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Sclérose en plaques : synthese a propos d’un cas clinique traité par
zhenjiu (1 3%) et électroacupuncture

Résumé : Introduction. Lobjectif de ce travail est d’évaluer la possibilité d’utiliser 'acupuncture-moxibustion (zhenjin) et
Iélectroacupuncture dans la sclérose en plaques. Méthodes. Une étude de cas clinique d’une femme atteinte d’une sclérose en plaques
dans sa forme progressive primaire permet d’étudier le protocole de traitement selon la différenciation des syndromes (bianzheng).
Apres un rappel de la physiopathologie selon la Médecine Traditionnelle Chinoise (MTC) et celle de la médecine expérimentale, un
état des lieux des essais cliniques et des essais comparatifs randomisés (ECR) est réalisé. Résultats. Lacupuncture peut étre utilisée en
association avec le traitement classique dans le cadre de la médecine intégrative. Selon les preuves issues des ECR, on peut considérer sa
contribution utile et efficace essentiellement dans 'amélioration de la qualité de vie (douleurs, état dépressif). Conclusion. Lutilisation
de l'acupuncture dans la sclérose en plaques en ce qui concerne la qualité de vie peut étre proposée avec un grade B de présomption
scientifique selon les recommandations de la Haute Autorité de Santé francaise (HAS). Mots clés : Acupuncture — sclérose en plaques
- immunomodulation — remyélinisation — électroacupuncture - neurologie.

Summary: Introduction. The objective of this study was to evaluate the possibility of using acupuncture-moxibustion (zhenjiu) and
electroacupuncture in multiple sclerosis. Methods. A clinical case study of a woman with multiple sclerosis in its primary progressive
allows to study the treatment protocol according to the differentiation of syndromes (Bianzheng). After a review of the pathophysiology
according to Traditional Chinese Medicine (TCM) and the experimental medicine, an overview of clinical trials and randomized
controlled trials (RCTs) is performed. Results. Acupuncture can be used in combination with conventional treatment in the context of
the integrative medicine. According to evidence from RCTs, we can consider its useful and effective contribution mainly in improving
the quality of life (pain, depression). Conclusion. The use of acupuncture in multiple sclerosis as regards the quality of life can be offered
with a grade B Scientific presumption, according to the recommendations of the French High Health Authority (HAS). Keywords:
Acupuncture - multiple sclerosis - immunomodulation - remyelination - electroacupuncture - neurology.

Introduction patients, mais ils ont une efficacité insuffisante pour lut-

Evidémiolosi ter contre la progression de la maladie.
pracmioogie La sclérose en plaques (SEP) est une maladie auto-im-
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La sclérose en plaques (SEP) aurait une prévalence de 1 e qui fait intervenir des mécanismes auto-immuns

100 000 patients (nombre de cas présents en 2016 en complexes attaquant les cellules chargées de synthéti-
France), avec une incidence annuelle probable entre
quatre a six pour 100 000 habitants [1-3]. En 2013, on

estimait 4 deux millions de personnes atteintes de SEP

ser la gaine de myéline qui entoure les axones dans le
systeme nerveux central. Ce phénomene entraine des

lésions a l'aspect scléreux dispersées dans le systeme

réparties dans quatre-vingt-douze pays avec une préva-
lence moyenne de 29 pour 100 000 [4]. La sclérose en
plaques est une maladie auto-immune impliquant les
lymphocytes T et B et qui affecte le systeme nerveux cen-
tral. Elle a écé décrite pour la premiere fois en 1868 par le
neurologue frangais Jean Martin Charcot. Elle entraine
des lésions inflammatoires qui provoquent des perturba-
tions motrices, sensitives et cognitives. A plus ou moins
long terme, ces troubles peuvent progresser vers un han-
dicap irréversible. Les traitements actuels permettent de

réduire les poussées et améliorent la qualité de vie des

nerveux central. Ces lésions sont appelées plaques, d’ott
le nom de la maladie. Elles traduisent une démyélinisa-
tion et souvent le début d’une dégénérescence axonale.
La sclérose en plaques est une maladie du jeune adulte
avec un début des symptomes a 'dge moyen de trente
ans. La maladie est prépondérante chez les femmes, avec
un sex-ratio de 1 homme pour 3 femmes environ [1,2].
La SEP n’est pas une maladie héréditaire mais il existe
des facteurs génétiques favorables a son développe-
ment, sous l'influence d’autres facteurs (notamment

