


	
		×
		

	






    
        
            
                
                    
                        
                    
                

                
                    
                        
                            
                            
                        

                    

                

                
                    
                                                    S'identifier
                            Téléverser un fichier
                                            

                

            


            	Most Popular
	Study
	Business
	Design
	Technology
	Travel
	Découvrez toutes les catégories


        

    





    
        
            
                
                    
                

                

                    
                        le petit journal de fabryapmf-fabry.org/img/pdf/le_petit_journal_de_fabry_janvier... ·...

                    


                    
                        
                            	Home
	Documents
	LE PETIT JOURNAL de Fabryapmf-fabry.org/IMG/pdf/le_petit_journal_de_fabry_janvier... · 2018-02-26 · présentiel le 28, 29 novembre 2016 et le 9 janvier 2017 à Paris. Formation


                        

                    


                    




    
        
            
                
                    
                        

                        
                        
                    

                    
                        
						1

60
                        
                    

                    
                        
                        100%
Actual Size
Fit Width
Fit Height
Fit Page
Automatic


                        
                    

					
                

            


            
                
                    
                    
                    
                

                
                    

                    

                    
                        
                         Match case
                         Limit results 1 per page
                        

                        
                        

                    

                

            

            
									
    
        
        

        

        

        
        
            LE PETIT JOURNAL de Fabry apmf-fabry.org NUMERO 13 Janvier 2018 Prochaine rencontre des patients : BIARRITZ les 2 et 3 JUIN 2018 
        

        
    






				            

        

    









                    
                        
							Upload: others
                            Post on 21-May-2020

                            0 views

                        

                        
                            Category:
 Documents


                            0 download

                        

                    


                    
                        
                            Report
                        

                                                
                            	
                                    Download
                                


                        

                                            


                    
                        
                        
                            
                                    
Facebook

                        

                        
                        
                            
                                    
Twitter

                        

                        
                        
                            
                                    
E-Mail

                        

                        
                        
                            
                                    
LinkedIn

                        

                        
                        
                            
                                    
Pinterest

                        
                    


                    
                

                

                    
                    
                        Embed Size (px):
                            344 x 292
429 x 357
514 x 422
599 x 487


                        

                    

                    

                    

                    
                                        
                        TRANSCRIPT

                        Page 1
                        

LE PETIT JOURNAL
 de Fabry
 apmf-fabry.org
 NUMERO 13
 Janvier 2018
 Prochaine rencontre des patients : BIARRITZ les 2 et 3 JUIN 2018

Page 2
                        

Le mot de la Présidente …………………………………………………………………………………………………………… 2
 Actions APMF 2016 …………………………………………………………………………………………………………………. 3
 Heures de Bénévolat ……………………………………………………………………………………………………………….. 4
 Programme de la 12ème rencontre à Tours en mai 2017…………………………………………….…………….. 5
 Atelier des Enfants …………………………………………………………………………………………………………………… 6
 Atelier Néophytes ………………………………………………………………………….………………………………………… 8
 Atelier des Pré-ados…………………………………………………………………………………………………………………. 9
 Atelier Génétique…………………………………………………………………………………………………………………….. 12
 Le temps du traitement chez l’Enfant………………………………………………………………………………………. 14
 Atelier Jeunes Adultes………………………………………………………………………………………………………………. 15
 Nouvelles des laboratoires pharmaceutiques…………………………………………………………………………… 17
 GB3 ou Lyso GB3……………………………………………………………………………………………………………………... 21
 Questionnements sur l’hypnose au regard de sa fonction ……………………………………………………….. 22 dans l’invention de la psychanalyse
 FabRamSpec 2017…………………………………………………………………………………………………………………….. 27
 Les nouveaux défis de classification et d’interprétation des variants génétiques…………………...... 28
 Actualités scientifiques……………………………………………………………………………………………………………. 29
 Inactivation du chromosome X et variabilité d’expression clinique chez la femme…………………… 31 hétérozygotes pour la maladie de Fabry
 Réunion sur les maladies cardiaques héréditaires……………………………………………………………….….. 36
 Filigrane : Education Thérapeutique du Patient dans la maladie de Fabry……………………………...... 38
 Mieux comprendre les différentes instances auxquelles l’APMF participe………………………………... 39
 Vers un 3ème plan Maladies Rares…………………………………………………………………………………………….. 41
 10ème journée internationale des Maladies Rares………………………………………………………………….. 45
 Témoignage de Paul récemment diagnostiqué…………………………………………………………………………. 47
 Album de la 12ème rencontre……………………………………………………………………………………………………. 48
 Bulletin d’adhésion………………………………………………………………………………………………………………….. 56
 Bureau et comité Scientifique de l’APMF……….…………………………………………………………………………. 58
 Sommaire

