

         Après avoir abordé la vicariance, la redondance et la glie qui concourent à la plasticité cérébrale dépendante  essentiellement de facteurs chimiques libérés par les astrocytes, abordons maintenant  le rôle du NGF dont nous venons d'entrevoir le rôle dans la métamorphose des cellules gliales. C'est une  clef multipotente si précieuse  que ce facteur évoquerait de « la gelée royale » humaine !

· les substances neurotrophiques: 

« Le  NGF... réussira-t-il à remettre de l'ordre dans les circuits neuronauxaltérés par des agents qui annulent les capacités fonctionnelles de cet organe immensément complexe qu'est le cerveau de l'Homo sapiens? ».

                                             (Rita Levi-Montalcini, 1989).

      Le NGF, libéré notamment pendant la marche, a été découvert il y a quelques décennies par la neurobiologiste italiene, Rita Levi-Montalcini; c'est le sigle de « Nerve Growth Factor » qui est une protéine dont la structure a été déterminée par le biochimiste américain Stanley Cohen. Tous deux ont mérité le Prix Nobel car cette substance est  capable d'induire l'excroissance de fibres nerveuses à partir d'un ganglion isolé.

Le NGF préside notamment à la survie des neurones sollicités dans la mémoire et qui fabriquent l'acétylcholine.

Sa concentration augmente en cas de souffrance cérébrale ( 5 à 50 fois plus élevée, surtout dans les dix jours qui suivent l'atteinte),afin d'antagoniser également « les protéines tueuses »qui détruisent les neurones.

Le CAL: « Cell Adhesion Molécules » : ce sont des protéines qui permettent de guider les  neurones par adhésion à la surface externe des cellules .Les NCAM en permettent l'adhésion entre eux, tandis que les NgCAM en permettent l'adhésion aux cellules gliales. Ils pourraient être synthétisés au cours de l'association répétée d'un stimulus et de la réponse à ce stimulus. De là la restauration de circuits nerveux ou même  la formation de nouveaux , réactifs aux mêmes sollicitations !

- la reprogrammation neuro-fonctionnelle ontogénique sur laquelle repose la méthode de rééducation de Béatrice PADOVAN et de sa fille le docteur Sonia PADOVAN):

« une partie du cerveau qui n'est pas associée normalement à une certaine fonction, pourrait être        «  reprogrammée » ou, plus exactement, pourrait exprimer d'une façon nouvelle son bagage génétique pour prendre en charge les fonctions de l'aire lésée ».

On parle alors de « substitution fonctionnelle » qui conduit à une véritable restauration des comportements (marche, nutrition) même s'ils ne sont pas complètement identiques aux comportements précédents désormais disparus. Et cela, il faut bien l'admettre! Cette substitution s'accompagnerait alors d'une réorganisation nerveuse et l'on peut se demander avec B. WILL, D.G. STEIN et S. BRAILOWSKY, dont nous venons de résumer en grande partie la pensée, comment une zone du cerveau peut-elle prendre en charge la fonction qui lui est dévolue tout en en assumant une nouvelle ! 

- l'approche hologrammique:

       Nous devons au Professeur de neurochirurgie K.PRIBRAM cette vision hologrammique de la microstructure du cerveau :

 « les cellules du cerveau transforment au niveau des récepteurs ce qui est reçu par les sens . Tout est transformé selon le procédé de FOURIER et c'est cette information que nous stockons. Dans le cerveau nous stockons donc la transformation, nous ne stockons pas l'original ». Le procédé de Fourier, mathématicien français, nous dit que « toute structure peut être analysée en ondes simples très régulières de fréquences et d'amplitude différente; on peut donc, après avoir analysé cette structure et l'avoir réduite en ses ondes simples qui la formaient, entreprendre le processus inverse et on reconstruit la structure, le modèle premier à partir des ondes; ainsi on retrouve l'original » à condition que les fréquences soient stationnaires ce qui est rarement le cas en réalité. 

 Dans le modèle hologrammique, le temps et l'espace sont repliés, selon l'expression de David BOHM, et le tout est replié dans chaque  partie mais chaque partie contient le tout et conserve l'étrange propriété de reconstruire l'image du tout: c'est ainsi que le Professeur Maurice Tubiana, cancérologue et membre de l'Académie des sciences, écrit dans Recherche et Santé d'août 2007 :

« la démonstration chez les souris, qu'une seule cellule souche peut reconstituer l'ensemble des cellules du sang, a permis de guérir des leucémies, en détruisant la moelle osseuse envahie par les cellules leucémiques et en la reconstituant par une greffe ».

Il nous faut donc revenir sans cesse à l'âge où la forêt de bambou emboîtée et repliée va surgir d’une pousse, où la mer n'est encore qu'une goutte d'eau et où l'homme n'est encore qu'un nourrisson.

C'est ainsi que « la physique moderne  suggère que l'ordre replié (=impliqué) est l'ordre de base et que l'ordre déplié (= expliqué) n'est qu'une abstraction du premier ».

La technique géométrique de l'origami en apporte l'illustration : c'est un art japonais de pliage d'une seule feuille de papier qui se résume à un schéma très simple mais qui s'inspire des principes du vivant.

(D'après « la nouvelle aventure du cerveau » : émission télévisée réalisée par André Voisin et Jacotte CHOLLET le 20 mai 1982, avec le Professeur K. PRIBRAM et D. BOHM).

  Il faut malgré tout émettre des réserves sur l'application de la transformation inverse  de FOURIER au cerveau dont les cellules, comme nous l'avons vu,  ne stockent pas l'original de ce qui est reçu au niveau sensoriel, mais uniquement la transformation; en effet, le docteur Christian NEGRE fait remarquer avec pertinence que pour retrouver la structure d'origine, cette théorie suppose un état stationnaire des fréquences ondulatoires que l'on  ne  voit pas  dans le monde réel, tant  sur la terre que dans l'univers car l'une comme l'autre  nous offrent un  spectacle déconcertant d'ordre et de désordre! 

    Nous retrouvons ici le vieux débat philosophique entre le réalisme et l'idéalisme que soulève d'ailleurs le professeur K. PRIBRAM en se demandant « si ce que nous découvrons sont des sortes de lois de l'univers ou si c'est nous qui inventons quelque chose que nous calquons ou projetons simplement sur l'univers » :

 " Je vois le monde comme je suis, je ne le vois pas comme il est ", dit Paul ELUARD.

Il n'est pas dans notre propos de résoudre ce problème asymptotique, celui d'un monde qui n'est pas celui que nos yeux perçoivent c'est à dire d'une réalité faite de nombres et de rapports de nombres qui échappe à notre perception! Nous renvoyons le lecteur intéressé par cet aspect philosophique à l'ouvrage de Bernard D'ESPAGNAT: « à la recherche du Réel ».

3°) L'exploration du cerveau lésé et le pronostic post-opératoire :   

          
Après avoir abordé l'espoir que génère la neuroplasticité cérébrale et le pourquoi de la neurochirurgie nous pouvons maintenant nous poser la question : comment envisager cet acte si lourd de conséquence. 

        
 En cas d’intervention chirurgicale,  différentes technologies permettent de mieux cerner les  zones épileptogènes ; la scintigraphie, mais aussi les enregistrements EEG intra cérébraux: 9 microélectrodes, dont le diamètre ne mesure que 40 micromètres, sont insérées dans une macro électrode intracérébrale et s’ouvrent en parapluie en s’échelonnant tous les 500 micromètres sur une distance de 3 à 5 mm.

        
 Si le foyer se situe au niveau temporal gauche, qui est le siège de la parole surtout chez l’homme (la femme semblant plus parler avec ses deux hémisphères car son corps calleux serait plus large ?), les parents sont en droit de se demander si leur enfant ne risque pas de devenir aphasique, c’est-à-dire s’il risque d’avoir du mal à parler.« Un certain degré de transfert du langage peut survenir jusque dans la deuxième décennie, mais ce langage transféré est toujours rudimentaire, même s’il est effectué très tôt. Le concept de forcer le langage à se transférer sur l’autre hémisphère par une hémisphérectomie précoce n’a pas été entièrement validé, par comparaison avec une hémisphérectomie plus tardive, lorsque le test de l’amytal intracarotidien montre qu’un certain développement controlatéral du langage s’est produit», (Taylor et Andermann, observations personnelles; Boatman et al.1999), suite à une atrophie progressive et inéluctable de l’hémisphère atteint.

       Rappelons qu’une asymétrie anatomique des régions qui sous-tendent le langage existe déjà avant la naissance : le planum temporale gauche est plus développé que le droit dès 29 semaines de gestation chez environ 24% des fœtus et 70% des nouveaux - nés, et donc bien avant toute expérience linguistique…» (EPILEPSIE PRATIQUE n° 6).

      
L’IRM fonctionnelle pré chirurgicale des réseaux du langage s’impose alors afin d’éviter les déficits post-opératoires du langage. « En effet, rapportent HERZ-PANNIER, C.CHIRON, DEHAENE-LAMBERTZ (EPILEPSIE PRATIQUE n°6, Mars 2005), aucun critère anatomique ou clinique fiable ne permet de déterminer la spécialisation hémisphérique du langage chez un patient donné. Les régions activées par une tâche « expressive »( production du langage ) concernent un vaste réseau périsylvien qui associe l’aire de Broca,le cortex préfrontal latéral, l’aire motrice supplémentaire   ( cortex préfrontal médial ),      l’ aire de Wernicke, et la région temporo-basale». Mais une expérience chirurgicale importante (50 cas) dans l’encéphalite de Rasmussen montre que, quel que soit l’hémisphère touché, l’hémisphère controlatéral finira par assumer la récupération du langage.

    Cependant, un test permet dorénavant de prédire la capacité d'un patient à répondre à une rééducation orthophonique. 

   Les quelques malades qui présentent à titre exceptionnel un foyer épileptogène dans chacun des hémisphères cérébraux rendent cette intervention beaucoup plus plus délicate! 

        En conclusion de ce chapitre consacré à la neurochirurgie, laissons la parole à un neurologue d'expérience, le docteur Christian NEGRE:

« Le problème dans le Rasmussen est très complexe pour définir le pronostic de la chirurgie, en effet :

               1° Nous ne connaissons pas le mécanisme exact.

            2° Nous ne connaissons pas son génie évolutif qui est variable d’un patient à l’autre.

            3° Nous ne connaissons pas l’extension réelle des lésions même avec lIRMf.

            4° Nous ne savons pas évaluer les lésions en miroir.

            5° Nous ne savons pas quand le foyer d’encéphalite va s’éteindre.  

            6° Les séries sont trop courtes pour faire des études.

            Et d’autres inconnues encore… 

            Ceci explique les incertitudes d’attitude thérapeutique.

            Pour aller plus avant il faudrait  faire des modèles thérapeutiques animaux ».        