environnementaux).
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On a découvert ainsi que vingt-neuf variants géné-
tiques sont liés a la SEP et peuvent engendrer une
prédisposition génétique si plusieurs d’entre eux sont
associés, méme si séparément ils ont un faible effet
sur le risque de voir apparaitre la maladie. Cun de ces
genes dont la plupart joue un réle dans 'immunité est
le HLA (Human Leucocyte Antigen), situé sur le chro-
mosome 6. D’autres geénes intéressent les récepteurs de
Iinterleukine 2, l'interleukine 7, tous deux médiateurs
du systéme immunitaire [2].

Parallélement a la prédisposition génétique, différents
facteurs, notamment environnementaux influencent
le développement de la SEP. Les facteurs climatiques,
comme le niveau d’ensoleillement, sont les plus connus
avec une répartition de la maladie dans les pays les
moins exposés au soleil avec un gradient de latitude
nord sud dans ’hémispheére nord, et un gradient sud
nord dans 'hémisphere sud. D’autres facteurs déclen-
chants sont soupconnés comme le tabagisme actif ou
le tabagisme passif au cours de I'enfance. Une origine
infectieuse 2 la sclérose en plaques a été aussi évoquée
qui provoquerait un déréglement du systtme immuni-
taire avec attaque des gaines de myéline. Dans le cas de
la SEP, de nombreux virus (rougeole, varicelle, rubéole
etc..) ont été soupgonnés mais a ce jour, la piste infec-
tieuse nest qu'une hypothese.

De méme, pas d’'imputabilité prouvée pour les vaccins

contre I’hépatite B et le papillomavirus [2].

Symptomatologie

Le diagnostic est difficile car il n’existe pas de test dia-
gnostic spécifique. Il repose sur un faisceau d’argu-
ments, en particulier sur la dissémination de signes
cliniques dans le temps et dans 'espace, associée a une
inflammation limitée au systtme nerveux central.

Les symptomes varient beaucoup d’une personne a
Iautre et se modifient aussi au cours de la vie chez une
méme personne. Dans 85% des cas, la maladie débute
par des poussées (forme récurrente-rémittente), car ca-
ractérisée par des poussées entrecoupées de rémissions.
Les signes dépendent de la zone du cerveau ou de la
moelle épiniere touchée par les Iésions : troubles mo-

teurs avec faiblesse musculaire, troubles de la sensibi-
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lité, symptomes visuels, troubles de I'équilibre, troubles
urinaires, etc. Ces différents signes cliniques peuvent
étre isolés ou associés. Ils peuvent survenir en quelques
heures ou en quelques jours, et disparaitre totalement
ou partiellement en quelques semaines. Ces signes sont
souvent associés a une fatigue extréme et inhabituelle,
des troubles de la mémoire, de la concentration ou en-
core des épisodes dépressifs.

Les premitres années, les symptomes disparaissent
apres chaque poussée et la récupération est souvent
complete. Il peut s'écouler quelques mois ou plusieurs
années entre deux poussées. Apres un délai variable, de
5 2 20 ans, un handicap permanent peut s’installer et
saggraver de fagon progressive, avec ou sans poussées
surajoutées : Cest la phase secondairement progressive
de la maladie. Dans la moitié des cas environ, une diffi-
culté majeure pour la marche est présente 20 ans apres
le début de la maladie.

Dans 15% des cas, les symptomes apparaissent direc-
tement progressivement puis s'aggravent avec le temps.
Cette forme appelée progressive primaire est de plus
mauvais pronostic. Elle survient en général apres 'age

de 40 ans.

Thérapeutique occidentale

Immunomodulation, immunosuppression

Les traitements disponibles a ce jour préviennent les
poussées dans les formes récurrentes-rémittentes. Ils ne
présentent pas d’efficacité sur les formes progressives
de la maladie.