Page 3
                        

Najya BEDREDDINEPrésidente de l’APMF
 Le mot de la Présidente
 Pour ma deuxième année en tant que présidente de l’APMF, je suis ravie de vous
 adresser ces quelques lignes.
 Aujourd’hui, après de multiples réunions avec les différentes instances, les laboratoires, et
 le corps médical, je suis plus à même de comprendre les orientations et le positionnement
 que peut avoir l’APMF.
 Pour ma part, l’année 2017 se termine sur des bons souvenirs surtout celui de la rencontre
 des malades et de leurs familles à Tours en mai. Nous étions presque 110 personnes, et
 ces différentes rencontres sont pour moi d’une grande importance. Elles me permettent de
 mettre un visage sur les différentes personnes avec lesquelles j’ai eu des échanges
 téléphoniques. Il est très émouvant de rencontrer les personnes nouvellement
 diagnostiquées, on sent leurs interrogations, leur peur face à cette maladie et on espère -
 en tout cas on fait tout - pour les rassurer afin qu’elles puissent repartir sereines avec des
 réponses à leurs questions. Retrouver nos jeunes que nous avons vu grandir au fil des
 rencontres, c’est aussi formidable. Ils revendiquent une vie la plus normale possible. Il est
 rassurant de les voir s’épanouir et venir avec autant d’enthousiasme.
 Porter la voix des malades est un des premiers objectifs de mon engagement et je
 remercie tous les membres du Bureau et du Comité Scientifique pour leur investissement
 sans faille qui permet à l’APMF d’être connue et reconnue auprès des instances.
 Je vous remercie aussi tous nos adhérents qui nous soutiennent et se mobilisent pour
 nous faire connaitre.
 L’APMF c’est nous, tous ensemble !
 Je donne rendez-vous le 2 juin 2018 à Biarritz aux personnes atteintes de la maladie de
 Fabry et à leurs familles pour une nouvelle rencontre qui, j’en suis sûre sera aussi intense,
 belle et riche que les douze dernières.
 .
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▪ Mise à jour du site internet www.apmf-fabry.org avec la mise à jour des liens Facebook, de
 la page Facebook et du compte Twitter,
 ▪ Travaux administratifs : appel à cotisation, reçus fiscaux, comptabilité, impressions … ,
 ▪ Préparation et demandes des subventions auprès des laboratoires,
 ▪ Préparation et organisation pratique de la 11ème rencontre des Patients le 4 juin 2016 à
 Montpellier,
 ▪ Répondre aux différentes questions des adhérents et non adhérents sur la maladie de Fabry
 et toutes les questions autour de la maladie,
 ▪ Rédaction du 12ème petit journal informant les membres de l’actualité de l’APMF ainsi que
 des actualités médicales sur la maladie de Fabry,
 ▪ Poursuite de la préparation du programme d’Education Thérapeutique du Patient (ETP)
 ‘’FILIGRANE’’ dans la maladie de Fabry (démarrage du projet le 4 avril 2013) ; Projet de
 collaboration avec le Docteur Maillard du CHRU de Lille,
 ▪ Participation à la première université d’automne des associations de malades organisée par
 Alliance Maladies Rares le 4 et 5 octobre à Paris. Le thème de l’université était ‘’porter la
 voix des malades’’,
 ▪ Participation au colloque organisé par Coopération Santé à l’Assemblée Nationale, Paris, sur
 le thème ‘’Quels enjeux pour un 3ème Plan National Maladies Rares ?’’,
 ▪ Formation de la Présidente à la certification validant de l’ETP de 40 heures. Formation en
 présentiel le 28, 29 novembre 2016 et le 9 janvier 2017 à Paris. Formation permettant
 d’obtenir le titre de ‘’patient expert’’ et permettant d’intervenir dans un programme ETP,
 ▪ Organisation et participation au Conseil d’administration du Bureau le 29 janvier, le 3 juin et
 le 7 octobre,
 ▪ Participation à une rencontre internationale d’associations de la Maladie de Fabry à
 Lisbonne au Portugal le 10 et 11 novembre 2016 sur le nouveau traitement oral dans la
 maladie de Fabry,
 ▪ Rencontre avec les médecins, et lettres de soutiens aux médecins dans le cadre de la ré-
 labellisation des Centres de Référence,
 ▪ Participation à la réunion de la Filière de Santé Maladies Rares (FSMR) Groupement des
 Centres de Référence des Maladies héréditaires du Métabolisme (G2M) : le 15 avril 2016 à
 Paris,
 ▪ Participation de l’association à toutes les réunions d’informations relatives à la maladie de
 Fabry et aux maladies rares, réunions organisées par le Ministère de la Santé, et les autres
 instances :
 Alliance Maladies Rares où l’APMF est membre du Conseil national pour un mandat
 de 3 ans et Nathalie TRICLIN-CONSEIL a été élue au poste de vice-présidente lors
 de la dernière assemblée plénière du 11 mai 2016, RIMes, commissions
 communication, Journée Internationale des Maladies Rares, marche des Maladies
 Rares organisée dans le cadre du Téléthon,
 ACTIONS APMF 2016
 Les actions engagées sur l’exercice 2016 sont :
 3
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Participation aux différentes réunions d’informations organisées par les
 laboratoires pharmaceutiques AMICUS, GENZYME SANOFI et SHIRE,
 Réunion de bureau du Comité d’Evaluation du Traitement des maladies
 Lysosomales (CETL) le 1 avril et le 22 septembre 2016 à Paris,
 Participation à la réunion du bureau du Comité d’Evaluation du Traitement de la
 maladie de Fabry (CETF) le 27 mai et le 2 décembre à Paris,
 Participation à la table ronde : ‘’Vers une médecine génomique : un changement
 majeur du système de santé ‘’ le mardi 6 décembre à Dijon,
 Participation aux différentes réunions de préparation de la journée ‘’Rare comme
 tout le monde’’ du 28 février 2017 à Dijon.
 HEURES DE BÉNÉVOLAT CONSACRÉES A L’ APMF
 Pour la première fois, les heures de bénévolat des membres du bureau ont été
 comptabilisées. L’APMF ne compte pas de salarié, elle ne peut exister que par la volonté
 des membres de s’impliquer et de donner de leur temps. Les médecins du Comité
 Scientifique participent aussi bénévolement à la vie de l’association.
 Cette économie financière est la condition de l’organisation du weekend de rencontre des
 malades. Le soutien de l’association par les adhésions permet de donner du sens à cet
 engagement.
 Valorisation du bénévolat sur l’exercice : soit 982 heures pour 6 personnes représentant
 un total de 12 439,68 euros en calculant sur la base du SMIC horaire 2016 plus les
 charges patronales au taux de 31%.
 4
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PROGRAMME DE LA 12éme RENCONTRE A TOURS EN MAI 2017
 Samedi 20 mai 2017
 ❚ 10h00 Mot d’accueil N. BEDREDDINE
 ❚ 10h05 Assemblée Générale 2017
 ❚ 11h15 Projets en cours
 ❚ 11h30 Bienvenue aux nouveaux membres
 ❚ 12h00 Déjeuner
 ❚ 13h45 Présentation de la 12ème Rencontre N. BEDREDDINE
 ❚ 14h05 Inactivation du Chromosome X Pr D. LACOMBE
 ❚ 14h35 Travail en groupe
 1) Atelier destiné aux néophytes Dr R. GARNOTEL
 2) Le temps du traitement chez l’enfant Pr G. DESCHÊNES
 3) Atelier Génétique Pr D. LACOMBE
 4) Atelier destiné aux jeunes adultes Pr S. BEKRI
 5) Atelier destiné aux pré-ados Pr D. GERMAIN
 et aux ados (9-15 ans)
 ❚ 15h40 Pause
 ❚ 16h30 Principe de la molécule chaperone Pr S. BEKRI
 ❚ 17h15 Actualités médicales Dr R. GARNOTEL
 ❚ 17h35 Questions
 ❚ 18h00 Conclusion de la réunion
 ❚ 19h30 Apéritif
 ❚ 20h00 Dîner
 Pour les enfants, l’activité surprise est renouvelée
 Dimanche 21 mai 2017
 ❚ 12h00 Déjeuner
 ❚ 13h30 Départ
 5
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L’atelier des enfants a été animé par Héloïse BACHELERY et Virginie LE PERA .
 Cette année nous leur avons proposé de se faire confectionner pour préparer la
 surprise lors de l’apéritif, des jupes ‘’tabliers’’ en papier crépon et de colorier des
 couronnes.
 Vous pouvez admirer leur chef d’œuvre sur les photos. Nous remercions Lubin, Julien,
 Louison, Lily, Adèle, Kalyan, et Quentin.
 Virginie LE PERA et Héloïse BACHELERY
 ATELIER DES ENFANTS
 6
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Comme de nombreuses années, l’atelier des « néophytes » regroupe plus d’une vingtaine de
 personnes (patients, conjoints, accompagnants, enfants). Ce ne sont pas uniquement les