            7° Nous ne savons pas encore évaluer le pronostic fonctionnel des hémisphérotomies. " 

               Cependant la thèse du docteur C. Bulteau  en collaboration avec les docteurs G. Dorfmüller, M. Fohlen, C. Jalin, M.-V. Oliver, O. Delalande, intitulée : " Evolution à long terme des déconnexions hémisphériques ", ( Rapport 2008 paru dans neurochirurgie , Elsevier-Masson : traitements chirurgicaux de l' épilepsie chez            l' enfant  ; disponible en ligne sur  www. sciencedirect.com.) , apporte les précisions suivantes  :

Les procédures chirurgicales de déconnexions hémisphériques ont évolué au cours des 50 dernières années et l’hémisphérectomie anatomique a été progressivement abandonnée en raison des nombreuses complications postopératoires au profit des techniques dites d’hémisphérotomie. Toutes techniques opératoires confondues, les déconnexions hémisphériques entraînent 50 à 80% d’arrêt des crises. Les techniques opératoires et les étiologies sont les principaux facteurs intervenant dans le contrôle des crises. Les meilleurs résultats sont obtenus avec les techniques d’hémisphérotomie et chez les enfants présentant un syndrome de Sturge-Weber, une encéphalite de Rasmussen ou des séquelles d’accident vasculaire cérébral ; la majorité des patients sont libres de crises et d’antiépileptiques. Le devenir clinique montre une amélioration de l’état préopératoire au niveau du comportement et de l’autonomie avec des capacités hétérogènes. Des difficultés importantes sont notées dans le

domaine moteur alors que les capacités de socialisation et de communication verbale sont meilleures et apparaissent corrélées à la durée de

l’épilepsie ; plus cette durée est longue, plus faibles sont ces capacités. 
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L’étude du devenir neuropsychologique après déconnexion hémisphérique réalise une situation exceptionnelle pour analyser les mécanismes de spécialisation hémisphérique et comprendre les possibilités de récupération cognitive. Au niveau moteur, il existe une réorganisation de la région sensorimotrice qui permet non seulement une marche autonome mais aussi la persistance de certaines habiletés de la main du côté hémiplégique. Au niveau du langage, les deux hémisphères peuvent prendre en charge certaines

habiletés phonologiques et sémantiques permettant de communiquer au quotidien, cependant, les compétences métaphonologiques semblent spécifiquement liées à l’hémisphère gauche.

                 L’utilisation optimale des immunothérapies, peut-elle éviter de  telles interventions? Cela nous conduit à aborder maintenant la plasmaphérèse :

        17 -    Qu’attendre de la plasmaphérèse?

L’analyse chromatographique, rapporte James O. Mac NAMARA, indique que  « le mécanisme par lequel la plasmaphérèse produit une amélioration de l’état du patient fait intervenir l’élimination des IgG et/ou des IgM circulantes ».


Est-ce une technique :


-  efficace ?


-  durable ?


-  sans danger ?

« Les échanges plasmatiques, rapporte une collaboratrice du prof. BAULAC, ont déjà fait preuve de leur efficacité sur plusieurs séries d’encéphalite de RASMUSSEN. Il me semble donc que c’est une technique efficace. Son caractère durable est sujet à caution puisque généralement, en cas d’efficacité, il faut effectuer environ une séquence de plasmaphérèse par mois d’entretien. Cette technique n’est pas, bien sûr, sans danger puisqu’il y a tout de même un échange de tout le plasma effectué à chaque séance mais néanmoins c’est une technique bien maîtrisée par tous les centres de transfusion et jusqu'ici nous n’avons eu aucun accident potentiellement grave».

L’ampleur de l’amélioration varie de manière importante d’un individu à l’autre:

· diminution de la fréquence des crises,

· amélioration de la fonction neurologique.

         Le protocole est le suivant (Andrews et al.1996):

5à 6 volumes de plasma isolé échangé au départ (avec remplacement par albumine et sérum salé) sur 10 à 20 jours, une perfusion de 1g/kg d’immunoglobulines intraveineuses étant administrée au patient le jour suivant. Les échanges ultérieurs étant fonctions de l’amélioration clinique.

18 -    Que penser de l’interféron    dans l’encéphalite de RASMUSSEN?


  Il existe trois interférons différents; ils ont une activité immunomodulatrice:

IFN produit par les lymphocytes et les macrophages,

IFN        produit par les fibroblastes, utilisé dans la S.E.P. sous la forme   

 
 IFN   1b , 

IFN         produit par les lymphocytes T activés qui est connu pour son     

   
  action pro inflammatoire dans les maladies auto-immunes. 

Un cas d’amélioration clinique et à l’I.R.M. a été mentionné par O. DABBAGH (Arabie Saoudite et USA abstract 4.92) chez un enfant de 3 ans et demi atteint d’un HERPES SIMPLEX qui avait reçu de l’interféron  en perfusion intra ventriculaire. Le recul n’était que de deux ans en 1992. Mais plusieurs administrations ont été nécessaires pour maintenir l’amélioration.  Internet pourrait nous permettre d’avoir des nouvelles de ce garçon…



Mais par ailleurs, des cas d’aggravations ont été rapportés. Il convient donc de rester circonspect.

        D’autant plus que la tendance actuelle serait plutôt de bloquer  l’action des interférons libérés lors d’une infection virale lorsqu’ils persistent comme c’est le cas chez les personnes atteintes d’une maladie auto-immune: le syndrome de Sjögren, qui se caractérise par une sécheresse salivaire, oculaire, et articulaire est une maladie auto-immune qui a permis à une équipe française (La Recherche médicale n° 107; 3ème trimestre 2006; p. 12),de préciser que les interférons activent les défenses de l’organisme, pour disparaître spontanément chez les sujets sains alors que pour des raisons génétiques, ils restent activés chez les patients atteints d’une maladie auto-immune.

Cependant il est délicat de bloquer les interférons en cas d’infection et de cancer…

19 -    Les vaccins habituels peuvent-ils aggraver une encéphalite  de RASMUSSEN?



Si l’encéphalite de RASMUSSEN est d’origine auto-immune, il convient d’être prudent avec les vaccins qui, par définition, stimulent les défenses immunitaires; surtout lorsqu’ils sont vivants et qu’une corticothérapie est en cours. On pourrait être tenté de s’en tenir à un minimum de vaccins«morts», mais la réponse du docteur Nizar AJJAN de l’INSTITUT MERIEUX à ce sujet est péremptoire: «l’existence d’une affection neurologique évolutive constitue une contre-indication absolue à la  vaccination»  ( LA  VACCINATION ,  INSTITUT   MERIEUX, p.89,1990).


         Il en est de même des gammaglobulines qui parfois, ont été essayées malencontreusement dans l’encéphalite de RASMUSSEN avec augmentation des crises, suite à la publication de J.C. PECHADRE, B. SAUVEZIE, C. OSIER et J. GIBERT qui pensaient «que certaines épilepsies sont dépendantes de la réponse immunitaire», à une époque où les origines auto-immunes de la maladie n’étaient pas encore bien établies (TRAITEMENT DES ENCEPHALOPATHIES EPILEPTIQUES DE L’ENFANT PAR LES GAMMAGLOBULINES: Revue EEG,Neurophysiologie;1977.7.443-447,Clermont-Ferrand).


Il convient donc de poser la question à des spécialistes en immunologie car certains patients ont une réponse positive à un traitement par veinoglobulines (ANDREWS et al. Neurology 1996 ; ANTOZZI et al.Neurology 1998). Trois cas d’amélioration spectaculaire nous ont été rapportés de Cordoba en ARGENTINE, à des doses élevées d’immunoglobulines: 1g/kg pendant 1 jour et demi puis 1g/kg au bout d’une semaine, d’un mois, d’un deuxième mois puis d’un troisième mois !

 20 -    L’homéopathie est-elle efficace dans l’encéphalite de RASMUSSEN?


Sur le syndrome lui-même, certainement pas.


Comment distinguer une amélioration due à l’homéopathie ou à un effet placebo?


Un neurologue ne croyant pas à l’homéopathie a pourtant constaté l’amélioration d’un LENNOX- GASTAUT!

21-  L’acupuncture est-elle utile et quels sont ses risques?(témoignage)


Il existe en acupuncture des «petits ouvriers» et des «grands ouvriers»:les premiers, qui sont les plus nombreux, n’ont pas la maîtrise complète des effets qu’ils peuvent engendrer .                      


En effet, aux tout premiers stades de la maladie, alors que le diagnostic d’épilepsie n’est pas encore établi et que des crises de spasmophilie peuvent être évoquées, l’acupuncture provoque un état de mal lorsque l’on pique LE POINT IV Grand Intestin RO-KOU qui se trouve sur la main entre  le pouce  et  l’index, au milieu du 2ème métacarpien sur son bord radial. Ce  point  correspond, selon le  docteur René BOURDIOL (neurologue et pionnier de la réflexologie en France), à la zone prérolandique. On ne pouvait pas mieux tomber! l’acupuncture est donc à éviter, même si dans un tel cas elle a servi de révélateur en permettant de faire un diagnostic précoce et d’éviter peut-être... une noyade! Cette anecdote confirme bien la correspondance somatotopique entre l’orteil, le pouce et la zone prérolandique dans l’encéphalite de Rasmussen !

        Cela ne veut pas dire que l’acupuncture soit inefficace dans certaines formes d’épilepsie: au Laboratoire National de Neurobiologie Médicale du Collège Médical de l’Université de Fudan, à Shangaï 200032, R.P. de CHINE, Cheng,J.S., et Yang.R. ont provoqué des crises d’épilepsie en injectant de la pénicilline dans un hippocampe de rat.

L’électroacupuncture, pratiquée au niveau des points «Feng Fu»(DU16) et «Jin Suo»(DU8) chez ce rongeur, inhibe les crises d’épilepsie en diminuant le niveau d’Oxyde Nitrique(NO) et d’Oxyde Nitrique synthétase (NOS) augmentés par l’injection convulsivante de pénicilline. (EPILEPSIA, vol.46; suppl. 6. 2005; page 374, p1224).

22 -    Que penser des médecines parallèles?(témoignages):

            1 °)    La médecine Tibétaine:

            Le docteur TENZIN CHOEDRAK, médecin personnel du DALAI LAMA, consulté pour une épilepsie partielle continue, en distingue, lui aussi, deux types, comme dans la médecine occidentale, l’un en rapport avec l’eau, l’autre avec le vent (?). L’un guérissable (celui en rapport avec le vent), l’autre pas.


Mais le traitement fait sur un enfant sensé guérir n’a pas abouti. Il comportait les principes suivants:

-
Nila

-
Samno 

-
Rinchen Ratna Samphel or precious wish fulfilling jewe, qui comporte une  variété de métaux et minéraux: argent, or, cuivre, corail, turquoise, lapis lazulis, etc…

Le germe était censé avoir pénétré au niveau de la 7ème à la 9ème paire de nerfs crâniens. La traduction est toujours une épreuve!