La cortisone est le traitement référence en cas de pous-
sée inflammatoire et des traitements de fond sont uti-
lisés pour moduler I'activité du systtme immunitaire.
Les immunomodulateurs sont les traitements de pre-
miere ligne. Interféron P et acétate de glatiramere,
administrés par voie injectable, atténuent I'activation
des lymphocytes T, inhibent la production de cyto-
kines Th1 pro-inflammatoires, activent la sécrétion
de cytokines Th2 anti-inflammatoires. Ces molécules
retardent 'apparition de la phase secondairement pro-
gressive et allongent le délai d’apparition du handicap
irréversible en diminuant d’environ 30% la fréquence

des poussées et le nombre de nouvelles 1ésions visibles
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a 'IRM. De nouveaux immunomodulateurs par voie
orale, le diméthyl fumarate et le teriflunomide sont
sur le marché depuis peu et ont démontré un effet
bénéfique sur I'évolution des patients en échec d’un
traitement de premiere ligne et sur les SEP d’emblée
agressives [5]. A noter que cette efficacité s'accompagne
d’effets indésirables non négligeables comme diarrhées,
nausées, perte de cheveux, bouffées congestives, dou-
leurs abdominales, lymphopénie, etc., pouvant néces-
siter I'arrét du traitement.

Les immunosuppresseurs sont des traitements plus
agressifs, utilisés en seconde ligne pour prévenir 'appari-
tion des poussées. Leur utilisation est limitée aux formes
rémittentes séveres et tres actives de la maladie en raison
de leurs effets indésirables potentiellement graves. Ils
entrainent une déplétion en lymphocytes B et/ou T via
différents modes d’action. Ainsi, 'anticorps monoclonal
natalizumab diminue la fréquence des poussées d’environ
60% avec diminution du nombre de nouvelles Iésions a
I'IRM d’environ 90% ainsi que diminution d’environ
40% du risque d’aggravation du handicap neurologique
a deux ans. Le fingolimod, disponible depuis plus d’'un
an, réduit d’environ 50% la fréquence des poussées. Il est
aussi évalué dans les formes progressives de la maladie.
Mais les effets secondaires (bradyarythmie, hypertension
artérielle, cedéeme maculaire, mélanome, cancer baso-
cellulaire, infections opportunistes (encéphalopathie
par virus JC, leucoencéphalite multifocale progressive,
méningites a cryptocoques, infections & mycobactéries,
virus varicelle-zona, herpes, etc.), impose une surveil-
lance stricte [5].

D’autres molécules sont en phase de développement avan-
cée, I'alemtuzumab (ciblant lymphocytes T et B, mono-
cytes et macrophages), le daclizumab (anti-récepteur de
l'interleukine 2) et l'ocrelizumab (qui cible les lympho-
cytes B) ont aussi donné des résultats intéressants.

Ces nouveaux médicaments entrainent une complexité
de la prise en charge des patients et demandent une
surveillance accrue en raison des effets secondaires im-
portants.

On n'oubliera pas que la prise en charge doit étre

mulddisciplinaire, en parallele aux traitements médi-
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camenteux impliquant kinésithérapie de rééducation
pour l'entretien musculaire, mais aussi neurologue,
psychologue, ergothérapeute, rééducateur uro-dynami-

cien, ophtalmologue, cardiologue, etc. [6].

Remyélinisation

De nouvelles stratégies immunomodulatrices sont
aujourd’hui envisagées. Des chercheurs tentent par
exemple de rendre le systtme immunitaire tolérant aux
oligodendrocytes qui produisent la myéline en I'expo-
sant progressivement a des antigénes myéliniques exo-
genes. Des stratégies complémentaires 4 'immunomo-
dulation et 2 'immunosuppression sont donc actuelle-
ment a Iétude : il sagit de la remyélinisation et de la
neuroprotection. Elles pourraient permettre de freiner
I'évolution de la maladie et 'apparition du handicap
associé.

Lexistence d’'une remyélinisation spontanée est déja
connue. Elle est souvent restreinte 2 la périphérie des
plaques mais peut parfois étre complete (il sagit des
« shadow plaques »). Environ deux tiers des lésions se-
raient ainsi réparés, partiellement ou en totalité. Les pro-
gres de I'imagerie médicale, dont les traceurs se fixent sé-
lectivement sur la myéline permettent en effet désormais
d’évaluer le degré de remyélinisation chez des patients,
mais il $agit d’'une procédure expérimentale.