 nouveaux arrivants qu’y participent, mais également ceux qui veulent poser des questions ou
 « savoir » ce qu’il y a de nouveau dans la maladie de Fabry ou poser des questions à propos des
 thèmes non abordés au cours des autres ateliers cette année là.
 L’atelier a été animé par Richard PINTAT et le Dr Roselyne GARNOTEL.
 Le tour de table de présentations a été suivi par la sollicitation de questions afin de répondre au
 mieux à l’attente des participants.
 Le traitement par voie orale est-il validé ?
 Il est validé pour seulement 20 à 30% des patients ayant une mutation « répondeuse au
 traitement » qui peuvent bénéficier du traitement par voie orale.
 J’ai une mutation « répondeuse au traitement » par voie orale, mais l’enzymothérapie
 substitutive m’a sauvé la vie.
 C’est le choix de chaque patient de choisir son traitement. Il faut choisir son traitement et être
 impliqué dans la prise en charge de sa maladie est une chance de réussite de son traitement.
 Moi, j’ai découvert ma maladie à 50 ans, mais que faire pour mes enfants ?
 La première chose est de faire connaitre la pathologie à ses proches. Ce n’est pas facile car c’est
 une maladie génétique et transmise par le patrimoine génétique. Le diagnostic doit être établi
 chez les parents proches ainsi que les apparentés pour une prise en charge optimale et précoce.
 On se retrouve l’année prochaine pour un nouvel atelier des « néophytes ».
 ATELIER NEOPHITES
 8
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Cette année, l’atelier des pré-ados a été animé par le Pr Dominique GERMAIN. Nombre dequestions lui ont été posées, plus pertinentes les unes que les autres. Nos pré-ados (malades oupas, traités ou pas) très concernés par le sujet ont montré beaucoup d’intérêts. Vous trouverezleurs témoignages à l’issue de cet atelier.
 Nous remercions Alexandre, Andréas, Hugo, Cloé, Laura, Maelys, Margaux, Matthéo, Lou,Quentin et Yusuf et le Pr Dominique GERMAIN pour son intervention auprès d’eux.
 Arielle BACHELERY
 ATELIER DES PRE-ADOS
 9
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Nous avons fait le choix d’imprimer les témoignages des pré-ados sans filtre et avec les
 erreurs, les incompris qu’ils ont de la maladie.
 Les autres années, j’étais venu mais j’avais bien moins compris que cette année.
 Alexandre
 Le Docteur a dit :
 - Si le père a la maladie, sa première fille l’attrape mais la deuxième ne l’a pas,
 - mais si le père a un fils, le fils ne l’a pas.
 Margaux
 On a parlé d’un nouveau médicament qui a été commercialisé en France et d’autres pays. Il
 remplace les perfusions. Il faut le prendre tous les deux jours. Les médecins ne savent pas
 réellement si le médicament est plus efficace que les perfs. Mon père a la maladie, il fait des
 perfusions toutes les deux semaines et prend des médicaments.
 Chloé
 Ça m’a intéressée même si je n’ai pas la maladie. Je pourrais dire tout ce que ma mère ne sait
 pas. On a parlé des chromosomes, des perfusions, et du ‘’cachet’’ qui vient de sortir.
 Maélys
 Dans notre atelier nous avons rencontré le Pr Germain. Nous lui avons posé des questions sur
 la maladie de Fabry. Nous avons beaucoup posé de questions sur le traitement oral qui vient de
 sortir et qui a été commercialisé il y a deux semaines. C’était très instructif et on en sait plus
 sur la maladie.
 Matthéo
 Aujourd’hui le docteur nous a appris des nouvelles choses sur la maladie de Fabry en répondant
 à nos questions (les enzymes, les traitements…). Il nous a bien expliqué tout ce que l’on ne
 comprenait pas.
 Hugo
 Cet atelier était bien. Avant j’étais perfusé à l’hôpital et maintenant à la maison.
 Andréas
 10
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Je suis perfusé depuis janvier, le mercredi en semaine paire, et tout le temps au bras gauche.
 Je ne ressens pas de différence depuis janvier.
 Quentin
 Ma mère est porteuse de la maladie et j’avais quelques difficultés à comprendre la maladie
 mais grâce au schéma du docteur j’ai réussi à comprendre tous les détails de la maladie et les
 traitements possibles et comment ils marchent.
 Lou
 Je trouve que c’est très intéressant, j’ai appris beaucoup de choses. Le professeur apprend
 bien, il sait dire les bons mots. J’ai aussi appris que pour soigner la maladie il y a différentes
 manières comme :
 - la perfusion
 - le médicament
 - ou rien
 J’ai aussi appris que le père porteur ne peut donner la maladie à son fils.
 Laura
 Le docteur nous a bien expliqué le sujet de la maladie de Fabry et il nous a expliqué des
 nouvelles choses sur la maladie de Fabry.
 Yusuf
 11
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ATELIER GÉNÉTIQUE
 Atelier animé par le Pr Didier LACOMBE, article rédigé par le Dr Jean Marie RENAUDIN.
 Dans la salle de conférences, les nombreux participants à l’atelier génétique ont écouté les
 explications très didactiques concernant les divers aspects génétiques de la maladie de Fabry,
 ponctuant l’exposé de quelques questions.
 Durant cet atelier, ont été présentés les différents types de mutations sur le gène GLA à l’origine
 du déficit en alpha-galactosidase (ou agalsidase) observé dans la maladie de Fabry, les
 perspectives thérapeutiques et la notion de diagnostic génétique, avant ou pendant la grossesse.
 Quelle mutation est à l’origine de la maladie de Fabry ?
 Il existe plus de 900 mutations identifiées (certaines sont très répandues, d’autres très rares, dites
 privées car ne concernant qu’une famille). Ces mutations peuvent être classées en mutation
 « faux sens » et « non sens », ou résultent parfois d’une délétion du gène GLA.
 En cas de mutation « faux sens » (un peu plus de 60% des cas), l’enzyme (agalsidase) peut tout
 de même être synthétisée, mais de manière partiellement anormale, ce qui la rend non
 fonctionnelle. De ce fait, au lieu d’être transportée dans la partie de la cellule (le lysosome), où
 elle dégrade habituellement son substrat, l’enzyme résultant de cette mutation est détruite
 rapidement. De ce fait, elle n’agit pas, et le substrat non dégradé s’accumule petit à petit. C’est à
 l’origine de l’altération des divers organes (cerveau, rein, cœur, système digestif, etc...), et des
 symptômes observés. Dans certains cas (variants particuliers), la fonctionnalité de l’enzyme n’est
 pas totalement nulle, mais très faible, ce qui occasionne souvent des symptômes plus tardifs et
 moins sévères.
 En cas de mutation « non sens » (un peu plus de 30% des cas), la synthèse de l’enzyme est
 totalement stoppée. De ce fait, il n’y a aucune production d’enzyme, et par conséquent, aucune
 action de dégradation du substrat dans le lysosome. Les conséquences sont dues à l’absence
 totale d’activité de l’enzyme.
 Les divers variants de la maladie de Fabry ont ensuite été décrits succinctement à partir de ces
 notions.
 12
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Pourquoi une même mutation du gène est-elle à l’origine d’autant de variations de
 symptômes ?
 Ce qui est troublant pour les malades et leur famille, c’est qu’une même mutation sur ce gène
 peut être à l’origine de symptômes très variables en intensité et en nombre d’organes atteints.
 C’est la part d’interactions avec l’environnement (dite « épigénétique ») ou le rôle des autres
 gènes de l’individu qui expliquent ces différences, même si généralement le tableau clinique de
 la maladie de Fabry a beaucoup de ressemblances d’une personne à l’autre.
 Quels traitements peut-on espérer vis à vis d’une mutation du gène ?
 Dans cette partie de l’exposé, le Pr Didier LACOMBE a détaillé le fonctionnement du nouveau
 médicament (Migalastat) en tant que chaperon moléculaire pharmacologique. Seules 30% des
 mutations (en fait 50% des mutations « faux sens ») répondent à l’administration du chaperon
 par une augmentation d’activité fonctionnelle de l’enzyme, en la stabilisant sur le plan
 moléculaire, et donc en évitant sa dégradation précoce.
 Il a ensuite abordé de façon brève les perspectives de la thérapie génique (réparation, par
 remplacement du gène GLA anormal muté par un gène normal).