« Cette maladie ne sera plus karmique le jour où l’on trouvera le remède» a-t-il précisé alors que nous lui posions la question.


2°)
La médecine africaine:


Nous devons au docteur TUBERY, dont la probité est indéniable, d’avoir rapporté d’Afrique des plantes dont l’efficacité n’est certes pas à mettre en doute.


Parmi celles-ci, retenons un arbuste de la savane africaine dont les racines contiennent un saponoside que l’on peut extraire puis hydrolyser. Il s’agit du Securidaca Longepedonculota qui a donné un extrait du nom de S.L. Mg.


Inhibiteur de la transformation blastique des lymphocytes, ce remède convient aux allergies, aux maladies auto-immunes, avec comme effets secondaires de rares intolérances gastriques ou de rares leucopénies.


Le docteur TUBERY recommande, en plus du S.L.Mg, le flash cortisonique dans la SEP. Mais également le DP.G qui peut lyser, par effet de membrane, le lymphoblaste physiologique (dont le rôle est important dans l’inflammation et l’auto-immunité) ou pathologique.


Quelle est donc cette plante?


Il s’agit du DAPHNE GNIDIUM, plante méditerranéenne dont on a pu extraire le principe actif en 1987.


Mais l’efficacité de ces plantes dans l’encéphalite de RASMUSSEN n’a pas été observée.


3°)
La médecine amazonienne:


Le nom véritable des plantes est gardé secret par les chamans.

         Est-ce du Lapacho dont l’action immuno-stimulante est compensée par une autre plante? Est-ce le Dracia, véritable régénérateur cellulaire?


Une amélioration d’un EEG ne suffit pas à affirmer une efficacité, car il peut s’agir d’une période intercritique.


Le mode d’action invoqué est celui d’un leurre thérapeutique ou d’une action analogue à celle de l’interféron  sans effet secondaire.


Bref, pour toutes ces approches qui échappent à la randomisation, l’amélioration peut se confondre avec une action placebo ou une rémission. Mais l’essentiel est que le malade aille mieux car l’approche allopathique officielle est tout aussi empirique que décevante!

Mais, pour les parents, ces différentes démarches donnent l’espoir nécessaire pour avoir la force de lutter contre une dégénérescence implacable.

23 - Peut-on utiliser les propriétés naturelles des plantes médicinales en phytothérapie?


Dans la mesure où l’origine de l’encéphalite de RASMUSSEN est inconnue, le traitement ne peut être que symptomatique.


L’ALOE VERA qui possède des propriétés immunostimulantes, est une plante  paradoxalement conseillée dans certaines maladies auto-immunes. Nous sommes dans l’attente de plus amples précisions.

         Par contre le docteur Elisabeth NGO BUM « dans sa thèse parue dans SANTE TROPICALE sur Internet (octobre 2004) relate les propriétés anticonvulsivantes d’une plante, SIBERUS ARTICULATUS,appartenant à la pharmacopée traditionnelle ». V. BOUILLERET EPILEPSIE PRATIQUE n°6, Mars 2005).

24-
Un stress, ou un événement de la vie, vécu douloureusement, physiquement, psychologiquement, moralement, peut-il déclencher une poussée?



Le début de la maladie peut coïncider avec un deuil, un divorce ou toute autre épreuve. Mais «on ignore l’événement qui déclenche la rupture de la tolérance immunitaire vis à vis du Soi et la réaction auto- immune», (Prof.  Ch. BOITARD). Toujours est-il que les cellules tueuses du système immunitaire sont sous le contrôle du cerveau émotionnel !



Les poussées peuvent être d’origine multifactorielle : une infection, un divorce peuvent fragiliser toute personne mais toutes ne  décompensent pas sinon l’encéphalite de RASMUSSEN serait fréquente!

25 -
Le temps (la météorologie) peut-il influencer une encéphalite de RASMUSSEN?


Il existe des formes cycliques de la maladie dans le groupe des enfants atypiques.


Mais on peut noter, semble t il, une recrudescence des crises au moment des règles et des poussées, aux charnières de saisons : printemps, automne.

26 -    L’âge a-t-il une influence?


L’âge médian d’apparition de l’encéphalite de RASMUSSEN est de 5 ans,(OGUNI et al.1992, Institut Neurologique de Montréal). Des cas ont été rapportés dès l’âge de 8 mois et jusqu’à 31 ans.


L’enroulement progressif des hémisphères cérébraux peut-il jouer un rôle car il est vrai qu’il existe une configuration du cerveau qui fait que certaines formes d’épilepsie s’expriment  selon une programmation mystérieuse…( se reporter au «Schematic diagram of the International Classification of Epilepsies and Epileptic Syndromes» ci-joint, paru dans Epilepsia, Vol. 40, n° 4,1999).


A vingt ans, la maladie se stabilise souvent car les défenses immunitaires s’atténuent.

         Mais il existe des encéphalites de RASMUSSEN qui apparaissent à l’âge adulte et qui sont peut être à distinguer de celles apparues pendant la prime enfance?

27- Peut-on suivre une cure thermale quand on est atteint d’une encéphalite de RASMUSSEN?


Les eaux chaudes sont une contre-indication des maladies auto-immunes. Par ailleurs, une douche à l’eau froide peut provoquer des crises réflexes

28-    Peut-on prendre l’avion ou passer ses vacances en altitude?

Il faut éviter de prendre l’avion comme il faut éviter de monter à plus de 1000 mètres d’altitude.

29-    Quelle est la place de la rééducation?


La rééducation a pour but de corriger une déficience d’origine récente.


Il y a, dans l’encéphalite de RASMUSSEN, un compromis entre une rééducation indispensable et le risque de stimulation corticale qu’elle peut entraîner.


Grâce à l’observation clinique, on apprend ce qu’il faut faire et ne pas faire.

30- Quand un malade est en poussée, doit-il faire une rééducation?

Elle est à éviter. Elle s’avère de toute évidence difficilement faisable.

31-    Quelle est la place de la réadaptation fonctionnelle chez un malade atteint d’une encéphalite de RASMUSSEN?


La réadaptation a pour but de limiter les conséquences d’un handicap.


Trop intense, elle peut exciter le cortex moteur et déclencher des crises. Mais elle doit chercher à prévenir une mauvaise circulation au niveau des extrémités (acrocyanose), en l’occurrence les pieds, pour une personne qui est en fauteuil roulant.

Au niveau de la cage thoracique, il faudra prévenir une insuffisance respiratoire.

32 - Quelle est la place de l’ergothérapie?


L’ergothérapie ( « ergon » : travail ) est, selon l’étymologie, le traitement par le travail. Dans le cas d’une encéphalite de RASMUSSEN, ce travail se fait plutôt sous la forme de jeux de société ou d’activités artisanales qui permettent de corriger gestes et postures pour lutter contre la tendance à «l’enroulement». L équithérapie  est attractive, quand le cheval est muni d’une selle spéciale pour handicapés.

33- Doit-on porter des chaussures spéciales?

Au début de sa maladie, l’enfant semble fauché quand il marche. On dit qu’il steppe. C’est la fameuse marche de type Bravais-Jackson. Il faut alors avoir recours à un orthopédiste qui saura conseiller des semelles adéquates, proprioceptives de préférence s’il en a la compétence.


Les chaussures devront concilier deux exigences: confort et élégance. Ce qui n’est plus incompatible. Elles devront être à bout arrondi, les semelles souples, ni plates ni à talons hauts.

34 -    Qu’est-ce qu’une aide-technique?


Ce sont des appareils confectionnés pour améliorer l’autonomie des personnes handicapées. Dans l’encéphalite de RASMUSSEN, un tricycle à pédalage horizontal (fig. 9) et à large selle peut préserver l’enfant d’une fonte musculaire et d’une acrocyanose, à condition d’en faire peu tous les jours afin d’éviter de déclencher des crises.


Il en va de même d’un appareil pour aider à marcher et qui soutient l’enfant grâce à une «culotte»: LE DYNAMICO. (fig. 10 a,b,c,d)

et,plus récent le MEYWALK (fig.10 e).

35 -    Les aides techniques sont-elles remboursées par la Sécurité Sociale?

On se reportera  au chapitre traitant de la prise en charge sociale de la maladie .

36- Des vitamines, des oligoéléments,peuvent-ils améliorer une encéphalite de RASMUSSEN?


Il est vrai que certains oligo-éléments régulent les phénomènes inflammatoires et immunitaires. Le sélénium et le cuivre par exemple. Mais aussi les vitamines qui captent les radicaux libres A.C.E.

        Qu’en penser?

37 -    Quelle est la place d’un régime dans une encéphalite de RASMUSSEN?


Les thérapeutiques diététiques à base d’acides gras (acide linoléique, acide linolénique) ou de régimes riches en acides gras polyinsaturés, ont fait l’objet de nombreuses études (KOUSMINE, SEIGNALET, CURTAY, etc…). Leur utilisation repose sur des données épidémiologiques biochimiques et immunologiques.


La mission de recherche aux U.S.A., dont la traduction figure dans ce site, recommande la KETOGENIC DIET: régime riche en matières grasses et peu d’hydrates de carbone (cf. THE KETOGENIC DIET de M et Mme FREEMAN et KELLY) mais cette approche laisse F. ANDERMANN et O. DELALANDE assez circonspects, du moins dans cette forme d’encéphalite épileptique.

         En quoi consiste t-elle?

         - Est-elle une « insulte » pour la cuisine ?

         - Est-elle dangereuse? (dyslipidémie)

         -Peut-elle provoquer un retard pondéral, une hypercalciurie, une acidification des urines, un allongement de l’onde QT ?

         -Doit-on l’utiliser uniquement en cas de pharmacorésistance ?

E.P.G. Vining, E Kossoff, J. Rubenstein, J.M. Freeman;( Johns Hopkins Medical Institutions, USA ) répondent à ces questions dans EPILEPSIA , volume 46, supplément 6, année 2005, page 32: La Kétogénic Diet est-elle sous utilisée?

          Cette alternative est également abordée dans le même numéro d’EPILEPSIA, page 194, p. 539:

-Bone Mineral Density and the Ketogenic Diet; M.T. Mackay, J. Bicknell Royle, M. Humphrey, F.J. Cameron; Royal Children’s Hospital, Melbourne, Australia.

et page 194, p. 540:

-Using the Ketogenic Diet to Treat Intractable Epilepsy: Early Drop-out Rate and Family Acceptance: E.G. Neal, H.M. Lawson, J.H. Cross, Institute of Child Health, Great Ormond Street Hospital for Children NHS Trust, London, UK; R. Schwartz, Central Middlesex Hospital, London;

H.M.Chaffe, National Centre for Young People with Epilepsy, Lingfield,UK

étude dans laquelle la plupart des familles trouvent la Kétogénic Diet acceptable et bénéfique mais l’encéphalite de Rasmussen n’est pas mentionnée.