La remyélinisation peut étre stimulée par voie endo-
gene ou exogene. Par voie endogene, il s'agit de pro-
voquer la réparation spontanée de la myéline. Les
mécanismes cellulaires et moléculaires impliqués dans
cette remyélinisation a partir des précurseurs des oli-
godendrocytes sont de mieux en mieux connus. Cela a
conduit a l'identification de facteurs activateurs et inhi-
biteurs. LINGO-1 est I'un de ces facteurs inhibiteurs' :
son expression par les cellules oligodendrogliales imma-

tures empéche leur différenciation. Dans des modeles

1 LINGO-1 est une protéine qui nest exprimée que dans le
systeme nerveux central par les neurones et les oligodendro-
cytes. Cette protéine peut inhiber des processus clés tels que
la myélinisation, la survie des neurones, la régénération des
axones et la différenciation des oligodendrocytes. En inhi-
bant LINGO-1, 'anti-LINGO-1 favorise la neuroprotection
et la remyélinisation chez les personnes atteintes de SEP.
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expérimentaux, les inhibiteurs de LINGO-1 favorisent
la myélinisation et la remyélinisation. La seconde voie
est la remyélinisation par voie exogene, C'est-a-dire la
grefte de cellules myélinisantes. Lobjectif est de recréer
des oligodendrocytes producteurs de myéline dans les
lésions, en injectant des cellules souches. Chez I'ani-
mal, I'injection de cellules souches neurales favorise la
remyélinisation a partir de cellules endogenes en faisant
sécréter des facteurs neurotrophiques nécessaires a la
production endogeéne de myéline. Enfin, d’autres cher-
cheurs s'intéressent au microbiote (flore intestinale) des
patients dont la composition jouerait un réle dans I'in-

flammation et la régulation du systtme immunitaire.

Observation

Un cas clinique traité par acupuncture-moxibustion
(zhenjiu) et électroacupuncture (EA) permet de com-
prendre I'intérét de 'acupuncture en association avec
le traitement classique. Lintérét est de l'utiliser dans
le cadre de la médecine intégrative, c’est-a-dire en uti-
lisant simultanément médecine traditionnelle chinoise

et médecine occidentale [7].

Un cas de SEP progressive primaire

Mme FA présente une SEP apparue primitivement en
1997 a 'age de 40 ans et diagnostiquée d’emblée pro-
gressive primaire. Elle consulte pour la premiere fois
en décembre 2014. Elle marche difficilement et saide
d’une canne. Ses antécédents sont marqués par une
grossesse unique et par une prothese totale de hanche
gauche en raison d’une coxarthrose évoluée. Elle bénéfi-
cie d'une immunosuppression par méthotrexate’ 7,5mg
par semaine associé¢ a I'acide folique. Pour améliorer sa
capacité a la marche, du fampridine’ 10 mg par jour a
été prescrit associé a du baclofene 10mg en raison d’une

spasticité ayant majoré son incapacité motrice. Paroxé-

2. DPrescription hors autorisation de mise sur le marché.

3. Inhibiteur des canaux potassiques : il entraine la réduction du
courant ionique A travers ces canaux, et par conséquent pro-
longe la repolarisation et améliore la formation du potentiel
d’action dans les axones démyélinisés ainsi que la fonction
neurologique. De ce fait, la conduction dans le syst¢tme ner-
veux central serait meilleure..

Jean-Marc Stéphan 21

tine 20mg pour son état dépressif, prégabaline* 300mg
par jour pour ses douleurs de type neuropathique et
enfin alfuzosine® 10mg a libération prolongée en raison
de troubles urinaires avec énurésie sont les autres théra-
peutiques ainsi que la kinésithérapie.

Elle se présente avec une asthénie importante qu’elle
évalue a 9/10 sur une échelle visuelle analogique tout
comme les lombalgies invalidantes. Par ailleurs, elle se
plaint de constipation. Elle a une obésité sévére avec
un indice de masse corporelle a 35 (1m55, 84 kg). Pas
de spasticité, pas de douleurs de type neuropathique le
jour de la premiére consultation.

La langue est pale avec un léger enduit blanc. Les pouls
sont profonds (chen), faibles (ru0) ou fins (x7) et lents
(¢hi) aux deux Pieds, le tout évoquant en prime abord
un Vide de yang des Reins.