 Quelle prise en charge génétique avant la naissance ?
 La mutation du gène GLA est portée par le chromosome X. Un homme atteint transmet donc
 systématiquement cette mutation à une fille (par transmission du chromosome X) mais jamais à
 un garçon (du fait de la transmission du chromosome Y). Une femme atteinte transmet de façon
 aléatoire, une fois sur deux, ce chromosome X à sa descendance.
 En cas de fécondation in vitro, un diagnostic préimplantatoire peut être réalisé.
 De même lors d’une conception naturelle, un diagnostic anténatal peut être proposé lorsque la
 mère est porteuse de la maladie de Fabry.
 Les questions nombreuses suscitées par cet atelier étaient le reflet de l’intérêt de l’assistance
 pour un sujet somme toute assez ardu.
 13
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Cet atelier a regroupé plus de vingt personnes et a été animé par le Pr Georges
 DESCHÊNES autour de la question du traitement chez l’enfant. A quel âge doit-on débuter le
 traitement chez l’enfant ? La réponse ne sera pas la même chez une fille ou un garçon. Un
 suivi médical est essentiel afin d’envisager la mise sous enzymothérapie avant que les
 organes soient atteints. Les questions furent nombreuses et ont permis aux parents
 d’échanger entre eux quant à leur vécu de la maladie chez leurs enfants.
 LE TEMPS DU TRAITEMENT CHEZ L’ENFANT
 14
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15
 ATELIER JEUNES ADULTES
 La découverte de l’APMF et la rencontre avec des personnes ayant la même maladie
 que moi m’ont rassuré sur le fait que je n’étais pas seul et cela me permet d’être
 informé sur l’avancée des recherches, notamment sur la confection d’une administration
 orale de l’enzyme.
 Vanessa
 Cet atelier était très intéressant, après une vulgarisation de l’origine des protéines
 mutées, chacun a donné son ressenti sur l’annonce au diagnostic de la maladie de
 Fabry. Ce qui est ressorti principalement, c’est la méconnaissance de la maladie de
 Fabry pour certains cliniciens et la froideur de l’annonce du diagnostic de la maladie par
 ces derniers.
 Christophe
 Je suis resté un weekend à l’hôpital à la suite des douleurs (quand j’étais enfant), puis
 deux mois après, j’ai eu un rendez-vous pour m’annoncer le diagnostic avec un
 mauvais suivi psychologique pour les parents.
 Mattéo
 En ce qui concerne le diagnostic de la maladie de Fabry, je ne me sens pas concerné…
 Sachant que cette maladie est présente dans les gènes de ma famille depuis que je
 suis jeune. Ni moi, ni mes sœurs (ayant la maladie de Fabry, puisque mon père est
 malade) n’avons eu la surprise d’apprendre une telle nouvelle. Aujourd’hui, après un
 tour de table, je me rends compte que chacun à son propre rapport à son diagnostic
 personnel et que ce diagnostic intervient directement sur le moral du patient et peut
 influencer son état d’esprit… d’où l’importance d’un diagnostic ’’ bien fait’’.
 Allan
 .
 L’atelier a été animé par le Professeur Soumeya BEKRI qui a répondu à toutes les
 questions des jeunes adultes sur la maladie de Fabry. La question de l’annonce du
 diagnostic, avoir un enfant en étant malade, les répercussions de la maladie sont
 quelques exemples des sujets abordés.
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Cette première rencontre m’a permis d’en apprendre beaucoup plus sur la maladie, j’ai
 rencontré des personnes touchantes, toutes motivées pour faire changer les choses.
 Des belles initiatives et des beaux projets.
 Anthony
 Nous avons pu échanger avec deux médecins notamment à propos des différents
 traitements. Nous avons également parlé d’un projet de grossesse et si une malade est
 sous le médicament, il faudra l’interrompre avant et pendant la grossesse. En entendant
 la malade passe sous enzymothérapie et reprend le médicament après.
 Fanny
 Jeune de 28 ans, actuellement greffé rénal depuis 3 ans, j’ai été diagnostiqué
 seulement une fois après avoir perdu mes reins. L’organe aurait été encore là si j’avais
 été diagnostiqué plutôt.
 Mussa
 16
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17
 Madame Jane CLIFFORDPrésidente AMICUS THÉRAPEUTICSFrance
 NOUVELLES DES LABORATOIRESPHARMACEUTIQUES
 Amicus Therapeutics est plus que jamais engagé pour améliorer la qualité de vie des patients
 atteints de maladies rares ou orphelines, sévères et invalidantes en leur proposant des
 traitements ciblés et innovants.
 Chez Amicus, nous nous préoccupons de parler aux patients par le biais des Associations,
 mais nous considérons qu’il est encore plus important de les écouter.
 C’est pour cette raison qu’en 2017, nous avons initié un projet de recherche s’inscrivant dans
 le cadre de la « Décision Médicale partagée » telle que décrite par la Haute Autorité de Santé
 en 2013. Cette démarche de Décision Médicale Partagée vise à développer les initiatives
 impliquant le patient dans sa prise en charge, par l’échange d’informations entre le
 Professionnel de Santé et le patient, et par la participation du patient aux décisions qui
 concernent sa santé.
 Notre projet de recherche consiste à élaborer un questionnaire spécifique à la maladie de
 Fabry qui permettra aux patients d’identifier leurs attentes vis à vis de leur traitement. Grâce
 aux Associations de patients comme l’APMF et aux Professionnels de Santé impliqués dans
 la maladie de Fabry, plus de cent patients seront impliqués dans ce projet qui a déjà débuté.
 Le questionnaire sera élaboré en plusieurs étapes et sera entièrement conçu à partir des
 propositions des patients, de leur ressenti et de leurs valeurs. Au final, seules les attentes
 exprimées par la majorité d’entre eux seront retenues dans la version définitive de cet outil.
 Celui-ci pourra ensuite être utilisé par les médecins dans leur pratique courante pour discuter
 avec les patients atteints de la maladie de Fabry et évaluer leurs attentes et satisfaction vis-
 à-vis de leur traitement ; cela permettra de mieux adapter le traitement en fonction des
 besoins et préférences. Les patients joueront donc un rôle essentiel dans les décisions
 concernant leur propre prise en charge thérapeutique.
 Nous tenons à vous remercier très chaleureusement pour votre aide sur ce projet qui va nous
 aider à mieux comprendre vos souhaits et faire avancer la prise en charge de la maladie de
 Fabry.
 En parallèle nous continuons à soutenir des projets de recherche menés par les
 Professionnels de Santé dans des centres experts des maladies rares. Par ailleurs, nous
 mettons en place, en accord avec les autorités de santé une étude européenne visant à
 suivre l’évolution des patients atteints de la maladie de Fabry pendant 5 ans, qu’ils soient ou
 non traités.
 Nous sommes très fiers de pouvoir avancer à vos côtés pour faire progresser la prise en
 charge de la maladie de Fabry et sommes très attachés à rester à votre écoute.
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La Présidente de l’APMF, Najya BEDREDDINE, a interviewé Julien Arnal, Infirmier
 Coordinateur rattaché à la Direction des Affaires Médicales pour les maladies rares
 de Sanofi Genzyme.
 Quelle est la vocation de l’équipe infirmière chez Sanofi Genzyme ?
 L’équipe est formée de deux professionnels de santé : une collègue IDE (Infirmière
 Diplômée d’Etat) et moi-même qui avons exercé au sein des Hospices Civils de Lyon
 avant de rejoindre le laboratoire, respectivement en 2014 et 2007. Notre vocation
 première est de former aux gestes techniques les équipes soignantes, à l’hôpital ou en
 libéral, lorsqu’elles reconstituent et administrent nos médicaments. Plus largement nous
 apportons aux soignants des connaissances sur les maladies rares pour lesquelles nous
 apportons des solutions thérapeutiques et discutons, de pairs à pairs, avec eux sur les
 modalités d’une prise en charge globale des malades. Nous intervenons uniquement sur
 leur sollicitation.
 Cette fonction d’infirmier coordinateur est-elle spécifique à Sanofi Genzyme ?
 A notre connaissance, oui. Sanofi Genzyme a créé cette fonction originale d’infirmier