Le problème des acides gras polyinsaturés est celui de leur oxydation. Il faut donc leur adjoindre de la vitamine E, la plus naturelle possible.


Mais ce qu’il faut souligner, c’est  l’importance des huiles  3 contenues dans les poissons et les huiles de colza. Elles sont en effet immunosuppressives (cf. PASSOVAN).

         Ce traitement alternatif a fait l’objet d’une étude en double-aveugle contre placebo en Grande Bretagne dont l’abstract se trouve 

page 194, p. 538, EPILEPSIA , volume 46, supplément 6, 2005:

Double-blind placebo-controlled Parallel-group Trial of Oméga-3 Fatty Acid Supplementation in Patients with Chronic Epilepsy; Yuen,A.W.C;

Sander, J.W;Fluegel, D; Patsalos, Bell, G.S; P.N; Koepp, M.J; UCL Institute of Neurology; London,UK; Browning, L; MRC Human Nutrition Research,  Cambridge, UK; Johnson, A.L; MRC Biostatistics Unit, Cambridge,UK. Dans cette étude, on observe une diminution du nombre de crises les 6 premières semaines. Ensuite, les résultats ne se maintiennent pas. D’autres études doivent être faites tenant compte des  différentes formules d’oméga 3, des doses et de la durée du traitement.

         Par ailleurs il existe aussi un modulateur naturel que l’on trouve dans les poissons et les fruits de mer: la Taurine. Dérivée d’un acide aminé soufré, la cystéine se transforme en taurine grâce à la vitamine B6. Elle agit comme un stabilisateur de membrane et possède des propriétés anticonvulsives par réduction de l’activité des récepteurs au NMDA. La Taurine épargne également le magnésium avec lequel elle entre en synergie.


L’alimentation devient une autre forme de médecine : la nutrithérapie.

38 -   Quel est le mode d’action des acides gras insaturés?


Ils agissent sur la voie des prostaglandines: or, il y a les bonnes prostaglandines: PG E1, et les mauvaises: PG E2. Elles sont en équilibre. (fig. 11, 12, 13)


Les «bonnes prostaglandines» proviennent des bons corps gras: huiles poly insaturées, mono saturées et les «mauvaises», des mauvais corps gras: graisses saturées.


Dans nos sociétés industrialisées, il existe actuellement un déséquilibre entre PG E1 et PG E2 car nous mangeons trop de viandes et pas assez de légumes.


Or les mauvais corps gras sont proagrégants plaquettaires, thrombogènes et font monter le taux de cholestérol et de triglycérides. Mais ils sont en plus pro inflammatoires.


A l’inverse, les bons corps gras sont anti-agrégants, hypocholestérolémiants, anti-athéromateux, anti-inflammatoires. Ils sont contenus dans le tournesol, le carthame, le soja, les noix, les olives. Mais ils sont très oxydables.


Il nous appartient donc d’avoir des membranes fluides ... comme de l’huile ou épaisses... comme du beurre.


Pour ces derniers paragraphes sur l’alimentation, on pourra se reporter aux ouvrages suivants:

- LA NUTRITHERAPIE de J.P. CURTAY, Ed. BOIRON

- LA DIETETIQUE DU CERVEAU de J.M. BOURRE, Ed Odile JACOB

- L’ALIMENTATION OU LA TROISIEME MEDECINE du docteur SEIGNALET Ed. Ecologie Humaine

- THE KETOGENIC DIET – A Treatment for Epilepsy, J.B. et J.M. FREEMAN, M.T. KELLY, Ed. DEMOS, U.S.A.

39 -
Quels sont les rapports entre l’épilepsie temporale, l’état de transe et l’expérience de mort imminente?



(Mots- clefs: kétamine, cascade du glutamate, récepteurs au N.M.D.A.)



Les perceptions troublantes de l’épilepsie ont été étudiées par Wilder PENFIELD dans les années 50: dédoublement, hallucinations.



L’équipe de la clinique neurologique de RENNES, dirigée par le Docteur Patrick CHAUVEL, a localisé un réseau de neurones responsable de l’état de rêve caractéristique de l’épilepsie temporale.



Le neurologue canadien PERSINGER a noté que les personnes enclines à vivre des expériences mystiques, ont une instabilité de l’activité temporale et donc une propension à l’épilepsie.



Publiée dans The Lancet, l’étude du Professeur Van LOMMEL, cardiologue à l’hôpital Rijnstate (Arnhem, Pays-Bas) rapporte que des produits pharmacologiques comme la Kétamine (un anesthésique dissociatif dont la forme lévogyre (S) est anesthésiante tandis que sa forme dextrogyre (R) est hallucinogène), des drogues comme le L.S.D., la racine d’iboga (une plante du Gabon), certaines techniques respiratoires, l’état de transe, l’épilepsie, provoquent des expériences proches de celles de mort imminente. Et l’hypoxie seule ne peut tout expliquer.



Or, la kétamine et l’ibogaïne (alcaloïde de l’iboga), mais aussi l’aspirine,  bloquent les récepteurs N.M.D.A. (N. Méthyl. D. Aspartate) activés par un neurotransmetteur excitateur: le glutamate. L’aspirine inhibe in vitro à 83% la mort des neurones induite pas ce fameux glutamate. (GRILLI, BRESCIA, SCIENCE, 22.11.96).



De plus, le cerveau disposerait d’un moyen de protection naturel pour lutter contre la cascade du glutamate qui, à haute dose, s’avère toxique. (Science et Vie n° 962, nov. 1997 et n° 660, fév. 2002).

       « Cette neurotoxicité peut cependant être évitée si le glutamate se fixe sur des récepteurs particuliers, dits récepteurs métabotropiques (liés à une activité métabolique par un second messager) du Groupe I1. Afin de mieux comprendre leur rôle dans la survie des neurones, Ariane RAMAEKERS, dans un laboratoire du C.N.R.S. (U.P.R. 9023) à Montpellier, étudie la fonction d’un homologue de ces récepteurs récemment isolé chez la mouche du vinaigre ». (Recherche et Santé n° 80, Oct. 1993,  F.R.M).

         Autre façon de neutraliser cette neurotoxicité du glutamate est le recours aux bêtalactamines (pénicilline, Clamoxyl, Augmentin) qui contrecarrent une éventuelle surproduction de glutamate en activant le gêne GLT1. (Docteur V. BOUILLERET; EPILEPSIE PRATIQUE n°6; mars 2005 ).

          Par ailleurs, le Dr Reibel FOISSET, dont les travaux dans le Laboratoire du Prof. MARESCAUX à la Faculté de Médecine de STRASBOURG  (Unité Inserm U.398) ont bénéficié du soutien de la Fondation pour la Recherche Médicale, a mis en évidence que la crise d’épilepsie entraîne dans l’hippocampe une augmentation de la synthèse d’un facteur de croissance neuronale nommé B.D.N.F. (Brain-Derived Neurotrophic Factor). Or, une perfusion intracérébrale de B.D.N.F. chez le rat ralentit l’apparition des crises. Le B.D.N.F. induit-il l’augmentation de la synthèse d’une molécule, le neuropeptide «Y»afin de mieux permettre à l’organisme de contrôler lui-même ses crises ? (Neuroscience, octobre 200O).               

40 -    Rasmussen et Rilutek?


Il existe probablement plusieurs types de Rasmussen. Lorsque l’on retrouve des auto anticorps au GLU R III, y-a-t-il intérêt à donner un médicament agissant sur la cascade du glutamate, ou mieux, un anti-glutamate: RILUTEK?


En avons-nous l’expérience en dehors de la sclérose latérale amyotrophique?

41 -
L’encéphalite de Rasmussen peut-elle être à l’origine d’une hémi négligence?


L’hémi négligence est une altération de la vision dont le diagnostic est difficile car les patients, remarque le docteur Yves ROSSETTI (chargé de recherche à l’Unité 94 «Espace et Action» de l’INSERM de Lyon), n’en sont pas conscients.


De plus, le SABRIL, qui rétrécit le champ visuel, rend cette exploration encore plus délicate (prévalence de 1 patient sur 3).


La négligence spatiale unilatérale se manifeste souvent à la suite d’un accident vasculaire cérébral mais aussi d’un traumatisme crânien. La lésion se situe au niveau pariétal de l’hémisphère droit qui joue un rôle dans la perception globale de l’espace.

Elle est souvent associée à une hémiplégie gauche. Il y a 25 000 à 30 000 cas d’hémi négligence en France (Impact médecin hebdo n° 520 - 2 fév. 2001).


Dans l’encéphalite de Rasmussen, il existe une hémianopsie, c’est-à-dire un affaiblissement ou une perte de la vue dans une moitié ou deux du champ visuel car les lésions se situent au niveau prérolandique, tempororolandique et peuvent gagner le lobe pariétal par embrasement électrique répété qui finit par détruire les neurones lors d’une poussée.


Il est possible de surveiller si l’enfant ne voit que la partie droite du dessin. Des lunettes prismatiques de rééducation mettant en jeu la plasticité cérébrale sont en cours d’expérimentation.



42 -
Caractère cyclique de l’encéphalite de Rasmussen?


Les encéphalites de ce type ont-elles toutes un caractère cyclique comme dans la S.E.P.?

43 -
Aphasie et bolus de cortisone?


En dehors des poussées, y-a-t-il intérêt à faire un bolus de cortisone pour réduire l’aphasie persistante qui est dramatique ?

44 -
Un prion peut-il être à l’origine d’une encéphalite de Rasmussen? 

                 Le dosage de la protéine 14-3-3 dans le liquide céphalo-rachidien est-il fiable?

Intérêt de la  quinacrine (antipaludéen) et de la chlorpromazine (neuroleptique)?

         Sur les rapports entre crises d’épilepsie et prion on pourra se reporter au travaux de Landemberger,M.C; Machado,C.F; Martins, V.R;

Ludwig Institute for Cancer Research and CTP Hospital do Cancer, Sao Paulo, SP, BRAZIL; Mallucci, G; Insitute of Neurology, National Hospital for Neurology and Neurosurgery, London, UK; Chesebro, B; National Insitute of Allergy and Infectious Diseases, Hamilton, USA; Walz, R;

Universidade Federal de Santa Catariana, Florianopolis, SC, Brazil;

(Page 211, p. 602; EPILEPSIA, volume 46, supplément 6, 2005).

         Mais les recherches actuelles sur l’encéphalite de RASMUSSEN, ne semblent pas aller dans ce sens.

Q - 45  Est-il préférable de faire une péridurale à     une anesthésie     générale chez un enfant présentant un syndrome de Rasmussen?

Il n'y a pas actuellement d'études à ce sujet permettant de répondre à cette question. Cependant quand l'anesthésiste peut réaliser une péridurale, cela évite de modifier le traitement anti-épileptique.