Le but de son traitement acupunctural va consister es-
sentiellement 2 tonifier le yang des Reins. Lutilisation
d’acupuncture avec recherche du degi sur les points
taixi (3R), tianshu (25E), fuliu (7R), sanyinjiao (6Rte)
et de moxibustion électrique (Premio 10 moxa Sédate-
lec ©) sur les points guanyuan (4VC), mingmen (4VG),
shenshu (23V), dazhui (14VG) associés a de 'EA (ap-
pareil schwa-medico © ; fréquence alternant 2Hz et
100Hz ; durée d’'impulsion 0,3ms) sur zusanli (36E) et
yanglingguan (34VB), xuanzhong (39VB).

A partir du début décembre 2014, une séance par se-
maine d’une durée de 20mn sera appliquée tout d’abord
durant quatre semaines, puis 2 nouveau une séance tous
les quinze jours pour finir & une séance tous les mois ou
plus rapprochée a quinze jours en fonction de I'évolution
de son état. Cela a permis d’améliorer les douleurs a par-
tir de la quatrieme séance, I'asthénie et 'état dépressif a
partir de la troisieme séance. Par contre, la constipation
ne I'a été qu'au bout de cinq mois de traitement. En juin
2015, les lombalgies étaient chiffrées 2 5/10 a 'EVA, le
poids était parvenu a 81kg. En juillet, elle baissait d’elle-
méme la posologie de prégabaline 4 200 mg/j. En cours

4. Molécule analogue [(S)-3-(aminométhyl)-5-acide méthyl-
hexanoique] de I'acide gamma-aminobutyrique.

5. Antagoniste sélectif des récepteurs alpha-1-adrénergiques
post-synaptiques.
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d’année, d’autres points ont pu étre utilisés en fonction
de 'évolution de son état. Ainsi, on put observer a cer-
tains moments un passage vers un Vide de yiz de Foie
et des Reins avec une langue devenant peu a peu rouge
et des pouls rapides (shuo), des lombalgies s'intensifiant
accompagnées de dorsalgies, de douleurs erratiques des
épaules, vertiges et insomnie, etc. fengchi (20VB), xue-
hai (10Rte), quchi (11GI), huatuo jiaji puncturés en
EA, houxi (31G), shenmai (62V), taichong (3F), waiguan
(5TR), zulingi (41VB) ont pu alors faire partie du pro-
tocole thérapeutique alors que d’autres points n'étaient
plus utilisés, tout comme la moxibustion. En conclu-
sion, au terme de quinze mois de traitement, Mme EA
estime que son état neurologique reste stable et apprécie

I'amélioration de ses douleurs, son humeur.

Discussion

Dans la SEP, il est difficile d’apprécier objectivement effi-
cacité de 'acupuncture sur un seul cas clinique. Par contre,
des essais cliniques, des séries de cas, tout comme des essais
comparatifs randomisés (ECR) le peuvent. Cacupuncture
expérimentale observe quant 4 elle, une efficacité avec une
action comparable a certaines thérapeutiques agissant sur

I'immunomodulation et la remyélinisation.

Immunomodulation

Quelques études ont été réalisées chez le rat présentant
une encéphalomyélite auto-immune expérimentale
(EAE), modele animal correspondant a la démyélini-
sation observée dans la sclérose en plaques chez I'étre
humain [8-10]. Létude coréenne de Kim et al. [8]
objective que l'acupuncture diminue de maniere si-
gnificative I'apparition de la paralysie due a 'EAE (p
<0,05). Le nombre de cellules inflammatoires et celui
des lymphocytes T auxiliaires (lymphocytes T CD4+)°
étaient également significativement réduits.

6. Les lymphocytes T auxiliaires activés secretent des cytokines
comme linterleukine 2 (IL-2) qui est un puissant facteur de
croissance des cellules T. Des lymphocytes T auxiliaires acti-
vés et proliférants peuvent se différencier en deux sous-types
principaux, les cellules Th1 et Th2. Les cellules Thl pro-
duisent 'interféron gamma et I'interleukine 12, alors que les
cellules Th2 produisent de I'interleukine 4, de I'interleukine
5 et de l'interleukine 13.