 formateur-conseil il y a 15 ans pour favoriser un usage optimal de ses traitements. En tant
 qu’infirmiers coordinateurs, nous nous positionnons à l’interface du laboratoire et des
 soignants auprès de qui nous jouons un rôle de formation-information strictement médico-
 technique et de soutien au soin relationnel. Lors de nos échanges avec eux, l’anonymat
 des patients est préservé de plus, comme tous les infirmiers, nous sommes soumis au
 secret professionnel. Cette initiative est pleinement en phase avec la culture Sanofi
 Genzyme qui, au-delà de son investissement dans le développement de traitements et
 leur mise à disposition aux patients, s’est toujours engagé aux côtés de la communauté
 médicale et des associations de patients comme l’APMF, pour améliorer la prise en
 charge des personnes souffrant de maladies mal connues.
 Pourquoi le soutien aux équipes infirmières intervenant dans la prise en charge des
 patients atteints de la maladie de Fabry est-il particulièrement important ?
 Le Protocole national de diagnostic et de soins (PNDS) pour la maladie de Fabry, élaboré
 par la Haute Autorité de Santé, stipule que les infirmières qui manipulent le traitement
 doivent être spécifiquement formées. Par ailleurs, les infirmières elles-mêmes sont en
 demande de soutien : étant peu fréquemment confrontées aux maladies rares, elles ont à
 cœur de bien connaître les caractéristiques des thérapies et d’optimiser l’usage du
 traitement. La formation-information des équipes soignantes renforce ainsi la qualité de la
 prise en charge infirmière au bénéfice du malade.
 Monsieur Julien ARNALInfirmier CoordonnateurSANOFI-GENZYME
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Quelles compétences apportez-vous aux équipes infirmières ?
 Nous les formons à la maîtrise technique du traitement - sa reconstitution, son
 administration et sa surveillance. Nous développons leur connaissance de la maladie. Mais
 à mon sens, le soin technique ne représente pas l’essentiel de la prise en charge pour les
 patients. Il existe une partie importante de cette prise en charge qu’il ne faut pas sous-
 estimer, qui est le soin relationnel. Car la maladie de Fabry est une pathologie chronique.
 Sur la durée, le malade peut être confronté à des difficultés psychologiques ou sociales qu’il
 n’exprime pas spontanément. Il peut même être tenté de relâcher son observance
 thérapeutique. Il revient donc à l’infirmière d’instaurer un lien de confiance avec lui et de
 savoir l’écouter pour détecter ses besoins. Ainsi pourra-t-elle jouer son rôle de courroie de
 transmission entre le patient et le médecin par le biais d’un dialogue constructif.
 Comment sensibilisez-vous les infirmières à une prise en charge globale du patient ?
 Nous partageons avec elles des retours d’expériences qui ont amélioré l’autonomie et la vie
 de malades, au-delà du seul traitement. Nous leur donnons des pistes pour explorer et faire
 émerger les besoins du patient. Nous leur apportons des outils pour orienter les malades
 vers les ressources existantes en dehors de l’hôpital, notamment les associations de
 patients. Nous réfléchissons aux stratégies permettant de bien concilier les exigences
 individuelles de la vie quotidienne d’un patient avec les contraintes liées à son traitement.
 Par exemple, lorsque la personne ne veut plus perdre une journée pour venir se faire
 perfuser à l’hôpital et que son médecin prescripteur a déterminé qu’elle satisfaisait aux
 critères d’éligibilité d’un traitement à domicile, nous formons, toujours sur sollicitation,
 l’infirmière libérale qui va accompagner l’apprentissage de l’auto-perfusion. Si le patient part
 en voyage ou en vacances, nous pouvons aider son médecin référent à identifier l’équipe
 locale susceptible de le prendre en charge et former cette équipe.
 Les associations de patients sont devenues de véritables partenaires des équipes
 soignantes. Quelles suggestions feriez-vous à l’APMF pour renforcer ce lien ?
 Toutes les infirmières ne connaissent pas nécessairement l’existence de l’APMF ni la
 ressource que constitue votre association pour une personne atteinte de la maladie de
 Fabry et son entourage. Il est important qu’elles sachent que vous représentez un soutien
 sur lequel elles peuvent s’appuyer pour apporter des réponses et des solutions aux
 malades. Aller à la rencontre des soignants dans les services, créer des groupes de travail,
 inviter les équipes locales lors des Rencontres Nationales des Patients, sont autant
 d’occasions d’échanges pour optimiser la prise en charge globale des patients atteints de
 maladie de Fabry.
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Dr Dominique BATOUPrésident SHIREFrance
 La présidente de l’APMF Najya BEDREDDINE a interviewé le Dr Dominique BATOU,
 président de SHIRE France, qui produit l’un des médicaments indiqués dans la prise en
 charge de la maladie de Fabry.
 Aujourd’hui leader mondial des maladies rares, quelles ont été les étapes marquantes du
 développement de Shire ?
 Que de chemin parcouru en un peu plus de trente ans. L’aventure Shire a débuté en 1986 en
 Grande Bretagne. Dès sa création, le laboratoire a mis au point ses premières solutions
 thérapeutiques dans l’ostéoporose, la maladie d’Alzheimer ou l’insuffisance rénale terminale. Au fil
 des partenariats et des acquisitions qui vont caractériser sa croissance, Shire va opérer des virages
 stratégiques et se spécialiser dans les années 2000 dans le domaine des maladies lysosomales –
 dont la maladie de Fabry- et, plus largement, des maladies rares. L’intégration de Baxalta en juin
 2016 a propulsé Shire à la première place mondiale dans les maladies rares et les pathologies très
 spécifiques, nous permettant de couvrir différentes aires thérapeutiques : les maladies génétiques,
 l'hématologie, la médecine interne, l'immunologie, l'oncologie, les neurosciences et l'ophtalmologie.
 Quelle est la mission du laboratoire Shire dans les maladies rares ?
 Il existe aujourd’hui quelque 8000 maladies rares identifiées, dont 5% seulement disposent de
 traitements. Les maladies rares sont souvent des affections graves et complexes présentes dès la
 naissance. Les patients qui en sont victimes endurent des souffrances tout au long de leur
 existence et ont une espérance de vie réduite. Notre mission est de mettre au point des traitements
 innovants qui contribuent à l’amélioration de la vie des patients atteints de maladies rares, dont les
 besoins ne sont pas satisfaits.
 Grâce aux partenariats de long terme que nous construisons avec les chercheurs, les médecins, les
 professionnels de santé, les associations de patients et les institutionnels, nous visons à améliorer
 l’identification des maladies rares, afin d’en réduire l’errance diagnostique.
 Quels sont selon vous les enjeux de la prise en charge de la maladie de Fabry ?
 Le premier des enjeux est probablement l’errance diagnostique des patients. Lorsque les
 symptômes n’ont rien de spécifique, il peut s’écouler 15 ans entre l’apparition de la maladie et son
 identification. Or une maladie qu’on ne reconnaît pas, ce sont trop de patients qu’on ignore, trop de
 situations personnelles d’isolement, de marginalisation voire de détresse.
 Pour aider au diagnostic de la maladie de Fabry, c’est par exemple aux cardiologues, aux
 néphrologues ou bien encore aux neurologues que nous proposons nos dispositifs de dépistage. En
 effet, la probabilité de diagnostiquer une maladie de Fabry chez un sujet jeune frappé d’un AVC,
 chez un patient présentant une hypertrophie cardiaque ou une insuffisance rénale sans autre cause
 identifiée est bien plus élevée que dans la population générale.
 Allez-vous continuer à concentrer vos activités dans les maladies rares ?
 Nous sommes focalisés sur les patients dont les besoins sont insatisfaits. Aujourd'hui, environ 65%
 de nos médicaments et 75% de notre pipeline concernent les maladies rares. Avec près de 40
 programmes en phase clinique et une vingtaine d’autres aux stades ultérieurs de développement,
