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ATCD personnels                                     ATCD familiaux                             Mode de vie 

08/2022

2009

2019

12/2023
11/2023

Grippe

2 UAP sevré

Cannabis sevré 

depuis 6 ans

Kinésithérapie 

de formation en 

invalidité, marié 

1 enfant en 

bonne santé

Vumérity 231mg x2 

matin et soir 

EDSS a 1.0 (asthénie)

"Quand je ris, mes bras s'en vont"

J'ai envie de dormir toute la journée, comme si 
mes batteries étaient à plat."

+ cauchemars quotidiens

+ siestes longues rafraichissantes

5



IRM ENCÉPHALIQUE EN JUILLET 2022 



AGENDA DE SOMMEIL (11/2023)

Score d’Epworth est à 10/24 + fatigue + céphalées matinales, nycturie, somnolence

Echelle d’Horne et d’Ostberg est a 60 (matinal) 

Echelle HAD a 0/2



PSG DE 48H 

N1 : 

SP a 244,5 min. / TST : 400 min (~6h) / MPJ : 2,1/h

N2 : 

TILE : latence moyenne d’endormissement : 14,8 min sans SP

TST :  557 min

IAH a 9,3/hN116 min

IAH a 9,7/hN113,5 min

SP a 176,5 min. / TST : 500 min (~8h) / MPJ : 3,5/h

Conclusion : SAS léger positionnel -> PASULDO + pas d’hypersomnie centrale selon la PSG  mais 

dosage sanguin du typage génétique de type HLA DQB1*06:02 en cours et si positif PL 

Fatigue et somnolence sur le compte de la SEP



MAIS…

Typage génétique de type HLA DQB1*06:02 positif

01/2025 : dosage de l’hypocrétine dans le LCR : 183 pg/ml (intermédiaire)

Normal > 200 pg/ml / pathologique < 110 pg/ml

Changement du VULMERITY -> KESIMPTA = ↓ accès de somnolence diurne

Proposition d’introduire de la VENLAFAXINE (EFFEXOR 37,5 mg le matin) pour 
cataplexies mais patient n’a pas souhaité 

« J’ai encore des petits lâchages d'une ou deux secondes tous les 

jours, surtout quand je ris. Ma mâchoire décroche ou mes bras et 

mon dos deviennent mous, mais c'est bref et je gère bien. »



2021

2000

01/2026 

(31 ans)

Tabac actif 

6cig/j

Vit chez mère

Professeur des 

écoles

IMC a 21 kg/m2

Ocrevus en 07/2021

EDSS a 3.0 

ATCD personnels                                     ATCD familiaux                             Mode de vie 

Traitements
- FAMPYRA 10 mg 2x/j

- OCREVUS 1x/an
DT1

DT1

2010

« J’ai besoin de 10h de sommeil par jour. »

29 « Le réveil est un vrai calvaire. Je suis dans le tel brouillard que j’ai 

l’impression que mon cerveau est éteint »



IRM ENCÉPHALIQUE 09/11/2021



AGENDA DE SOMMEIL

Score d’Epworth est à 10/24 + fatigue diurne + nycturie, sécheresse buccale, sueurs nocturnes

Echelle d’Horne et d’Ostberg est à 42 (intermédiaire) 

Echelle HAD dans les normes



PSG DE 48H 

N1 : 

SP a 116,5 min. / TST : 476 min (~8h) / MPJ 0/h

N2 : 

TILE : latence moyenne d’endormissement : 7,3 min sans SP

TST :  637 min

N128 min                    IAH 2,6/h

N135,5 min

SP a 54,5 min. / TST : 616 min (~10h)

Conclusion : Hypersomnie d’origine centrale (narcolepsie secondaire)  -> WAKIX + RITALINE

Dosage d’hypocrétine dans le LCR (05/2021) avait été déjà réalisé lors de la première poussée de SEP vu accès 

de somnolence diurne : 106,3 pg/ml (intermediaire) / typage HLA DQB1*06:02 négatif (06/2021)



POINTS CLÉS DES CAS CLINIQUES 

Points communs :

- Lien temporel entre la SEP et la narcolepsie 

- Dosage d’hypocrétine dans le LCR intermédiaire (110-200 pg/ml)

- Lésions dans l’hypothalamus de SEP et/ou lésions de la connectivité neuronale en lien avec l’hypothalamus

Points divergents :