14 1 Acupuncture & Moxibustion

Liu et al. [9] objectivent que I'électroacupuncture
(EA) réalisée sur zusanli (ES36) inhibe la prolifération
spécifique des lymphocytes T et engendre un rééqui-
librage des lymphocytes T CD4+ en ce qui concerne
les sous-ensembles Th1/Th2/Th17 et Treg’ en stimu-
lant ’hypothalamus et en augmentant la concentration
d’ACTH qui était chez les rats EA-traités significati-
vement plus élevée in vivo par rapport a des rats non
traités. Les mémes auteurs [8] démontrent que les effets
anti-inflammatoires bénéfiques de EA sur 'EAE ont
été liés a la production accrue de la -endorphine qui
engendre une immunomodulation des réponses Thl/
Th2 et Th17/Treg. Ces résultats suggerent que la 8-
endorphine pourrait étre un élément important dans le
développement de thérapies a base de EA utilisés pour
le traitement de 'EAE.

Remyélinisation

De nombreuses études ont objectivé que 'EA pou-
vaient favoriser la sécrétion de neurotrophine-3 (N'T-3)
au niveau de la moelle épiniere lésée [11-13], mais aussi
augmenter I'expression de certains facteurs neurotro-
phiques telles que NT-3, brain-derived neurotrophic
factor (BDNF), le nerve growth factor (NGF) et la
neurotrophine 4/5 (NT-4/5) [14,15]. Ces neurotro-
phines sont des facteurs essentiels pour la survie et la
différenciation des neurones du systeme nerveux péri-
phérique. Létude de Chen et coll. par exemple [11] a
objectivé que chez le rat apres section de moelle épi-
niere, 'EA appliquée pendant 14 jours sur certains
points du Vaisseau Gouverneur (dumai) : zhiyang
(OVG), jizhong (6VG), yaoshu (2VG) et changqiang
(1VG) entraine une augmentation de 23% de la NT-3

7. En plus des deux composants initiaux, les lymphocytes hel-
per de type 1 (TH1) et de type 2 (TH2), ont été découverts
le lymphocyte T helper de type 17 (TH17) et le lympho-
cyte T régulateur (Treg). Sous l'influence du transforming
growth factor B, de l'interleukine 6 (IL6), de I'TL21 et de
I'TL23, le lymphocyte T CD4+ naif se différencie en lympho-
cyte TH17. Actuellement, le lymphocyte TH17 est reconnu
comme l'acteur principal de 'inflammation locale par I'inter-
médiaire des cytokines pro-inflammatoires (interleukines 17,
21, 22). De ce fait, il est impliqué dans les processus inflam-
matoires chroniques, les maladies auto-immunes, etc.
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Figure 1. Décompte de la myéline. Six groupes (n=111) de rats Sprague-Dawley males présentant une démyélinisation dorsale en T10
par injection de bromide d’éthidium (EB). Sections (A-F) fines teintées par le bleu de Toluidine dans les groupes placebo (A), PBS
(injection de 1% sodium pentobarbital) (B), MSCs (C), MSCs + EA (D), TrkC-MSCs (E) et TtkC-MSCs + EA (F). Les sections
(a-f) objectivent un plus fort grossissement de (A-F). Les gaines de my¢line normales sont présentes dans le groupe sham placebo (A et
a). Dans le groupe PBS, les sites de démyélinisation sont principalement occupés par les axones de démyélinisation (fleches noires) et
les débris des gaines de myéline uniquement lors de I'injection EB (B et b). Bien que les groupes de transplantation MSCs (C et ¢) ou
TrkC-MSCs (E et e) voient également 'augmentation modérée du nombre de nouvelles cellules de myéline (remyélinisation, fleches
rouges), la myéline détruite (fleches noires) est encore présente de maniere considérable dans le funiculus dorsal de la moelle épiniere. Il
est & noter qu'une remyélinisation plus importante (fleches rouges) a été retrouvée dans les groupes MSC + EA (D et d) et TtkC-MSC +
EA (F, ). Analyse ultrastructurale (G-L) dans les groupe sham (G), PBS (H), MSCs (I), MSCs + EA (J), TtkC-MSCs (K) et TrkC-
MSCs + EA (L). On objective la dégénérescence de la myéline (fleches noires, présentant une apparence en oignon avec des lamelles de
myéline désorganisées et desserrées), la myéline régénérée (fleches rouges, montrant une épaisseur plus mince de la gaine de myéline) sur
le site de démyélinisation / greffe de la moelle épiniere. (M) comparaison du nombre des trois types de myéline (myéline dégénérée,
myéline régénérée et myéline normale) dans les cing groupes (par rapport au groupe PBS, * statistiquement significatif p <0,01 ; en
comparaison avec les groupes MSCs ou TrkC-MSC, # p <0,05) ; d’apres [16].