Q - 46  La méthode de réorganisation neurofonctionnelle PADOVAN   peut-elle aider à corriger l'aphasie de Broca dans une encéphalite de Rasmussen ?

          La méthode de réorganisation neurofonctionnelle PADOVAN est enseignée à Lyon, dans le cadre de l’Association des praticiens de la méthode PADOVAN en France. Elle est plus largement utilisée au Brésil à la cadence intensive de 3  séances  de 45 minutes par semaine  dans des centres prévus à cet effet avec un personnel qualifié.

Les résultats sont intéressants dans les services de soins intensifs, dans les dysphagies, chez les parkinsoniens, dans la maladie d' Alzheimer, chez les mongoliens dont on arrive à corriger l'hypotonie de la langue qui habituellement pend, ainsi que leur macroglossie, (grosse langue).

                 


Rappelons que cette méthode de réintégration neurofonctionnelle s'adressait au départ aux dyslexiques.

       Nous avons évoqué, dans la réponse à la question 16 sur l'approche neurochirurgicale de l'encéphalite de RASMUSSEN les notions de plasticité cérébrale et l'approche hologrammique. C'est en effet sur elles que repose cette réorganisation neurofonctionnelle ontogénique qui récapitule la phylogenèse et qui respecte la séquence génétique du développement humain normal. N'oublions pas que la myélinisation part du bas en suivant le tronc médullaire et gagne les régions primaires corticales puis tertiaires; à noter que l'hémisphère droit se myélinise peu avant l'hémisphère gauche. Puis à leur tour les structures hautes relatives à l'esprit vont contrôler la partie basse et matérielle du corps humain.  

En effet, il s'agit pour la personne à rééduquer, de repasser par les différents stades de croissance du bébé qui récapitule celle de l'évolution des espèces, afin de recréer de nouveaux circuits sensitivomoteurs économiques, ciblés et adaptés pour marcher, penser, parler.  L'interdépendance de ces fonctions est liée à la maturation du système nerveux :

- la marche est un langage corporel orienté,

- la parole oriente,

- la pensée se développe à partir de la langue maternelle.

Comme le bébé la personne handicapée devra d'abord :

- rouler sur son axe,

- ramper sur le ventre,

- marcher à quatre pattes, (ce qui semble avoir fait défaut chez 80% des bègues). 

Puis il va se verticaliser progressivement, libérant ainsi son diaphragme. La marche devient primaire puis croisée.

Or le vécu peut dévier cette programmation !

Il y a en effet une corrélation entre la marche et la pensée.

MONTAIGNE, dictant ses Essais,  ne disait-il pas « mon esprit ne va si mes jambes ne l'agitent »!

        Faisant cela l'enfant, dont la scène de développement est la terre, apprend à se libérer de la pesanteur puis à maîtriser le temps et l'espace.

La technique repose sur la règle des 3 R :

- Répétition, 

- Rythme (sous forme de poèmes cadencés ouvrant vers les réseaux    tertiaires du cerveau qui sont apparus en dernier dans la phylogenèse); or le rythme est le langage du système nerveux selon la transformation: ondes vibratoires-> électricité, -> biochimie -> neurotransmission. Beethoven ne parle-t-il pas du           " rythme de l'esprit   " ?

Or, comme nous l'avons déjà vu, (cf. l'approche hologrammique Q. 16) nous devons au Professeur de neurochirurgie K.PRIBRAM cette vision hologrammique de la microstructure du cerveau :

« les cellules du cerveau transforment au niveau des récepteurs ce qui est reçu par les sens . Tout est transformé selon le procédé de Joseph FOURIER (mathématicien français : 1768-1830) et c'est cette information que nous stockons. Dans le cerveau nous stockons donc la transformation, nous ne stockons pas l'original ». Le procédé de Fourier,  nous dit que « toute structure peut être analysée en ondes simples très régulières de fréquences et d'amplitud e différente; on peut donc, après avoir analysé cette structure et l'avoir réduite en ses ondes simples qui la formaient, entreprendre le processus inverse et on reconstruit la structure, le modèle premier à partir des ondes; ainsi on retrouve l'original », mais cette transformation inverse de Fourier suppose que les fréquences soient stationnaires ce qui est rarement le cas en réalité.

                  Pour mieux comprendre ce théorème, il est facile d’avoir recours à l’exemple suivant : nous entendons  aboyer : le son se convertit en une image, celle d’un chien que nous nous représentons dans notre cerveau alors que nous ne le voyons pas. C’est sur le même principe que repose la Résonance Magnétique Nucléaire qui se convertit en Image de Résonance Magnétique : en effet, un champ magnétique qui se déplace engendre un champ électrique, c’est la dynamo.  Mais l’inverse est vrai : un champ électrique qui se déplace engendre un champ magnétique, (Ampère et Faraday). Il y a donc une réciprocité électricité-magnétisme.

                  Il faut malgré tout émettre des réserves sur l'application de la transformation inverse  de Fourier au cerveau dont les cellules, comme nous l'avons vu,  ne stockent pas l'original de ce qui est reçu au niveau sensoriel, mais uniquement la transformation; en effet, le docteur Christian Nègre, neurologue, fait remarquer avec pertinence que pour retrouver la structure d'origine, cette théorie suppose un état stationnaire des fréquences ondulatoires que l'on  ne  voit pas  dans le monde réel, tant  sur la terre que dans l'univers car l'une comme l'autre  nous offrent un  spectacle déconcertant d'ordre et de désordre ! Cependant, le martèlement régulier que nous entendons lors d’une IRM, assure la fréquence ondulatoire régulière de résonance du proton, dite fréquence de Larmor, physicien et mathématicien irlandais, (Sir Joseph Larmor, 1857-1942).

Après avoir abordé  Répétition et Rythme, voyons la Régularité.

- Régularité, en assurant une parfaite synchronisation.

 Le processus évolutif se faisant dans l'ordre suivant :

- pieds, jambes, (marche),

- tronc, 

- bras, mains, (préhension),

- yeux, (voir),

- bouche, (parler).

Il faudra réimprimer ces  fonctions chez la personne handicapée dans  un  ordre qui est celui du bonhomme de Rolando. 

Puis réinstaller les fonctions pré linguistiques :

- la succion :

●
elle fait travailler non seulement toute la musculature neurofaciale mais aussi toutes les paires de nerfs crâniens en rythme;

●
elle donne une impulsion énorme pour l'intégration du système nerveux et sa latéralisation; 

●
elle détermine :

- la mastication,

- la déglutition,

- la parole, car parler et manger supposent les mêmes mécanismes.

La langue est dotée des muscles supra hyoïdes et infra hyoïdes antigravitationnels qui la libère en élevant l'os hyoïde (en forme de fer à cheval) situé au-dessus du larynx.

Réinstaller sa position et ses points d'articulation vont permettre de mieux rééduquer le langage. Les 75000 langues parlées dans le monde ont les mêmes    phonèmes !

               
Par ailleurs il est important de dormir la bouche fermée car la respiration buccale n'est pas sans conséquence sur la santé en général :

- hypertrophie des amygdales;

- problème esthétique et psycho émotionnel

- troubles de l'attention et de la concentration.

       
  Après avoir essayé de résumer la méthode PADOVAN telle qu'elle a été présentée lors d'une journée de conférence à Perpignan par le docteur Sonia PADOVAN elle-même, la question est de savoir si un enfant atteint d'encéphalite de RASMUSSEN stabilisé ou ayant subi une hémisphérotomie peut en bénéficier. Certes, une telle réponse est délicate  car nous n'avons pratiquement aucune expérience. D'autant plus que l'âge, le degré d'atrophie, l'existence d'une hémisphérotomie ou non, diffèrent d'un enfant à l'autre.

              Faut-il  pour autant de baisser les bras ? Il y a en effet, de bons résultats chez des personnes en fauteuil roulant, voire chez des déficients graves, les exercices ne demandant pas de participation consciente.

Mais surtout nous pouvons dorénavant apporter le témoignage d’un  cas assez désespéré de Rasmussen, chez une jeune femme de 30 ans en fauteuil roulant et aphasique, atteinte par cette encéphalite depuis l’âge de 5 ans et n’ayant subi aucune hémisphérotomie.

Au bout de 20 séances de rééducation selon cette méthode pratiquée à la cadence de 2 fois ¾ d’heure par semaine, on a pu constater  incontestablement les  progrès suivants :


-  l'amplitude respiratoire est augmentée;
-  elle laisse moins pendre sa langue;
-  elle  croque des biscottes grâce au renforcement de ses muscles masticateurs,  alors qu'il fallait les lui couper, dit sa  maman ;
-  elle a acquis de la fluidité dans ses mouvements ;

-  sa nuque est devenue manifestement  plus souple ;

-  elle a tendance à tourner, seule, son corps, ce qui lui était impossible ;

-  ses pieds sont moins cyanosés ;

-  de plus, elle dit quelques mots  nouveaux, parfois c'est même un véritable "feu d'artifice" de mots nouveaux ! 

-  Soulignons qu’ elle a du plaisir à habiter son corps à chaque séance, à commencer à lui commander de nouveau : elle a du plaisir à sortir de son fauteuil roulant, elle a du plaisir à rouler sur le tapis, à se suspendre. Tout cela est source de bonheur pour elle… et ses parents. Cependant, lorsque l' hémisphère sain n' a pas pris en charge    l' hémisphère déficient, la récupération de la parole n' aboutit pas, surtout quand les exercices de succion sont refusés par le patient. Tel a été le cas pour cette jeune femme après quatre ans de rééducation. Cependant, un test permet dorénavant de prédire la capacité d'un patient à répondre à une rééducation orthophonique. 

           
Quoi qu'il en soit, il faut savoir c'est que la pratique de cette rééducation veut que l’on  commence par les pieds et notamment par le gros orteil  correspondant à la zone prérolandique qui est justement  atteinte dans l'encéphalite de Rasmussen ! 

 Par conséquent on pourrait craindre à juste titre des myoclonies  réactionnelles d'origine praxique, voire des crises tonico-cloniques surtout chez les enfants n'ayant pas subi d'hémisphérotomie.

Une telle réaction n’a cependant pas été observée dans le cas de cette jeune femme mais encore faut-il apprendre à doser certains exercices par prudence.

Car, dans cette méthode qui imite la nature, il faut toujours fortifier les niveaux inférieurs pour les amener à maturation ce qui reproduit le sens de la myélinisation à l'image de la sève qui monte. Et puis il faudra souffler par une narine, siffler, aspirer, se gargariser, mordiller, mâcher un garrot, s'enlever un élastique entourant sa langue pour exercer la proprioception, sucer une tétine orthodontique (NUK'MEDIC) qui réinstalle la succion physiologique en ne déformant pas les arcades dentaires; il est préférable de la  maintenir légèrement vers l'extérieur pour rendre la succion plus vigoureuse. Avec cette sucette, les résultats sont probants depuis 1972! Mais il importe qu'elle soit utilisée uniquement au cours de la rééducation et de savoir qu'il en existe pour adultes. Il n'y a pas de régression au sens psychanalytique, à craindre. La maman joue un rôle important pour que cet exercice étonnant soit accepté par son enfant qu’elle « investit ». Par ailleurs,la simplicité de l'exercice de la lampe qui balaye alternativement les yeux clos, ne laisse pas supposer un seul instant,  ses puissantes vertus rééducatrices.

