Le squelette formé a la naissance subit la croissance osseuse et I'acqui-
sition de la masse osseuse durant I'enfance et I'adolescence.
L'os est le site de 3 processus : croissance osseuse en longueur, en largeur
(modelage) et remodelage. L'os est impliqué dans la régulation du métabolisme
phosphocalcique. Lors du remodelage, seul processus persistant a 'age adulte,
la formation osseuse par les ostéoblastes suit la résorption produite par les ostéo-
clastes.
L'ostéoporose de I'adulte est une maladie due a une diminution de la masse osseuse
et a l'altération de la microarchitecture osseuse, sans trouble de la minéralisation, qui
expose aux fractures.
Chez I'enfant et I'adolescent, la définition n'est pas consensuelle : pas de critere densito-
métrique pour définir 'ostéoporose, on parle de « bas niveau de densité osseuse en fonc-
tion de I'age statural » pour un Z score inférieur a -2 DS. Une définition de I'ostéopénie
retenue chez 'enfant est :
o Soit au moins une fracture-tassement vertébrale non traumatique
o Soit 'association d'antécédents fracturaires significatifs (2 fractures au moins chez I'enfant
avant 10 ans, 3 fractures au moins avant 19 ans) a un Z score < -2 DS (Déviation Standard)
[Gordon 2014].
Les données de la littérature dans la paralysie cérébrale (PC) rapportent une prévalence de
77% de I'ostéopénie dans une population de 117 enfants et adolescents (entre 2-19 ans) at-
teints d'une PC de gravité modérée a sévere (GMF-CS de 3 a 5) [Palisano 1997, Mergler
2009]. Elle augmente a 97% si I'on ne considére que les enfants non marchant &gés de plus
de 9 ans. La prévalence des fractures chez les enfants de plus de 10 ans atteint 26% [Hen-
derson 2002]. L'ostéopénie de I'enfant avec PC est due a une croissance osseuse déficitaire
eta un pic de masse osseuse insuffisant, plus qu'a une perte osseuse [Houlihan 2009].

I. FACTEURS DE RISQUES

Intrinseques
o Le sexe : fille > gargon
e |'4ge : avec la période critique de I'adolescence durant laquelle le pic de croissance en
longueur intervient alors que le pic de masse osseuse n'est pas atteint
o | 'hérédité qui expliquerait plus de 65% des variations interindividuelles du pic de masse
osseuse chez le sujet sain mais aussi chez I'enfant handicapé.

Extrinséques
o Une carence en Calcium et vitamine D. Elle génere une hyperparathyroidie réactionnelle
qui accentue le remodelage osseux vers la résorption. Plusieurs études ont montré une aug-
mentation de la densité osseuse avec des supplémentations systématiques de calcium en
période pré-pubertaire [Bonjour 2009, Johnston 1992].
o La perte ou I'absence d'une déambulation efficace. Les activités physiques (sports avec
impacts) ont une influence majeure sur la Densité Minérale Osseuse (DMO) [Steelman 2003,
Brown 2002, Mac Kelvie 2002]. La densité osseuse est inversement et significativement cor-
rélée au score GMF-CS [Henderson 2002]
o Un statut nutritionnel défavorable. Une faible épaisseur du pli cutané et les difficultés de
prises alimentaires sont associées chez I'enfant avec PC a une DMO diminuée [Henderson
2002]
o Les régimes cétogenes et sans gluten, la caféine, le tabac
e Les corticoides, anticonvulsivants type phénobarbital, carbamazépine et phénytoine, hépa-
rine non fractionnée, inhibiteurs de la pompe a protons, neuroleptiques, immunosuppresseurs
o Le déficit en hormone de croissance, le retard pubertaire et 'hypogonadisme

Il. PREVENTION

Par un apport calcique suffisant

+ Soit par I'alimentation
L'apport peut étre évalué par un « Questionnaire Calciumy (en ligne sur http://www.grio.org/
test_calcium.php)

500mglj entre 1 et 3 ans

700 mg/j entre 4 et 6 ans

900 mgfj entre 7 et 9 ans
1500 mgfj entre 10 et 19 ans
1000 mgjj chez I'adulte

Les apports calciques recommandés en
fonction de I'age sont de :

L'apport alimentaire en Calcium est assuré essentiellement par les produits laitiers (on
conseille 3 a 4 laitages par jour) mais aussi les Iégumes verts (choux, épinards), oranges, noix
et amandes et certaines eaux minérales (Hépar, Contrex, Salvetat,...).