 nous disposons du pipeline le plus riche et le plus innovant de nos 30 années d’histoire. Pris
 isolément, chaque groupe de patients souffrant de maladies rares est limité, mais regroupés les uns
 avec les autres, ils constituent une grande communauté. Cette communauté a besoin de solutions
 et notre responsabilité consiste à apporter de la valeur et des résultats significatifs qui allègent le
 fardeau de ces maladies pour les patients et leurs proches.
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Gb3 ou lyso-Gb3 ?
 GB3 OU LYSO-GB3 ?
 Deux marqueurs sont utilisés pour le diagnostic et le suivi de la maladie de Fabry, le
 Gb3 et le lyso-Gb3. Ils sont dosés par une technique de spectrométrie de masse en
 tandem.
 Le Gb3 est dosé dans le sédiment urinaire, de préférence, la miction urinaire complète du
 matin. La diminution de son excrétion est un bon témoin de l’efficacité du traitement. Ce
 dosage est recommandé dans le Protocole National de Diagnostic et de Soins (PNDS) de
 la maladie de Fabry pour le suivi des patients.
 Le lyso-Gb3 est dosé dans le plasma ou sur sang total sur carton. La concentration en
 lyso-Gb3 semble plus stable que celle du lyso-Gb3. En revanche, les valeurs de
 référence sont dépendantes du laboratoire qui effectue le dosage. C’est le marqueur
 utilisé dans les études récentes.
 Il semble logique de continuer le suivi des patients déjà traités de longue date par le
 dosage du Gb3 urinaire car il n’y a pas de valeur initiale de lyso-Gb3 avant traitement.
 En revanche, pour les patients nouvellement diagnostiqués, le suivi peut être fait par le
 dosage du lyso-Gb3.
 Dans tous les cas, il est préférable de faire les dosages dans le même laboratoire pour
 optimiser le suivi des patients.
 Dr Roselyne GARNOTELBiochimisteCHU Maison Blanche REIMS
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Madame Lucie MAHEPsychologue ClinicienneHôpital La Croix SimonPARIS
 De la neurologie à la catharsis1 sous hypnose
 En 1880 à Vienne, Sigmund FREUD alors neurologue rencontre Josef BREUER, un médecin
 autrichien. Ils se lient d’amitié et deux ans plus tard ils travaillent ensemble auprès de patientes dont
 les troubles hystériques résistent à tout traitement traditionnel.
 BREUER avait soigné pendant deux ans, de 1880 à 1882, une jeune femme qu’il nomme Anna O.
 Elle deviendra le premier cas dans le cheminement vers la psychanalyse ; ce point de départ dans
 la découverte de l’inconscient permet à Breuer de mettre en place une nouvelle méthode, la
 catharsis sous hypnose. Anna O – qui parlait très bien anglais – avait qualifié cette méthode de
 Talking cure, une cure de parole. Il s’agissait de plonger la patiente dans un état hypnotique pour lui
 faire revivre et parler de la scène traumatique afin de libérer les affects2 coincés et par la suggestion
 supprimer les symptômes.
 En 1885, FREUD part à Paris pour rencontrer le docteur Jean-Martin CHARCOT afin d’en savoir
 plus sur ses recherches étiologiques de l’hystérie. CHARCOT considère les symptômes hystériques
 comme appartenant à une maladie, non comme une simulation ou une possession. Pour autant,
 nous sommes encore dans la clinique du regard et non de l’écoute, ce qui intéresse CHARCOT est
 l’observation des phénomènes et leur description ; il amenait les patientes au centre de
 l’amphithéâtre pour les montrer aux autres médecins, induisant l’entrée en crise pour rendre visible
 le mal qui les atteignait ; il ne les écoutait pas.
 En 1895, FREUD et BREUER publient les Etudes sur l’hystérie (dans lequel apparait le cas d’Anna
 O), ouvrage qui montre les premiers pas vers la psychanalyse.
 Confronté à la réticence de patientes à être soignées sous hypnose, à la non-résolution des
 symptômes ou à leur déplacement, FREUD sera amené à faire évoluer cette thérapie cathartique...
 De la catharsis sous hypnose à l’association libre
 1889 : LE CAS EMMY VON M… rapporté dans « Etudes sur l’hystérie »
 Le 1er mai 1889, Freud rencontre une femme de 40 ans souffrant de symptômes hystériques. Il
 l’appellera EMMY VON M… Le suivi est quotidien.
 Catharsis : Décharge des affects en revivant les événements traumatiques.
 1 Etymologie : purification, évacuation
 2 Affect : Expression émotionnelle des conflits. L’affect est ce qui touche. Il est associé à une représentation – même s’il
 peut s’en séparer
 QUESTIONNEMENTS SUR L’HYPNOSE AU REGARD DE SA FONCTION DANS L’INVENTION
 DE LA PSYCHANALYSE
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Le 2 mai, FREUD écrit :
 « Elle se plaint surtout aujourd’hui d’une sensation de froid ainsi que de douleurs dans la
 jambe droite, douleur partant du dos et passant au dessus de la crête iliaque. J’ordonne des
 bains chauds et pratiquerai, deux fois par jour, des massages de tout le corps.
 Elle est parfaitement accessible à l’hypnose. […] Je lui suggère le sommeil, l’amélioration de
 tous ses symptômes, etc. […] Un vague souvenir de mes paroles subsistent après cette
 première hypnose, mais dès après la séance suivante, un somnambulisme total (amnésie)
 apparait. »3
 Alors que le traitement se poursuit et que Mme Emmy semble aller mieux, elle rapporte des
 images et pensées terrorisantes avec des animaux.
 Freud, ayant remarqué que les hystériques souffrent de réminiscences4 dit :
 « Mon traitement consiste à effacer ces images afin d’en empêcher le retour. Pour consolider
 l’effet de la suggestion, je lui passe, plusieurs fois, la main sur le front. »5
 Nous pouvons noter que FREUD repère qu’il y a des images traumatiques et que ce n’est
 pas le refoulement (à cette période on parle d’oubli) qui est la cause des symptômes, c’est
 plutôt l’échec du refoulement. Il y aurait un noyau traumatique, une scène, qui n’a pas pu
 s’oublier complètement ; les symptômes viennent indicer que tout n’a pu être refoulé et il
 subsiste une réminiscence qui fait souffrir.
 Ici, FREUD fait revenir les souvenirs sous hypnose et amène la patiente à l’exprimer pour
 ensuite en effacer le contenu traumatique par la suggestion ; il a donc déjà l’idée du
 refoulement d’une représentation traumatique de laquelle l’affect est séparé pour être
 supporté par le moi (une défense contre une représentation insupportable).
 Sur la séance du 11 mai, FREUD écrit :
 « Trois jours auparavant, je l’avais interrompue au moment où elle se lamentait de ce que,
 dans ces établissements (asiles), on ligotât les malades sur leur chaise. Je constate que je
 n’aboutis à rien de cette façon-là et que je ne puis éviter d’écouter jusqu’au bout ce qu’elle a
 à me dire à propos de chaque chose. »6
 Il conclut la séance avec sa suggestion et Mme Emmy exprime un désir de sortir de
 l’hypnose, ce que Freud fait.
 Le 12 mai, alors que Freud constate que les interdits précédents n’ont pas eu d’effet, il lui
 demande dans une tentative de résolution des symptômes l’origine des douleurs gastriques :
 « Avec un peu de réticences, elle me répond qu’elle n’en sait rien. Je lui donne jusqu’à
 demain pour s’en souvenir. Elle me dit alors d’un ton très bourru, qu’il ne faut pas lui
 demander toujours d’où provient ceci ou cela mais de la laisser raconter ce qu’elle a à dire, j’y
 consens et elle poursuit sans préambule : « quand ils l’ont emporté, je n’ai pas pu croire qu’il
 était mort » (la voilà donc qui reparle de son mari, et je découvre maintenant que sa
 mauvaise humeur était dûe au fait qu’elle n’avait pas achevé son histoire). »7
 Mme Emmy peut alors poursuivre sa narration.
 Au bout de sept semaines Emmy Von M… va mieux, les symptômes n’ont pas complètement
 disparu mais elle va suffisamment bien et Freud la laisse rentrer chez elle.
 Sept mois plus tard, ses symptômes se ré-aggravent et après avoir tenté de se faire soigner
 dans un sanatorium elle revient vers Freud. Il tente à nouveau de l’hypnotiser mais elle se
 contracte et refuse. Il va l’écouter…
 3 Freud, Breuer, Etudes sur l’hystérie (1895), PUF, 1981, p.37
 4 Réminiscence : Fait de se souvenir
 5 Freud, Breuer, Etudes sur l’hystérie (1895), PUF, 1981, p.39
 6 Ibid p.47
 7 Ibid p.48
 23