dans le groupe EA associé¢ au greffon co-implanté de  senchymateuses (MSCs) associée a 'EA (6VG, 9VG ;
cellules de Schwann et de cellules souches nerveuses ~ EA : alternance 60 Hz/2Hz, 1mA pendant 20 mn, un
par rapport au groupe greffon seul mais sans EA.  jour sur deux pendant quatre semaines) objective une
Létude récente de Ding et coll. [16] va dans ce sens  augmentation significative de I'expression de la NT-3

et objective aussi que la greffe de cellules souches mé- et permet de promouvoir la différenciation des cellules
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précurseurs d’oligodendrocytes a partir des récepteurs a
dépendance TRKC et son ligand NT-3%, permet aussi
la remyélinisation et 'amélioration fonctionnelle de la
moelle épiniere démyélinisée, observée par la détection
des potentiels évoqués cortico-moteurs (figure 1).
Bref, comme dans les séquelles de traumatismes verté-
bro-médullaires, I'utilisation des transplants de cellules
souches de moelle osseuse en association avec 'EA agit
de manitre synergique en modifiant 'environnement
hostile du site 1ésionnel et en promouvant la régénéra-
tion axonale par accroissement des facteurs neurotro-
phiques [17].

Mais si d’'un point de vue expérimental I'acupuncture
semble étre efficace, que nous apprend la pratique cli-

nique ?

Les études cliniques

En médecine chinoise et selon le Swwen, 44 [18], la
SEP peut étre considérée comme une « paralysie atro-
phique wei ». Maciocia décrit cing stades selon la dif-
férenciation des syndromes (bianzheng) : Humidité —
Glaires qu'il considere comme le stade initial, Vide de
I'Estomac et de la Rate (stade intermédiaire), Vide de
Sang, Vide du Foie et des Reins et enfin Vent du Foie
qui sont les stades évolués [19]. Sun, un auteur chinois
propose quant a lui, quatre bianzheng : Chaleur-Hu-
midité, Vide de yang des Reins, Vide de yin de Foie
et des Reins, Vide de yiz et de Sang avec Vent interne
[20]. Quoi qu’il en soit, au stade de début, 'Humidité
provoque lourdeur des jambes, vertiges, paresthésies,
troubles de la vision alors quau stade évolué le Vide
de Foie et Reins, le Vent interne du Foie engendrent
incontinence urinaire, tremblements, douleurs de type
neuropathique, paraplégie, faiblesse et spasticité des

membres inférieurs.

8. Les récepteurs a dépendance ont la particularité de présenter
deux types de signalisation cellulaire : en présence de leur
ligand, ils activent des voies positives de survie, de différen-
ciation et de migration, mais en I'absence de leur ligand,
ils activent au contraire lapoptose de la cellule. Le TtkC, le
récepteur avec son ligand, la neurotrophine-3 (N'T-3) appar-
tient a cette famille fonctionnelle. En I'absence de NT-3,
TrkC, sous sa forme monomérique clivée induit la libération
d’un fragment hautement apoptotique.
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Les essais cliniques et études de cas cliniques sont peu
nombreux. En 1986, dans une série de vingt-huit per-
sonnes, Steinberger rapporte une amélioration des
symptomes précoces de la SEP mais ils sont difficile-
ment interprétables du fait du manque de groupe té-
moin et de I'évolution capricieuse de la maladie [21].
Karpartin et coll. ont décrit onze études [22]. Deux
examinent les effets de 'acupuncture dans la douleur
[23,24], une sur la spasticité [25], trois sur I'asthé-
nie [26-28] et cinq sur la qualité de vie des patients
[29-32], dont une s'intéressant aux patients ayant une
vessie hyperactive [33]. Seules deux études sont des
ECR de bonne qualit¢é méthodologique mais avec
une population faible, quatorze dans 'ECR en simple
insu de Donnelan et coll. [27], et trente et un dans
le second de Quispe-Cabanillas et coll. [28]. CECR
de Donnelan en simple aveugle, appliquant la norme
méthodologique STRICTA [34] évalue 'acupuncture
minimale factice (puncture a distance des vrais points
d’acupuncture) et acupuncture véritable avec recherche
du degi. Le traitement appliqué deux fois par semaine
durant cinq semaines consécutives repose sur les bian-
zheng (Humidité et Vide de gi de Rate, syndrome &4,
Vide de Sang et Vent interne de Foie, Vide de yang
des Reins). Ils objectivent que 'acupuncture minimale
est supérieure (p=0,04) a 'acupuncture véritable éva-
luée par Iéchelle MISS-29 (Multiple Sclerosis Impact
Scale 29) [35] dans les symptémes de la phase secon-
dairement progressive de la SEP. Les auteurs expliquent
ces résultats par le fait que 'acupuncture minimale est
une technique malgré tout invasive et va provoquer des
effets physiologiques. Pour les personnes atteintes de
SED, elle peut représenter un stimulus thérapeutique
mieux adapté. Toutefois, il est difficile de conclure avec
un si petit échantillon et un laps de temps court.