« Soit par une supplémentation thérapeutique si insuffisance d'apport par
I'alimentation mais il faut privilégier I'apport alimentaire [WHO 2003] :
CALCIUM-élément ®500mg ou 1000mg/j
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PORTEUR D’UNE DEFICIENCE MOTRICE

Par un apport en vitamine D systématique pendant toute la croissance, en particulier
chez le jeune enfant et 'adolescent : UYEDOSE 100 000 UI®/ trimestre ou ZymaD2 ® 400 Ul:
2 gouttes par jour. Si bonne observance, I'apport quotidien est préférable aux doses de charge.

Et par :

o Une diminution si possible de la corticothérapie,

o Un apport protéino-énergétique suffisant : amélioration du statut nutritionnel des enfants
dénutris [Bonjour 2009],

o Une exposition solaire : si possible une heure par jour,

o Une mobilisation active en charge la plus prolongée possible ; I'effet de la verticalisation est
discuté [Caulton 2004],

o Une réduction des immobilisations post chirurgicales (préférer les ostéosynthéses),

o Le traitement des pubertés précoces, retards pubertaires et déficits en hormone de crois-
sance,

o La substitution si possible du PHENOBARBITAL et de la PHENYTHOINE.

Surveillance du traitement vitamino-calcique :

Faire au moins une fois par an un dosage de 25 OH vit D2 et D3 : cibler un taux de 15 & 40
ng/ml (75-120 nmol/l). Pas de consensus sur le taux optimal de vit D mais grande marge de
sécurité [Craney 2008, Branon 2008].

Faire une fois par an ou aprés 3 mois de supplémentation calcique médicamenteuse, un
rapport Ca/créat urinaire sur la premiére miction du matin.

Si plusieurs mesures de calcium urinaire apparaissent élevées (calciurie>4 mmol/l), favoriser
une bonne hydratation. Par précaution, faire une recherche de cristaux urinaires, un ASP et
une échographie annuelle des voies urinaires a la recherche de lithiase/néphrocalcinose
asymptomatiques. En cas d'anomalie sur I'échographie, pourrait se discuter la mise en place
d'un traitement par citrate de potassium voire d'hydrochlorothiazide.

Des lithiases calciques ont été décrites chez de jeunes adultes porteurs d'une dystrophie
musculaire de Duchenne [Singh 2007, Shumyatcher 2008]. Elles seraient liées a Iimmobilité,
a la déshydratation, a la corticothérapie.

lll. DIAGNOSTIC D'OSTEOPENIE
Signes d'appel
o |Is peuvent manquer : ostéopénie parfois totalement asymptomatique
o Douleurs, inconfort, fractures spontanées ou suite a un traumatisme minime
o Découverte fortuite sur une radiographie systématique : transparence osseuse excessive,
fractures-tassements vertébraux asymptomatiques

Marqueurs biologiques (cf « Valeurs de référence chez I'enfant » en Annexe)
e Souvent normaux ou
o Marqueurs de résorption osseuse augmentés
o Marqueurs de formation osseuse réduits
Pour que le dosage de la vitamine D soit pris en charge par la SS, il faut préciser au biologiste
le motif du bilan phosphocalcique (12 Euros).

Ostéodensitométrie
La densité osseuse est considérée comme basse quand le Z- score est inférieur a -2 DS.
[Gordon 2014]

IV. DENSITOMETRIE OSSEUSE PAR ABSORPTIOMETRIE a rayons X ou DEXA
Elle mesure une densité surfacique en g/cm? : la DMO est corrélée a la résistance osseuse
globale. Ce n'est pas le seul élément qui influence la solidité osseuse. Le « seuil fracturaire»
chez I'enfant est I'objet de discussions [Gordon 2014].