Page 25
                        

o L’ASSOCIATION LIBRE
 FREUD va alors rompre avec BREUER et CHARCOT qui traitaient les patientes avec
 l’hypnose et la suggestion, et où elles devaient se soumettre à une autorité, une parole qui
 sait. Il rompt également avec Charcot qui attribuait une origine héréditaire à ces troubles
 alors que Freud parle d’une étiologie8 psychique.
 Grâce à certaines patientes comme Emmy Von M… sur qui l’hypnose et la suggestion n’ont
 pas l’effet souhaité, FREUD va laisser parler les patientes, les écouter et se laisser guider par
 leur récit et leurs mots.9
 Il va ainsi mettre en place une nouvelle technique de traitement, la règle de l’association
 libre : dire tout ce qui passe par la tête, sans se censurer. Il peut ainsi revenir aux scènes
 traumatiques avec la participation de ses patientes, durant l’état de veille, et dépasser leurs
 résistances.
 Faisons une parenthèse sur les mots que nous employons dans l’accompagnement des
 patients et qui montre le dispositif qui finalement s’impose dans la relation avec un patient :
 L’expression utilisée très fréquemment dans l’accompagnement des malades est : on suit Mr
 ou Mme X. Cette formule est très juste et à entendre au sens premier ! L’analyste, mais aussi
 les autres professionnels de soins, travaillent à partir du matériel qu’apporte le patient : on
 suit la personne dans ce qu’elle raconte, on est derrière, et la théorie peut certes servir de
 repère, mais elle reste au service du patient. Non l’inverse. A ce propos, Freud disait qu’il
 pouvait changer toute sa théorie si l’analyse d’un seul patient la démontait.
 Ainsi, l’analyste est à l’écoute de ce que dit le patient quand celui-ci dit ce qui lui passe par la
 tête, et au-delà de la narration, il écoute comment il le dit. C’est à partir de là que l’analyse ou
 l’interprétation pourra être faite.
 Le matériel, c’est le patient qui l’apporte.
 o LA REMISE EN QUESTION DE L’HYPNOSE
 Nous trouverons – entre autres - des arguments expliquant l’abandon de l’hypnose dans un
 essai de 1921 que Freud intitule Psychologie des foules et analyse du moi.
 Il y parle d’un :
 - Renoncement aux initiatives personnelles du fait de la soumission à l’hypnotiseur.
 L’hypnotiseur prend la place de l’idéal du moi.
 L’Idéal du moi oriente la perception de la réalité. Il représente ce qu’on doit faire, ce qui est
 attendu par l’instance morale, sociétale…, et qui devient l’objectif à être délaissant l’être.
 - Hypnotiseur qui est une personne toute puissante sur un sujet impuissant.
 Si dans l’hypnose l’hypnotiseur prend la place de l’Idéal du moi, quelle est la responsabilité
 du sujet dans ce qui le concerne pourtant au plus près ? Quelle place pour son désir ?
 Il existe une tentation humaine à partir à la recherche d’un guide pour faire avec la crainte
 humaine assez courante de l’abandon, pour faire avec le manque d’assurance (manque
 constitutif, qui nous construit comme sujet désirant). On peut faire le choix de prendre conseil
 auprès du coach, du prêtre, du thérapeute, etc., pourquoi pas. Mais à moins de s’y aliéner et
 au risque de ne jamais trouver une liberté de vivre, il me semble qu’il s’agit d’en connaitre les
 limites.
 8 Etiologie : Recherche et exposition des causes.
 9 Plus tard, en1922, dans Le moi et le ça (Ed. PUF 2011, p.11), FREUD précise que les mots doivent être pris
 dans leur empreinte sonore plus que dans leur signification. Jacques LACAN n’a cessé d’en montrer toute la
 mesure à travers le signifiant.
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Posons-nous des questions sur ce retour à l’hypnose dans le traitement de la
 souffrance psychique (je ne parle pas de l’hypnose médicale qui a un grand intérêt) : alors
 que Freud a abandonné avec arguments l’hypnose, pourquoi revient-elle aujourd’hui en
 force ? Y a-t-il une explication à trouver dans les changements de la société ? Dans ses
 modes de consommation ? Dans l’image normée et parfaite à laquelle il faudrait
 correspondre ? Dans l’injonction au bonheur ? Dans la croyance d’une jouissance sans
 entrave ? Dans l’immédiateté sans question sur sa propre existence ?
 Des questions actuelles qui me semblent essentielles…
 L’invention de FREUD, la psychanalyse
 Le mot psychoanalyse apparaît pour la première fois en 1896 dans un article de Freud
 intitulé « l’étiologie des névroses » dans la Revue neurologique du 30 mars pour désigner
 une technique qui explore l’inconscient.
 La psychanalyse s'adresse à l’humain en tant qu’il habite le langage, qu’il se construit par
 lui.
 Celui qui demande une psychanalyse est celui qui se pose des questions sur ce qui lui
 arrive, sur ses réactions par rapport à une situation externe, mais aussi interne, quand le
 corps dysfonctionne, comment se positionne-t-on par rapport à ce dysfonctionnement ?
 Qu’est-ce qui fait souffrir ? Et le constat d’une souffrance qu’on ajoute à la souffrance ou
 sur les schémas de vie qui semblent se répéter ou encore des questions sur son être…
 On pourrait le dire très simplement : celui qui demande une psychanalyse est celui qui se
 pose des questions.
 L’analysant tient alors dans un désir de savoir sur lui, même s’il se prend dans un ne pas
 vouloir savoir.10
 Finalement, la psychanalyse s'occupe de ce qui échappe à la science, ce qui de la
 personne ne peut se généraliser, se formaliser, se protocoliser.
 Nous savons qu’une même maladie ne signifie pas un même malade.
 La psychanalyse propose une approche qui soigne le spécifiquement humain, l’individu
 constitué par le langage, et elle tient de ce fait la particularité de chaque sujet. C’est
 pourquoi la psychanalyse s’invente avec chaque analysant.
 Comme le dit Marie-Jean SAURET à propos du spécifiquement humain :
 "Ce qui, de l'humain, ne s'est pas laissé réduire par les sciences bâties sur le modèle de la
 physique, volontiers nous le qualifions de spécifiquement humain’’ 11
 10 Il existe trois passions de l’être : l’amour, la haine et l’ignorance.
 Nous ne développerons pas ici cette passion de l’ignorance, ni la question des résistances.
 11 M-J Sauret, La psychologie clinique, histoire et discours, Ed. Presses universitaires du Mirail, 2002, p.17
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POUR CONCLURE
 La grande découverte de Freud est l'inconscient : nous avons une part en nous non sue et
 pourtant agissante, un savoir qui ne se sait pas. Le sujet est déterminé par un savoir qui lui fait
 défaut : des éléments ont été refoulés hors du champ de la conscience. Quand la
 représentation est refoulée mais que l’affect reste libre, les éléments inconscients apparaissent
 à travers certaines formations que sont les lapsus, les rêves, les actes manqués, les mots
 d’esprit, les oublis, les symptômes.
 Freud appliquera cette hypothèse de l’inconscient à l’ensemble des sujets névrotiques.12
 Vous pourrez vous rapporter à la lecture de L’interprétation des rêves (1900),
 Psychopathologie de la vie quotidienne (1901), Introduction à la psychanalyse (1916-1917).
 Alors que la technique de l’association libre permet un accès au matériel inconscient avec la
 participation des patients, je me demande à quoi l’hypnose répond. Est-ce une réponse
 immédiate conforme à notre société actuelle capitaliste ? Un nouveau traitement établi sur le
 modèle médical – et rassurant - ? Mais ainsi, ne laisse-t-elle pas de côté la responsabilité, est-
 ce qu’elle permet quand même au sujet de faire ses propres choix et trouver son autonomie
 psychique ? N’y a-t-il pas un effacement de la particularité du sujet au prix de la normalité ? Et
 au niveau collectif, quels effets sur la (non) prise en compte de l’altérité13 ?
 Probablement porte-t-elle des intérêts, mais je ne peux m’empêcher de poser la question d’un
 point de vue transférentiel dans un rapport au maître représenté par l’hypnotiseur et investi par
 lui, amenant un cheminement contraire à l’acquisition d’une liberté de choix et à la construction
 de son éthique.
 Enfin, peut-être en lien avec une demande qui m’a été relayée concernant une étude sur
 « Fabry et les femmes », je conclus sur une touche féminine en rendant hommage à ces
 femmes qui ont réussi à se faire entendre dans une société si patriarcale, et à Freud qui
 a inventé un traitement original, différent de la logique médicale - pouvant pour autant
 tout à fait être en synergie avec elle - construit à partir de l’écoute du récit de ces
 femmes.
 12 Je ne développe pas ce qui concerne la psychose où nous parlons d’un inconscient à ciel
 ouvert, qui n’a pas subi le refoulement.
 13 Altérité : la reconnaissance de l’autre comme autre, considération de la différence.
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Fabry screening by Raman Spectroscopy : FabRamSpec
 Dr Roselyne GARNOTELBiochimisteCHU Maison Blanche REIMS
 FABRAMSPEC 2017
 27
 L’étude par spectroscopie Raman des lipides de la peau chez les patients atteints de
 maladie de Fabry est en cours de publication. Les résultats obtenus montrent une bonne
 identification des patients atteints de maladie de Fabry. La principale limite de cette
 technique la coloration de la peau (peau mate, bronzage) qui donne un bruit de fond au
 niveau des spectres Raman.
 C’est pour cette raison que l’étude est poursuivie sur les ongles pour faire le dépistage sur
 un prélèvement non invasif et non pigmenté pouvant être envoyé par la poste.
 Présentations en 2017 :
 GARNOTEL, R., EKLOUH-MOLINIER, C., UNTEREINER, V., MANFAIT, M., PIOT, O. In
 vivo Raman micro-spectroscopy : a new way to screen Fabry disease. WORLD
 Symposium, San Diego, février 2017.
 GARNOTEL, R., BEDREDDINE, N., EKLOUCH-MOLINIER, C., UNTEREINER, V.,
 MANFAIT, M., PIOT, O. Etude FABRAMSPEC : une étude translationnelle impliquant
 l’association des patients attaints de la maladie de Fabry. Réunion de Printemps de la
 SFEIM, Bordeaux, juin 2017.
 GARNOTEL, R., EKLOUCH-MOLINIER, C., UNTEREINER, V., MANFAIT, M., PIOT, O.
 Diagnostique précoce de la maladie de Fabry : une méthode non invasive, étude
 FabRamSpec. Board Shire, Brest, juin 2017.
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LES NOUVEAUX DÉFIS DE CLASSIFICATION ET D’INTERPRÉTATION DES VARIANTS GÉNÉTIQUES
 L’étude moléculaire du gène GLA permet d’identifier l’anomalie génétique qui sous-tend la
 maladie de Fabry et, ainsi, de confirmer le diagnostic. L’identification des variants a été
 facilitée par les techniques de séquençage nouvelle génération, permettant ainsi, de
 séquencer le génome humain en quelques jours versus plusieurs années dans les années 90.
 En contrepartie, l’avènement de ces technologies avancées pour séquencer l’ADN a permis
 de montrer qu’un grand nombre de variations sont retrouvées chez tous les individus. La
 présence d’une variation n’est donc pas systématiquement liée à une pathologie. De nouvelles
 recommandations émises en 20161 permettent de mieux annoter ces variations. Il a été
 convenu que le mot "mutation" est à éviter car cette dénomination implique que le variant