          
 Le matériel est donc simple et l'acquisition d'une nacelle qui permet le balancement de l'enfant en position fœtale tout en lui chantant une berceuse, est facile depuis que des modèles artisanaux venant du Salvador font leur entrée en Europe.

           Par ailleurs il devra aussi chanter les voyelles pendant que le thérapeute fera pression sur son diaphragme afin de le stimuler et avec lui les cordes vocales.

           
Ainsi, cette méthode de recherche qui a déjà fait ses preuves, repose sur une vision holistique de notre corps et sur les lois de la nature puisque l'ontogenèse récapitule la phylogenèse.

           
Bref ! Rappelons avec le docteur Sonia PADOVAN ce que disait Claude BERNARD :

« la fonction crée l'organe et l'organe remplit la fonction ».

Q  47  Que peut-on attendre des cellules souches ?

Les cellules souches sont des cellules capables de se multiplier indéfiniment et d' acquérir les fonctionnalités d'un type cellulaire particulier. Des chercheurs ont découvert que de nouveaux neurones, ou néoneurones, se formaient dans le cerveau adulte à partir de cellules souches ( Recherche et santé n° 132, page 8 ).
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Extraits :

" Colauréat du prix Nobel de médecine 2012 avec le Britannique John Gurdon, le professeur Shinya Yamanaka, 50 ans, a remporté une autre victoire : séduire l'opinion et convaincre le gouvernement de l'aider encore plus dans son domaine de recherche. Le père des cellules souches pluripotentes (dites iPS), qui lui valent ce prix aujourd'hui, a exprimé sa "gratitude" envers le Japon et souligné la "responsabilité" qui est la sienne de s'assurer que ses travaux donneront des résultats. Le ministère de l'éducation (MEXT) a, avec d'autres administrations, déjà financé la construction du Centre de recherche et d'application pour les cellules iPS (CiRA), inauguré en 2010 dans l'université de Kyoto. Il va lui octroyer entre 200 et 300 millions d'euros supplémentaires sur dix ans.

De quoi ravir le scientifique, inquiet des limites des financements de ses travaux, faute notamment de donateurs privés - "nous n'avons pas cette culture au Japon". Les nouveaux fonds devraient l'aider à concrétiser ses projets, notamment celui d'une banque de cellules souches. En juillet, une commission du ministère de la santé a approuvé le principe de sa création. Son objectif est de créer d'ici à 2020 soixante-quinze lignées de cellules compatibles avec 80 % de la population, de quoi permettre au Japon de rester à la pointe de cette technologie biomédicale. Ce qui tombe bien, car le chercheur, qui collabore avec des universités et des entreprises du monde entier, souhaite d'abord "contribuer à la santé des Japonais ".

Sa popularité nouvelle tient également à son abord sympathique. Accueillant, ouvert et souriant, ce chercheur au visage enfantin a le don de vous expliquer en mots simples sa trouvaille, qui ouvre de vastes perspectives à la recherche médicale. D'une cellule adulte différenciée, de peau par exemple, le professeur Yamanaka fait une cellule indifférenciée, ou cellule souche, similaire à celles que l'on trouve au stade embryonnaire. "C'est très facile, ajoute le directeur du CiRA. Si vous savez cuisiner, vous pouvez préparer des cellules iPS. Nous avons mis au point des kits pour cela."

UN PARCOURS COMMENCÉ BIEN LOIN DE LA GÉNÉTIQUE

Il "suffit" de prélever des cellules sur un adulte, d'ajouter trois ou quatre facteurs de transcription qui régulent l'expression des gènes et un rétrovirus comme facteur de réaction, et la cellule devient souche iPS. Après avoir réalisé l'opération sur des cellules de souris, le professeur Yamanaka a réussi à faire de même en 2007 sur des cellules humaines. Il avait annoncé les résultats de ses travaux en même temps que l'équipe du professeur James Thomson, de l'université du Wisconsin. Mais le chercheur nippon est cependant considéré comme le premier à avoir eu l'idée de reprogrammer des cellules adultes pour les amener à se comporter comme des cellules souches ".


Une RMN fonctionnelle vient d'être installée à Montpellier afin de pouvoir extraire de la moelle épinière des cellules souches qui ne sont pas encore spécialisées. Transportées au niveau de certains organes, elles se spécialisent alors au contact de leur milieu ambiant et  permettent une régénération appropriée des tissus   affectés qui se trouvent restaurés selon un génie réparateur étonnant. 

Mais au niveau du cerveau des essais commencent à  être entrepris chez l' homme dans des pathologies désespérées comme la chorée de Hungtington ( d' origine génétique )  mais sans trop de résultat, du moins dans ce type de pathologie difficile.

Q  48    Comment expliquer que les enfants ayant subi une hémisphérotomie tout jeunes soient désinhibés ?

Les recherches sont en cours...

    Q  49        Peut-on dissocier  dominance hémisphérique et préférence manuelle ?

Le Professeur Lucien Israël, cancérologue, dans              " Cerveau droit, cerveau gauche " ( Editions Plon, 1995 ) rapporte en page 64 :

" On a pu penser que la préférence manuelle était due à la prééminence fonctionnelle du cerveau gauche qui se reflétait dans la plus grande fonctionnalité ( dextérité ) de la main droite. Mais cela est loin d' être certain car 70% des gauchers parlent avec leur cerveau gauche ; 

30% seulement d' entre eux sont complètement inversés ou bien même parlent avec leurs deux hémisphères. Ceux-là, s' ils souffrent d' hémiplégie droite par lésion vasculaire du cerveau gauche, ne deviennent pas aphasiques. Il est donc indispensable de séparer les deux notions de dominance hémisphérique et de préférence manuelle "

D' autre part, Moshe Feldenkrais dans " Le cas Doris "

( Editions L' Espace du temps présent, 1993 ) revient sur les découvertes de Broca qui étudiait les blessures de guerre des soldats touchés à la tête  en pages 24 et 25 :

... il  " avait observé qu'une balle ou un éclat logé dans la partie droite de la tête ( hémisphère droit ) provoquait une paralysie du côté gauche du corps et vice versa. Mais lorsque c' était l' hémisphère gauche qui était touché, la paralysie                        s' accompagnait de troubles du langage. Il devint vite évident que, chez les droitiers, c'est                  l' hémisphère gauche qui contrôle le langage  et que par conséquent une blessure du côté gauche de la tête entraînait souvent non seulement une paralysie du bras droit mais aussi une aphasie, c'est-à-dire une perte partielle ou totale du langage. Comme le pourcentage de vrais gauchers est faible dans une population, il était rare qu'une lésion de l' hémisphère droit provoquât la perte du langage. Lorsqu' on extrayait une balle ou un éclat du côté droit de la tête d' un soldat atteint              d' aphasie, on se trouvait devant un vrai gaucher. "

    
Quoi qu'il en soit, William H Théodore et Roger J. Porter notent dans leur livre édité chez Flammarion                  «  Epilepsie, 100 principes de base » :

               «  La résection de l' hémisphère dominant avant l'âge de six ans donne les meilleures perspectives pour le transfert du langage ( Andermann, 1992 ). […] Un trouble du langage post-opératoire peut survenir lorsque l' hémisphère dominant pour le langage est controlatéral à la dominance pour la mémoire ou la latéralité, peut-être parce que l' intervention interrompt la communication interhémisphérique nécessaire au fonctionnement normal chez ces patients ( Saas et al., 1988). Une affection du SNC de début précoce avec une atteinte hémisphérique unilatérale, l' absence de fonction mnésique dans l' hémisphère atteint et un langage situé dans l' hémisphère controlatéral sont des facteurs prédictifs d' un bon résultat neuropsychologique ( Sass et al., 1988 ) ».

2°)    LA PRISE EN CHARGE SOCIALE DE LA MALADIE

Nous devons à l’amabilité de Madame Colette LE VAILLANT, Assistante sociale, d’avoir bien voulu nous rédiger la partie de ce site consacrée à la prise en charge sociale de ce type de maladies orphelines selon la nouvelle loi de cohésion sociale du 11 février 2005. Qu’elle en soit vivement remerciée.
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PRISE EN CHARGE SOCIALE

A- Le volet soins

Le patient bénéficie d’un remboursement à 100% par la sécurité sociale, des soins liés à la pathologie, au titre de l’affection de longue durée..

B- La reconnaissance du handicap et les aides liées à sa compensation.

La loi du 11 février 2005, dite de cohésion sociale, réorganise la prise en charge du handicap. Elle apporte la définition suivante : art L. 114 « Constitue un handicap, au sens de la présente loi, toute limitation d’activité ou restriction de participation à la vie en société subie dans son environnement par une personne en raison d’une altération substantielle, durable ou définitive d’une ou plusieurs fonctions physiques, sensorielles, mentales, cognitives ou psychiques, d’un polyhandicap ou d’un trouble de santé invalidant. »

La mise en place de cette réforme sera progressive.

1 - Qu’est ce qu’une MDPH ? Où s’adresser ?

Dans chaque département, sous la responsabilité du Conseil Général, une Maison Départementale du Handicap (MDPH) est créée, composée d’une équipe pluridisciplinaire. Elle regroupe, dans un premier temps, les précédents organismes: CDES, COTOREP, SVA (site pour la vie autonome). A terme, une nouvelle commission unique les remplacera: la Commission des Droits et de l’Autonomie. Elle disposera également d’antennes locales mobiles.

L’objectif est de simplifier les démarches pour les personnes. Aussi, un interlocuteur unique prendra en charge toutes les démarches de la personne handicapée, en élaborant avec elle un plan personnalisé de compensation.

La liste des MDPH de chaque département est disponible sur le site de la CNSA (Caisse Nationale de Solidarité pour l’Autonomie): http://www.cnsa.fr
2 - Missions des MDPH :

· accueil, information et conseil pour les personnes handicapées et leur famille

· évaluation des besoins de la personne handicapée et de son entourage

· accompagnement et mise en œuvre du droit à compensation du handicap

· mise en place et gestion d’une bourse aux logements publics et privés adaptés

3 - Quelles aides ?