Un logiciel de mesure spécifique aux enfants doit étre utilisé

Reproductibilité bonne : 1 a2 % chez 'enfant, 2 & 3 % chez le nouveau-né

Les mesures successives doivent étre faites sur les mémes sites. Un intervalle

d'un an entre deux mesures est conseillé. L'examen dure quelques minutes et est généra-
lement possible sans prémédication, I'enfant pouvant étre maintenu.ll est peu irradiant :
5 & 10 fois moins qu'une radiographie pulmonaire

Artéfacts ; produits de contraste, matériel métallique, platre, fractures, mouvements
Sites :

o Chez I'enfant de moins de 5 ans : rachis lombaire mais en cas de retard de
croissance, linterprétation est difficile

o Chez I'enfant et I'adolescent : rachis postéro antérieur ou corps entier
sans la téte

L'analyse des résultats se fait selon des courbes de normalité
(selon age et sexe). Le résultat doit étre rapporté a 'age
osseux ou a I'age statural (quand il existe un retard).
Tarif : environ 40 Euros, non remboursé par la
SS ; mais I'est parfois par la mutuelle.
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V. TRAITEMENT PAR BIPHOSPHONATES

o Agents anti-ostéoclastiques (inhibiteur de la résorption osseuse)

o Aucune AMM chez I'enfant

o Indications en pédiatrie dans : ostéogenése imparfaite [Glorieux 1998], maladie de Menkes,
ostéoporose secondaire aux corticoides, traitement de la perte minérale osseuse chez I'enfant
avec PC [Henderson 2002] ou chez I'enfant porteur d’'une maladie neuromusculaire [Allington
2005]

o Permet une augmentation significative de la DMO [Henderson 2002).

o Durée du traitement a évaluer au cas par cas mais avec maximum de 2 a 3 ans dans cette
indication ('enfant déficient moteur).

Pour qui?
Le traitement par Biphosphonates peut se discuter chez un enfant bénéficiant déja depuis au
moins 6 mois d'une supplémentation en vitamine D associée & un apport correct en calcium,
présentant :
e soit une fracture vertébrale,
e soit un antécédent de fracture non vertébrale pathologique, et/ou un tableau algique diffus
résistant a un traitement antalgique bien conduit associé a une densité osseuse basse (< -2
DS au Z score), aprés élimination des autres causes de douleurs (cesophagite, douleurs articu-
laires, constipation...) [Dwan 2014, Ward 2007, Bachrach 2009]

Comment?
Bilan pré-thérapeutique

o Bilan bucco-dentaire, suivi des soins nécessaires [AFSSAPS 2007]
o Bilan ophtalmologique [Baroncelli 2014]
o Bilan biologique : Calcémie (corriger la calcémie en fonction de I'Albuminémie (Cat++m-
mol/l-0,02 x (Albumine g/-40)) ou calcium ionisé), phosphorémie, PTH, calciurie/créatinurie (sur
échantillon d'urine du matin), 250H VitD, phosphatases alcalines osseuses, +/- D Pyridinoline
urinaire/créatinurie, Crosslaps sérique, PINP sérique
o Bilan radiologique : radiographie du rachis systématique a la recherche de fractures asymp-
tomatiques.

Biphosphonates par voie IV : En hépital de jour

Protocole Zoledronate (Zometa 4mg/100ml)
Apartir de 2 ans seulement
Dosage : (maximum 5 mg)
1ére perfusion : 0.0125 mg/kg de poids corporel en 1 heure (1/4 de la dose normale)
Puis administration tous les 6 mois : 0.05 mg/kg en 1 heure
Dilution : Concentration max : 0.022mg/ml

reoite | Pt | s i
0-0.5mg 10ml 125
0.051-0.125 mg 10 ml 15
0.126-0.25 mg 15 ml 25
0.251-0.375 mg 20 ml 30
0.376-0.5 mg 30ml 40
Supérieur 0.5 mg 50 ml 65
Supérieur 1 mg. 100 ml 130