-Lien de casualité ? (1ier cas : SEP -> SDE / 2ième cas : SDE au même temps que SEP)

-Cataplexies inconstantes

-PSG : valeurs objectifs des TILE parfois absents 

-Typage HLA DQB1*06:02 pas toujours positif

Facteurs confondants :

- Fatigue dans la SEP

- Poussée de SEP et valeurs d’hypocrétine dans le LCR

- Traitements de la SEP et leur impact sur le sommeil



NARCOLEPSIE                                           SEP 

Fatigue : >80%

SDE : 10-30%

Fragmentation du sommeil : 30-74%Rare : Incidence 0,6-1/100,000 personnes-années

Origine auto-immune suggéré 



SEP ET TROUBLES DU SOMMEIL



NARCOLEPSIE ET ENCEPHALITES AUTO-IMMUNES

Munoz-Lopetegi et al. Lancet 2020

DIU sommeil 2026



N=26

2 phenotypes

Effet bénéfique de steroides, IVIg, natalizumab (n=4) 

Narcolepsie puis SEP 

(n=5)

SEP puis narcolepsie 

(n=18)

Lésions de l’hypothalamus 

SOREM chez certains

Déficit en hypocrétine chez certains 

Jamais de cataplexies

SOREM

Pas de lésions sur l’hypothalamus 

Déficit en hypocrétine 

Mécanismes immunologiques similaires ? En lien avec des atteintes de l’hypothalamus ? 

Kallwelt, 2018 



GENE <-> ENVIRONNEMENT

Jumeaux monozygotes : discordance de 
75% pour la narcolepsie

Maladie multifactorielle ou 
penetrance faible (Liblau, 2015) Dauvilliers Rev Neu 208

Aran 2009 Han 2013

Tafti Sleep 2014



DYSFONCTIONNEMENT IMMUNITAIRE

Liblau Lancet 2015



NARCOLEPSIE  ET INFLAMMATION CENTRALE ? 

•PET-CT cérébral

•Pas d'augmentation : La densité 
microgliale in vivo n'est pas 
augmentée chez les NT1.

•Processus Ciblé : La destruction est 
extrêmement spécifique aux neurones 
oréxinergiques.

•Même précocement : Ce résultat est 
observé même proche du début de la 
maladie.

•Limites : NT1

Barateau, Neurology 2024



SEP : DYSFONCTIONNEMENT IMMUNITAIRE 

De Silvestri Dis Markers Meta analysis 2019 



SEP & NARCOLEPSIE

Latorre, Nature, 

2018

Hor, 2011 

N=19/19 N=8/13



GÈNE MOG ET NARCOLEPSIE

Hor, 2011 

Séquençage de l’exome : X6, 

mutation faux sens

Pas d’anticorps anti MOG

Rôle de la myéline et 

oligodendrocytes dans la 

narcolepsie



D’UN POINT DE VUE PRATIQUE 

Interrogatoire : “je manque d’énergie” vs “je m’endors involontairement”

- L’insomnie est le facteur le plus fortement associé à la fatigue dans la SEP

- Dans les formes sévères, fatigue non expliquée uniquement par sommeil, dépression ou activité physique

- Les stimulants centraux ont une efficacité limitée sur la fatigue de SEP

ESS (Epworth Sleepiness Scale) → mesure la somnolence diurne

FSS (Fatigue Severity Scale) → mesure la fatigue fonctionnelle (impact quotidien) 

Echelle de Pichot→ mesure la fatigue subjective globale Johansson, 2021



LA FENÊTRE D'OPPORTUNITÉ THÉRAPEUTIQUE

Immunoglobuline IV

Plasmapherese

Rituximab (antiCD20)

Natalizumab 

Alemtuzumab ?

Dauvilliers, Neurology, 2009

Liblau, Nature, 2023



LA FENÊTRE D'OPPORTUNITÉ THÉRAPEUTIQUE

Lopez, Sleep, 2017

•Fenêtre thérapeutique : Ces résultats soulignent l'existence d'une fenêtre très 

courte au début de la maladie où des traitements immunomodulateurs pourraient 

potentiellement stopper la destruction neuronale avant qu'elle ne soit totale.

n= 155 (95 males, 60 females, 36 children) or atypical cataplexy (n = 15, 4 males, 3 children



MERCI POUR VOTRE ATTENTION, DES 
QUESTIONS ?
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