· administratives :

 carte d’invalidité (avantages fiscaux, accessibilité transports)

 carte de priorité pour personne handicapée  (ancienne «station debout pénible) 

 carte de stationnement

 reconnaissance de la qualité de travailleur handicapé 

 complément parent isolé (sans conditions de ressources) nécessitant le recours à une tierce personne ou l’arrêt partiel ou total de l’activité professionnelle

 abaissement de l’âge de la retraite pour les personnes handicapées

· allocations :

 Allocation d’Education de l’Enfant Handicapé (ex AES) et son complément

 Allocation pour Adulte Handicapé. Pour les personnes disposant d’un logement autonome mais ne pouvant travailler du fait de leur handicap, l’allocation est majorée et constitue la Garantie des Ressources aux Personnes Handicapées (GRPH). 

 La majoration pour la Vie Autonome remplace l’ancien complément d’autonomie pour les personnes pouvant travailler mais ne travaillant pas et bénéficiaires de l’allocation logement

· orientations :

 scolarisation, formation et orientation professionnelle de l’enfant et de l’adulte handicapé

 orientation en établissement médico-social

· Prestation de compensation :

C’est la grande nouveauté de cette loi pour pallier les conséquences du handicap dans la vie quotidienne en fonction du projet de vie exprimé par la personne.

Ces besoins sont inscrits dans le plan personnalisé de compensation, proposé par l’équipe pluridisciplinaire. 

La Commission des droits et de l’autonomie des personnes handicapées prend les décisions relatives à l’ensemble des droits de la personne qui relèvent du droit à compensation :

Pour qui ? 

· personnes âgées de 20 à 60 ans et selon certains critères de handicap. 

· les parents d’enfant bénéficiaire de l’allocation d’éducation de l’enfant handicapé au titre de l’aménagement du logement, du véhicule ou d’un surcoût de transport

Pourquoi ?

· aides humaines (y compris les aidants familiaux) ex : auxiliaires de vie

· aides techniques ex : achat d’un fauteuil roulant, d’un ordinateur à lecture optique

· aménagement du logement, du véhicule ou surcoût lié au transport

· charge spécifique ou exceptionnelle achat ou entretien de produits liés au handicap

· attribution et entretien d’aides animalières contribuant au maintien de l’autonomie de la personne handicapée, ex : chien guide d’aveugle.

Combien et pour quelle durée ?

Le montant des aides attribuées prend en compte les ressources du foyer, les prises en charge déjà intervenues (sécurité sociale …)

Des montants plafonds et des durées maximales ont été fixés pour chaque élément de compensation (aide humaines, techniques …)

L’Allocation compensatrice pour tierces personnes (ACTP) est pour l’instant maintenue. Cependant, à l’échéance du droit ouvert, la personne pourra choisir entre le renouvellement de l’ACTP et la nouvelle prestation de compensation. Elle peut également demander le bénéfice de cette dernière avant l’échéance du droit à l’ACTP.

Le site http://www.handipole.org propose un dossier détaillé sur la prestation de compensation.


.

VIII-  DISCUSSION ET CONCLUSION


Décrite pour la première fois en 1895 par KOJEWNIKOW, l’encéphalite de RASMUSSEN reste encore une énigme à l’aube du IIIème millénaire.


Certes, ses origines se précisent un peu mieux. On sait maintenant qu’il s’agit fort probablement  d’une encéphalopathie progressive à expression épileptique: les crises partielles continues sont alors la traduction électrique d'une affection inflammatoire d’origine auto-immune qui touche initialement la zone prérolandique et périsylvienne.

         Pourquoi cette zone est-elle toujours concernée?

         Y a t’il une topologie génétique qui prédispose à ce type de lésion?

   1  -   Certains cas sont en rapport avec les récepteurs au glutamate;

Faut-il alors prouver l’existence d’anticorps anti-récepteurs du glutamate pour faire une éventuelle plasmaphérèse? Ces anticorps disparaissent-ils au fil des années? Sont ils la cause ou la conséquence de cette encéphalite? Ces questions méritent d’être posées à des spécialistes. Un antiglutamate comme le RILUTEK, utilisé ordinairement dans la S.L.A.M.,peut-il avoir un intérêt? Que dire alors des bêtalactamines qui contrecarrent une éventuelle surproduction de glutamate en activant le gêne GLT1?

        Existe t- il, comme le pense O’Hara, un mimétisme moléculaire entre certaines protéines de bactéries pathogènes et celles des récepteurs au glutamate (GLUR3)par analogie de structure, qui pourrait expliquer que le système immunitaire se retourne contre lui-même?

   2  -  d’autres cas sont en rapport avec certains virus; quel rôle peuvent jouer les antiviraux souvent décevants. Retrouve t- on, là encore, un phénomène de mimicry avec les récepteurs au glutamate?

Bref!  Il y aurait donc plusieurs types de RASMUSSEN?


Sur le plan neurophysiologique: l’unicité corticale du syndrome semble bien établie, même s’il existe des épilepsies d’origine sous corticale et plus précisément cérébelleuse (DUCHOWNY, Miami, abstract 4.52 comme le rapporte l’AMERICAN EPILPSY SOCIETY
.

Sur le plan thérapeutique: devant cette origine exclusivement corticale des crises somato-motrices et des myoclonies, on aimerait voir apparaître une thérapeutique réunissant à la fois les propriétés anti-épileptiques des grands classiques (DIHYDAN, SABRIL, LAMICTAL, EPITOMAX) et les propriétés antimyocloniques du RIVOTRIL et du NOOTROPYL (PIRACETAM). Son action pourrait alors la situer en amont des antiépileptiques, ce qui éviterait toute interaction médicamenteuse éventuelle.


Le KEPPRA (LEVETIRACETAM) permet déjà de réduire  les doses de Rivotril de façon appréciable. Ses dérivés, SELECTRACETAM et BRIVARACETAM, plus affins pour la protéine 2A de la vésicule synaptique impliquée dans la fusion vésiculaire et l’excrétion cellulaire des neurotransmetteurs, devraient encore mieux prévenir le phénomène d’embrasement (kindling) responsable de la propagation des décharges et parfois de leur bilatéralisation immédiate par les voies postérieures (Corne d’Ammon et trigone). L’Unverricht-Lundborg, autre encéphalopathie progressive à expression épileptique, serait un banc d’essai idéal car il faut bien reconnaître que l’encéphalite de Rasmussen est plus une maladie auto-immune! 

        Or, on sait que ce type d’épilepsie, qui est la conséquence d’un phénomène inflammatoire, résiste en partie aux anti-convulsivants : les clonies persistantes de l’orteil réalisent un électroencéphalogramme des plus fins, comme le faisait remarquer le professeur GROS, alors qu’elles n’ont pas de traductions électro-encéphalographiques!


Devant cette résistance, on comprend mieux la position du professeur O. DULAC et du professeur M. BAULAC pour qui les glucocorticoïdes apportent des succès, certes partiels,  mais  surtout  une  stabilisation  des  encéphalites, alors que les neurologues des Etats-Unis et du Canada, sceptiques sur les rémissions souvent passagères de la corticothérapie, semblent se tourner plus volontiers vers l’ hémisphérotomie précoce qui, chez l’enfant de moins de 12 ans, efface presque toute trace de maladie, tant la neuroplasticité peut faire des miracles!


Force est de constater qu’il n’y a pas encore de thérapeutique idéale. La découverte d’un immunorégulateur, voire d’un immunosuppresseur dénué d’effets secondaires peut-elle répondre à notre attente, puisqu’il s’agit : 

-
soit d’une réaction immunitaire exacerbée; un «vaccin comestible» pourrait demain «désensibiliser» un système immunitaire emballé; 

-
soit d’une infection chronique dont l’origine pourrait être analogue à l’agent du Creutzfeldt Jacob ou au virus de l’herpès car «une infection persistante, dit le Professeur PORTER, doit être évoquée dans toute maladie du système nerveux central d’étiologie indéterminée».


Et cette idée qu’une encéphalite chronique puisse être à l’origine d’une épilepsie dérive des observations de RASMUSSEN en 1958.

Ce que KOPELOFF avait déjà entrevu en 1942 !


Alors, quelles sont les interactions entre virus et génome humain, entre virus et système immunitaire?


Notre conclusion, on l’aura compris, aboutit plus à une réflexion, à un questionnement, à une discussion et tout ce qui a été avancé peut faire l’objet, grâce à ce site, d’une remise en question.


L’interactivité peut faire naître des points de vue contradictoires qui, englobés dans une pensée circulaire, offriront à l’Internaute divers aspects de l’encéphalite de RASMUSSEN.

         Fort heureusement, le diagnostic en est fait de plus en plus précocément tout autour du monde. Cela ne veut pas dire pour autant qu’il y en ait plus qu’autrefois!

         La tendance actuelle est d’utiliser  en première intention les traitements immunomodulateurs  avant d’avoir recours à la chirurgie. L’efficacité indéniable de l’hémisphèrotomie faite précocement, peut-elle faire l’unanimité de la communauté scientifique internationale ? Avons-nous le recul suffisant ? 

        Si tel est le cas, il n’y a plus de temps à perdre… demain est déjà  trop tard !

       C’est la raison pour laquelle, l’élaboration d’un algorithme décisionnel de diagnostic et de traitement, nous tient  le plus à cœur, afin de faire émerger un consensus international . Une tentative a bien été  faite  au niveau européen, mais est-elle vraiment satisfaisante? Certes,  chaque cas est particulier; et les risques d’atypie ne sont ils pas vrais pour n’importe quelle maladie, sinon nous n’aurions plus besoin de spécialistes! Ce n’est peut-être pas une raison  pour ne pas essayer de jeter les bases d’un projet de consensus que nous soumettons ci-après à votre réflexion.

PROPOSITION D’UN ALGORITHME              DECISIONNEL DE DIAGNOSTIC

DE L’ENCEPHALITE DE  RASMUSSEN.

Pathologies à exclure :

-dysplasie corticale (Andermann et al.1987)

-encéphalopathie mitochondriale avec acidose lactique et épisodes stroke-like (Dvorkin et al.1987)

-sclérose tubéreuse (Andermannn et al. 1987

-vasculite cérébrale (Mackworth-Young et Hughes, 1985

-tumeurs (Rich et al. 1985)

L’encéphalite de Rasmussen se caractérise chez l’enfant  par :

Sur le plan clinique :  

-âge d’apparition en moyenne 5 ans

-des clonies d’un orteil ou d’un pouce

-des crises généralisées tonico-cloniques impliquant le plus souvent un seul côté et suivant le bonhomme de Rolando;

-un déficit neurologique progressif au début ou après le début de l’épilepsie partielle continue, mais avant le début du traitement;

Sur le plan biologique :

-possibilité de bandes oligoclonales ou parfois monoclonales à l’examen du LCR;

-auto anticorps anti-GluR3  dans certains cas et non spécifiques du Rasmussen (épilepsies catastrophiques avec crises réfractaires, Wiendl et al.).

-encéphalite chronique à la biopsie cérébrale;

Au niveau de L’EEG :

-activité delta focale au niveau des régions temporales gauches sans pointe et en l’absence de toute activité critique (Copavilla et al.,1997)

Au niveau radiologique :

-dilatation d’un ventricule

-élargissement des sillons rolandiques.