Protocole Pamidronate
Posologie
Attention : pour la premiére cure faire une demi dose le premier jour afin de tester la tolérance
o Entre 2 et 3 ans : 0.75 mg/kglj sur 3 jours consécutifs (soit 2.25 mg/kg/cure) tous les 3 mois
o Plus de 3 ans : 1mg/kgl/j sur 3 jours consécutifs (soit 3 mg/kg/cure) tous les 4 mois
o Dose annuelle de 9 mg/kg/an.

o Mode de préparation / administration :
Dilution dans une solution saline isotonique a la concentration maximale de 0,1 mg/ml (ou dans
G5%) (soit 250 ml jusqu'a 25 kg et 500 ml pour les plus grands). Administration par pompe
électrique sur VVP sur une durée de 4h.

Surveillance des traitements par diphosphonates injectables
Risque d’hypocalcémie, surtout & la premiére perfusion, a controler systématiquement
Veérifier la normalité de la calcémie avant perfusion et aprés perfusion ; puis pendant 48 heures.
Supplémentation de 500 mg a 1 g/j de calcium pendant la cure et les 5 jours suivants (250 mg
si poids <20kg).
S'assurer d'un apport satisfaisant en calcium (voir apports calciques recommandés) et vit D,
6 mois avant les perfusions et au long cours aprés la perfusion.

Tolérance : Bonne tolérance clinique immédiate. On peut observer : syndrome pseudo-grippal,
céphalées, douleurs musculaires des membres et du dos (surtout lors du 1er cycle), prévenus
par la prescription de paracétamol en systématique ; nausées, vomissements.

Amoyen terme : on décrit des cas d'ostéopétrose apres traitement a forte dose chez les sujets
atteints d’ostéogénese imparfaite ; des lignes denses métaphysaires sur les os longs en crois-
sance correspondant a I'administration cyclique de biphosphonates [Baroncelli 2014, Whyte
2003] ; uvéite, conjonctivite et sclérite ainsi que ostéonécrose des maxillaires chez 'adulte
Il'existe des incertitudes sur les conséquences osseuses ultérieures chez 'adulte, sur I'efficacité
vis-a-vis des douleurs et fractures [Dwan 2014, Fehlings 2012, Ward 2007] ;

Contre-indications : hypocalcémie, hypocalciurie : rapport calcium/créatinine < 0,2 mmol/l. Hy-
persensibilité. Grossesse

Biphosphonates par voie orale

On peut utiliser 'Alendronate (Fosamax® 10mg ou 70 mg) : dose autour de 1 mg/kg/semaine
[DiMeglio 2006]. Les études manquent pour prouver I'efficacité de la forme orale pour l'ostéo-
pénie symptomatique chez I'enfant handicapé.

Les conditions de prise doivent étre trés strictes en raison de la faible absorption digestive et
de la mauvaise tolérance oesophagienne : le comprimé doit étre pris & jeun avec un grand verre
d'eau faiblement minéralisée (pas de lait, pas de jus de fruits). L'enfant doit rester en position
debout ou assise pendant environ 45 minutes avant de manger.

ANNEXE - Valeurs de référence chez I'enfant

Dosage <2ans |4-10ans| 10-18ans | Adulte
Calcémie (mmoll) 2,25-265 2,25-255

Calcémie ionisée (mmolfl) 115-140(12-1,35 12-13
Phosphorémie (molll) 13-22 | 12-17 11-18 | 08-15
PTH (pg/ml) 10-60

25-(OH)D (ng/ml) 15-40

Marqueurs de résorption | |
Calciurie/Créatininurie (mmol/mmol) <1 <03

D Pyridinolines Urinaires/Créatininurie (nmolimmol)| <100 <40 <20 <10
Crosslaps sériques Normes non disponibles chez|'enfant
Marqueurs de formation

Phosphatases Alcalines (IU/l) 100-230 150-400 | 30-90
Propeptide N-terminal du collagéne de type | (PINP) [Normes non disponibles chez|'enfant
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