Plus intéressant, 'ECR de Quispe-Cabanillas est
un ECR en double aveugle (patient et évaluateur en
insu) concernant des personnes atteintes de SEP dans
leur forme récurrente-rémittente bénéficiant d’un trai-
tement immunomodulateur injectable 4 base d'interfé-
ron f3 associé a de I'électroacupuncture (EA) véritable

ou factice (sham) une fois par semaine pendant six
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mois consécutifs. Le groupe EA (n=16) bénéficie d’une
stimulation (EA 4 Hz, durée d’'impulsion 0,5ms) des
points zusanli (E36), sanyinjiao (6Rte), hegu (4GI), et
quchi (11GI) et yintang (EX-HN3). Dans le groupe
d’EA factice (n=15), les points puncturés a2 un cm du
point véritable ne sont pas stimulés. Les criteres de
jugement de I'état clinique sont I'échelle EDSS (Ex-
panded Disability Status Scale) [36] ; pour la douleur,
échelle visuelle analogique (EVA) et pour la qualité de
vie (Functional Assessment of multiple Sclerosis) [37].
Versus 'EA factice, 'EA tend 2 améliorer la qualité de
vie observée par 'EDSS (p=0,055), alors qu’il est sta-
tistiquement significatif a I'échelle FAMS (p=0,005).
De méme, 'EA réduit de maniére statistiquement si-
gnificative les algies (p=0,014 dés le 3° mois de traite-
ment et 0,0001 au 6° mois), ainsi que Iétat dépressif.
Les auteurs remarquent aussi I'amélioration d’autres
symptémes, bien que non évalués tels que les spasmes,
lincontinence et la constipation. Ils notent que les
échelles subjectives d’auto-évaluation (FAMS) se sont
révélés étre plus sensibles & 'amélioration des mesures
cliniques que les mesures objectives (EDSS) réalisées
par 'évaluateur neurologue.

Néanmoins, il est possible d’avoir une amélioration ob-
jective et chiffrée de la SEP. En 2011, Sautreuil et coll.
avaient ainsi montré dans une petite série de cas I'inté-
rét de la neuroacupuncture par stimulation des triggers
points spastiques dans la gestion des douleurs de type
neuropathique mais aussi dans les troubles de I'équi-
libre observé sur plateforme stabilométrique avant et
apres acupuncture chez des patients atteints de SEP

dans leur forme récurrente-rémittente [38].
Conclusion

De futurs ECR de grande puissance pourraient ré-
pondre aux lacunes méthodologiques quant a I'intérét
de lutilisation et 'efficacité de I'acupuncture selon
les concepts de la médecine factuelle (Evidence based
medicine).

Quoi qu’il en soit, dans le cas clinique présenté ainsi
que dans toutes ces études, 'acupuncture a eu un im-
pact significatif sur 'amélioration de la qualité de vie,

les douleurs, la dépression et de nombreux symptémes
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invalidants chez des personnes atteintes de SEP. Un
autre cas clinique présenté lors d’un séminaire offre des
résultats similaires sur une femme de 35 ans atteinte
d’une SEP dans sa forme récurrente-rémittente [39].
On peut donc considérer qu'un grade B de présomp-
tion scientifique doit étre retenu selon les niveaux de

recommandations de la Haute Autorité de Santé Fran-

caise.
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