-atrophie hémisphérique progressive sur le scanner, l’IRM, ou sur les deux, avec ou sans anomalie de densité ou de signal.
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RUSSO-MARIE. Glucocorticoïdes et lipocortine. Rev. Méd. Interne,    1988; 9: 55-60

· Effets du PIRACETAM sur l’activité de la phospholipase A2 des neurones et des synaptosomes.

H.WOELK. Clinique neurologique universitaire, Service de neurobiochimie,
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· La sclérose en plaque est guérissable, Dr KOUSMINE,  Editions DELACHAUX et NIESTLE 1983.

· Sauvez votre corps, Dr KOUSMINE, LAFFONT, 1988. 
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X   LE LOGO RASMUSSEN

    « L’amour est le ressort suprême de toute thérapie » Paracelse.


Le LOGO RASMUSSEN a été réalisé sous forme de rough par un jeune artiste aujourd'hui disparu, Laurent, le frère aîné de Christelle. C’est une esquisse qui correspond en littérature à l’art de la litote: suggérer le plus en en disant le moins.


Si l’on considère les symboles qui le composent, plusieurs niveaux d’interprétation sont possibles : 

les ailes:   celui qui a un handicap développe bien souvent, par compensation, des aptitudes, des sens, des facultés, qui rendent toute personne valide ... « handicapée » ! nous ne sommes pas des anges nous-mêmes… Mais les ailes suggèrent également notre espoir de voir « nos chers petits anges » progresser chaque jour d’avantage vers plus d’autonomie. Car être épileptique c’est être en proie à une emprise soudaine qui impressionne l’entourage. C’est être possédé par une main invisible qui se referme,

la main: elle s’ouvre ici en signe de dépossession d’un mal longtemps considéré comme diabolique ou comme sacré.  Elle semble porter l’enfant handicapé comme un oiseau blessé que l’on a soigné avec tendresse et qui peut prendre désormais son envol, 

la main ouverte : c’est l’espoir d’une liberté retrouvée grâce à la science sans laquelle ces enfants évolueraient vers une dégénérescence, 

car le fauteuil roulant indique qu’il s’agit d’une maladie qui s’installe insidieusement et qui va progressivement paralyser des enfants dès l’âge de 6 ans,

la main ouverte valorise le courage silencieux, mêlé parfois de résignation, de ces êtres qui nous donnent une raison supplémentaire de vivre et la " rage " de vaincre, 

la main ouverte symbolise l’accueil, l’aide apportée avec tact pour éviter toute fusion salvatrice et pour deviner, anticiper d’inévitables sursauts d’indépendance pouvant entraîner l’accident,  

la main s’ouvre alors vers un espace de liberté, de solidarité, de fraternité et témoigne d’une métamorphose intérieure que nous leur devons : respect, patience infinie, bonté, en sont le couronnement.

A vous maintenant d’enrichir ces interprétations… car il y a dialogue  - dia-logos - quand il y a parabole et symbole.

XI  BIOGRAPHIES


Alexis Yakovlievich Kozhevnikov 



Russian neurologist and psychiatrist, born 1836, Ryazan; died January 10/23, 1902, Moscow.

The name has also been spelled Kochewnikow, Koschewnikoff, Koschewnikow, Kojewnikoff. 

Associated eponyms:
Kozhevnikov's syndrome I 
A mild continuous epilepsia characterized by almost continuous, rhythmic muscular contractions affecting a limited part of the body.
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Kozhevnikov's syndrome II 
A term that has been used to denote atrophy of the muscles in the region of the neck and shoulders and usually, in a later stage, the muscles of mastication. 
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Wernicke's aphasia 
The aphasia syndrome, as described by Wernicke in 1908, consists of loss of comprehension of spoken language, loss of ability to read (silently) and write, and distortion of articulate speech. Hearing is intact. 
[image: image3.png]





Biography:
Alexis Yakovlievich Kozhevnikov early proved himself a brilliant student in his home town of Ryazan. He attended the University of Moscow from 1853 and graduated in 1858. His doctoral dissertation, presented in 1865, was on progressive locomotor ataxia. In 1866 the state sent him abroad for further study, principally to Germany, but also England, Switzerland and France. In Charcot's laboratory in Paris he showed that in amyotrophic lateral sclerosis the nerve degeneration in the form of corps granuleux could be followed up to the motor cortex, a most important contribution to the pathology of this morbid condition.

When he came home in 1869 he became Dozent in nervous and mental diseases at the Novo-Ekaterinskii Hospital, leading courses about neurologic and psychic disease. He thus became the first academic neuropathologist and psychiatrist in Russia, with the Moscow faculty. From 1870 to 1884 he headed the Clinic for neurologic disease, becoming professor extraordinarius in 1873. from 1880 he was professor ordinarius and held the chair of special pathology and therapy of University, 
In 1886 Kozhevnikov was the founder of the university clinic for psychiatry. In 1890 he was founder and president of the Moscow society of neuropathologists and psychiatrists and founded a new clinic for neurologic disease (director until 1900.). His brilliant young pupil and assistant, Sergei Sergeievich Korsakov (1854-1900), played an important role in this development. Kozhevnikov is thus one of the founders of the Moscow school of psychiatry. Besides Korsakoff, his famous pupils include Vladimir Karlovich Rot (1848-1916), Grigorii Ivanovich Rossolimo (1860-1928), Liverij Osipovich Darkshevich (1858-1925), V. A. Muratov and Lazar Salomonovich Minor (1855-1942).

He introduced more humane approaches to the treatment of the insane and promoted this throughout Russia. He also established a neurological museum at the neurological clinic, financed largely by himself.

Kozhevnikov made several contributions to the pathological anatomy of nervous diseases. Besides epilepsia continua he described Diplegia spastica familiaris progressiva (Med. obzor. 1895, 43: 329. He investigated the build of nervous cells in sclerotic amyotrophy, ophthalmoplegia and asthenic bulbar paralysis. 

Kozhevnikov was a man of kindly spirit, great industry and a high degree of intelligence. His ability as a speaker, his critical judgement and his quiet dignity won for him a position of leadership in all his endeavours. He died of cancer.

We thank Zoran Bojanic, M.D., Serbia, for information used in this article.
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Theodore Rasmussen 

Elected: 1950

Senior: 1970 Vice President: 1968-1969
Distinguished Service Award: 1989 

THEODORE BROWN RASMUSSEN was born on April 28, 1910. He is a graduate of the University of Minnesota (B.S., M.B., 1934; M.D., 1935; M.Sci. in Neurology, 1939). He interned at Kings County Hospital in Brooklyn, New York (1934-35). He was a Fellow in Neurology at the Mayo Foundation (1936-39). He completed his neurosurgical training at Montreal Neurological Institute (Fellow in Neurosurgery, 1939-42). 

He served in the United States Army during World War II, as Chief of the Neurosurgical Section, 14th Evacuation Hospital on the Stillwell Road, C.B.I. Theatre of Operations (1943-46), and was discharged with the rank of Lieutenant Colonel. 

After his discharge from military service, he returned to Montreal Neurological Institute, where he was Assistant Neurosurgeon and a Lecturer in Neurology and Neurosurgery at McGill University (1946-47). In 1947 he became Professor of Neurological Surgery at the University of Chicago, a post he held for seven years. 

In 1954 he became Professor of Neurosurgery and Neurology at McGill University, His hospital appointments at the Neurological Institute included Neurosurgeon (1954-72), Director of the Institute (1964-72), Senior Neurosurgical Consultant (1972 to date). He also served as Neurosurgeon-in-Chief at the Royal Victoria Hospital. 

Dr. Rasmussen received the Outstanding Achievement Award from the University of Minnesota (1958), and the same award from the University of Chicago (1963). Subsequent awards include the Distinguished Service Award of the Society of Neurological Surgeons; McGill University Emeritus Award; Honorary Doctor of Medicine, Edinburgh University, Scotland; and Honorary Doctor of Medicine, Umeo University, Sweden. 

His professional memberships include: American Medical Association; American Association of Neurological Surgeons (President, 1963); Canadian Neurological Society; American Academy of Neurology; Fellow, Royal College of Surgeons of Canada; American Academy Neurological Surgeons (President 1964); Neurosurgical Society of America; American Neurological Association (Vice-President, 1967); Canadian Medical Association; American Association for the Advancement of Science; American Epilepsy Society (President, 1962); Canadian Association of Neurosurgeons (Chairman, 1961); Association of the Neurosurgeons of the Province of Quebec (President, 1961); Alpha Omega Alpha; and Sigma Xi. He was the representative of the Society of Neurological Surgeons to the World Federation of Neurosurgical Societies (1964-69). 

Since his resignation as Director of the Montreal Neurological Institute, where he was succeeded by Dr. William Feindel, Dr. Rasmussen has continued in neurosurgical work and research. Dr. Rasmussen married Catherine Archibald in 1947. Catherine died in 1998. They are the parents of four: Donald, Ruth, Mary, and Linda, and grandparents of seven.

Th. Rasmussen








�	 Institut National de la Santé


	Bethesda


	MARYLAND 20892


	http.//www.ninds.nih.gov/patients/Disorder/rasmussens/rasmussn.htm


	Ecrit en juillet 1998


�	 «La corticothérapie nous a donné quelques succès mais seulement partiels malheureusement». 


	   Prof. O. DULAC





	Les« corticoïdes en bolus puis au long cours sont tout de même très efficaces pour stabiliser les encéphalites de  RASMUSSEN». 





	                   Service du Prof. BAULAC.     La Pitié Salpétrière.





�	 ASHER. D.M. 1975: Movements disorders in Rhésus Monkey after intretion with Tick-Borne. Encephalitis Virus. In Advances in Neurology, vol. 10. pp 277-289. Ed. B. Meldrum C.D. Marsden. Raven Press. New York. 	


�	 Il convient donc d’assurer un sevrage progressif:





	-au-dessus de 10 mg/j d’équivalent prednisone: une décroissance de 10% tous les 10 jours est applicable dans la plupart des cas;


	- au-dessous d’une posologie de 10 mg/j d’équivalent prednisone (1 mg par mois): le sevrage en corticoïdes doit, en revanche, être plus lent;


	- à la posologie de 5 mg d’équivalent prednisone, un relais par 20 mg d’hydrocortisone doit être fait: la décroissance est alors possible à raison de 1 à 2 mg d’hydrocortisone tous les 10 à 15 jours. Il est même possible de proposer une corticothérapie 1 jour sur 2.





	Cf. :  Corticothérapie et dyskaliémies selon Marc LAMBERT, CHRU de Lille. 





�	 Le professeur Jean-Robert RAPIN rapporte que dans l’épilepsie généralisée «les cellules corticales sont la cible de stimulations venues de neurones thalamiques dont l’activité paroxystique diffuse à l’ensemble du cortex».
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