 concerné est pathogène. Il en est de même pour le mot "polymorphisme" qui implique que
 cette variation est bénigne. Tout changement par rapport à la séquence de référence est
 nommé variant ou variation et la pathogénicité de chaque variant doit être argumentée. Un
 variant est dit pathogène ou délétère si la protéine codée par le gène portant le variant est non
 ou peu fonctionnelle. En d’autres mots, un variant ne peut être lié à une pathologie que si la
 fonction de la protéine produite est altérée.
 La nouvelle classification des variants propose 5 classes de pathogénicité :
 Classe 1 Variant bénin
 Classe 2 Variant probablement bénin
 Classe 3 Variant de signification inconnue
 Classe 4 Variant probablement pathogène
 Classe 5 Variant pathogène
 Les avancées en génétique ont permis de clarifier plusieurs situations et d’identifier les bases
 moléculaires des maladies. Cependant, le déluge d’informations obtenues grâce à ces outils
 nécessite une réorganisation du travail des généticiens moléculaires. Une grande partie de
 l’analyse de ces données est faite par des outils bioinformatiques. De plus, l’interprétation et la
 classification des variants relèvent de la responsabilité des biologistes et nécessitent une
 priorisation et une argumentation au cas par cas pour rendre un résultat cohérent par rapport
 aux connaissances actuelles. Les technologies à haut débit, permettant d’accéder à
 l’information biologique de façon complète et globale, et les capacités de calcul, permettant
 une modélisation de ces données massives, définissent les contours d’une nouvelle médecine
 plus précise et plus personnalisée. L’interprétation intégrée de ces données permet de rendre
 ces résultats accessibles en tant qu’outils diagnostiques. Il y a là un changement profond des
 pratiques avec une dimension multidisciplinaire associant clinicien, bioinformaticien et
 biologiste pour aboutir au diagnostic moléculaire.
 1. American College ofMediacal Genetics and Genomics guidelines for sequence variant classification and
 interpretation 11/11/2016
 •American College of Medical Genetics and Genomics guidelines for sequence variant classification and interpretation 11/11/2016
 Pr Soumeya BEKRIBiochimiste
 Laboratoire de biochimie Métabolique
 Inserm U1245, université de ROUENCHU ROUEN
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Nous avons choisi de présenter quatre points :
 Amélioration du diagnostic
 Nouvelles mutations du variant cardiaque de la maladie
 Phase III du migalastat
 Recherche de nouveaux traitements
 Enhancing the diagnosis of Fabry disease in cardiology with a targeted
 information : a before-after control-impact study. Savary A-L. et al. Open Heart
 2017;4:e000567.
 Cette étude montre bien l’impact de la formation des médecins dans le diagnostic des
 maladies rares. Les cardiologues ont reçu des informations concernant la maladie de
 Fabry ainsi que des kits de prélèvements sur cartons (implication du Pr Soumeya Bekri
 dans cette étude française). Pendant 12 mois, les patients ayant une cardiopathie
 hypertrophique ont été testés soit 55 patients permettant de diagnostiquer 2 hommes de
 51 et 58 ans (3,4%).
 Identification of a novel GLA gene mutation, p.Ile239Met, in Fabry disease with a
 predominant cardiac phenotype. Csanyi B. et al. International Heart Journal
 2017;58 :1-5.
 Cette étude décrit une famille hongroise atteinte de la maladie de Fabry sur trois
 générations (5 femmes et 1 homme) avec une atteinte cardiaque prédominante
 (hypertrophie ventriculaire gauche). L’étude génétique met en évidence une mutation dans
 l’exon 5 du gène GLA (c.717A>G ; p.Ile239Met). La confirmation de la pathogénicité de
 cette mutation a été réalisée par le dosage du lyso-Gb3 (2,4 à 13,8 ng/mL, valeur de
 référence <1,8 ng/mL) et surtout la diminution importante de l’activité de l’alpha-
 galactosidase A chez l’homme (<0,2 µmol/L/heure, valeur de référence >2,6
 µmol/L/heure). Il existe de nombreux variants sur le gène GLA et il faut être prudent quand
 à l’interprétation des nouvelles mutations.
 The validation of pharmacogenetics for the identification of Fabry patients to be
 treated with migalastat. Benjamin E.R. et al. Genetics in Medicine 2017;19:430-438.
 Cette publication décrit la technique utilisée in vitro pour déterminer la sensibilité du type
 de mutation au migalastat. Cela a permis la réalisation du travail ci-après.
 Dr Roselyne GARNOTELBiochimisteCHU Maison BlancheREIMS
 ACTUALITES SCIENTIFIQUES
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Oral pharmacological chaperone migalastat compared with enzyme replacement
 therapy in Fabry disease : 18-month results from the randomised phase III ATTRACT
 study. Hughes D.A. et al. Journal of Medical Genetic 2017;54:288-296.
 Cette étude compare les effets du migalastat et de l’enzymothérapie substitutive chez les
 patients atteints de maladie de Fabry dont le gène a une mutation sensible au traitement par
 voie orale (voir article précédent). Les effets sur la fonction rénale sont identiques alors que le
 migalastat semble avoir un effet plus important sur la masse ventriculaire gauche. Les
 marqueurs biologiques sont stables et la tolérance est correcte. Des études complémentaires
 sont en cours.
 Modulation the alternative splicing of GLA (IVS4+919G>A) in Fabry disease. ChangW-H.
 et al. PLoS ONE 2017;12(4):e0175929.
 Les auteurs ont mis en évidence l’action au niveau du gène GLA de l’amiloride, substance
 d’épargne potassique dotée d’une action natriurétique, diurétique et antihypertensive
 modérée. C’est une nouvelle voie de recherche dans le traitement de la maladie de Fabry.
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Ce court article pour Le Petit Journal présente de façon schématique le phénomène
 d’inactivation du chromosome X dont l’étude a permis une meilleure compréhension de la
 variabilité des signes et symptômes de la maladie de Fabry chez les femmes
 hétérozygotes.
 La maladie de Fabry est une maladie génétique de transmission liée au chromosome
 X, due à des mutations dans le gène GLA entrainant un déficit en alpha-
 galactosidase A, une enzyme lysosomale. Le déficit enzymatique est responsable d’une
 maladie de surcharge par accumulation de glycosphingolipides (Gb3) dans les cellules
 de l’organisme. Le mode de transmission génétique lié au chromosome X explique que
 les patients de sexe masculin (hémizygotes) atteints de la forme classique de la maladie
 aient une atteinte sévère puisqu’ils ont un seul chromosome X porteur d’un gène GLA
 muté unique, tandis que les femmes (hétérozygotes) peuvent cliniquement se situer
 n’importe où sur une échelle de sévérité clinique allant de l’absence quasi-complète de
 symptômes à une atteinte occasionnellement aussi sévère que celle des hommes.
 Nous avons ainsi publié en 2008 avec un groupe international d’experts de la maladie un
 article montrant que la plupart des femmes présentent en fait des symptômes cliniques,
 de début toutefois volontiers plus tardif et de sévérité plus variable que chez les hommes
 mais incluant une atteinte viscérale notable avec notamment une cardiomyopathie, des
 accidents vasculaires cérébraux ou accidents ischémiques transitoires et une
 insuffisance rénale, cette dernière progressant cependant exceptionnellement vers un
 stade terminal.
 Les mécanismes sous-tendant cette expression clinique variable de la maladie de Fabry
 chez les femmes hétérozygotes demeuraient jusqu’à récemment mal compris ce qui a
 motivé l’équipe du Centre de Référence Généo à entreprendre des travaux de recherche
 visant à élucider les déterminants potentiels de cette variabilité clinique.
 L’inactivation du chromosome X est le mécanisme par lequel l’expression des gènes
 situés sur le(s) chromosome(s) X est normalisé entre les femmes (qui ont deux
 chromosomes X) et les hommes (qui ont un seul chromosome X) pour obtenir un dosage
 génique identique entre les deux sexes.
 Dans sa publication inaugurale de 1961, le docteur Mary LYON, une scientifique
 Britannique émit l’hypothèse, à partir de travaux sur la souris, qu’un processus
 conduisant à l’inactivation de l’un ou l’autre des deux chromosomes X survienne au
 hasard durant l’embryogénèse dans chaque cellule d’un organisme féminin et soit
 ensuite maintenu au long de la vie.
 Chaque organe féminin est ainsi une mosaïque composée de cellules qui expriment les
 gènes reçus soit du chromosome X paternal soit du chromosome X maternel (Figure 1).
 INACTIVATION DU CHROMOSOME X ET VARIABILITÉ D’EXPRESSION CLINIQUE CHEZ LES FEMMES HÉTÉROZYGOTES
 POUR LA MALADIE DE FABRY
 Pr Dominique P. GERMAINDirecteur : Centre de Référence coordonnateur de la maladie de FabryCentre Hospitalier Universitaire Raymond Poincaré (AP-HP)Université de VersaillesGARCHES
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Dans la population générale l’inactivation du chromosome X survient le plus souvent au
 hasard, résultant en une inactivation aléatoire (50%:50% ou 60%:40% ou encore
 70%:30%) des chromosomes X d’origine paternelle ou maternelle. Toutefois un petit
 pourcentage des femmes présente une inactivation biaisée ou non-aléatoire (>
 80%:20%) en faveur soit du chromosome X paternel soit du chromosome X maternel,
 l’un ou l’autre s’exprimant de façon prédominante.
 Une inactivation biaisée du chromosome X a été rapportée dans de nombreuses
 maladies génétiques liées au chromosome X où la sévérité de la maladie apparaît liée à
 la direction et au degré d’inactivation de l’un des deux chromosomes X chez les femmes
 atteintes.
 Une recherche a été conduite au sein du Centre de Référence de la maladie de Fabry
 (www.centre-geneo.com) afin de :
 1) déterminer si une inactivation biaisée (non aléatoire) du chromosome X pouvait
 exister chez les femmes atteintes de maladie de Fabry,
 2) étudier la variabilité du phénomène selon les tissus de la patiente et
 3) étudier la contribution de ce processus à la sévérité de la maladie et aux signes
 cliniques observés chez les patientes.
 Cinquante-cinq patientes prises en charge dans le Centre de Référence Généo furent
 évaluées à travers l’étude des scores de gravité globaux de la maladie de Fabry (MSSI
 et DS3), et la réalisation d’une IRM cardiaque (afin d’apprécier la morphologie cardiaque)
 et du débit de filtration glomérulaire (DFG) afin d’étudier précisément la fonction rénale.
 L’inactivation du chromosome X fut, elle, étudiée dans 4 tissus (le sang, la peau, les
 cellules buccales et le sédiment urinaire) par le marqueur moléculaire classique ainsi que
 de nouveaux marqueurs développés au laboratoire.
 Nos résultats montrent que, comme attendu pour une maladie de surcharge progressive,
 la sévérité de la maladie est corrélée à l’âge de la patiente et progresse avec celui-ci.
 Les scores MSSI et DS3 augmentent ainsi avec l’âge (Figures 2 et 3, lignes bleues).
 Nous avons pu pour la première fois montrer que 16 patientes sur 55 avaient une
 inactivation biaisée (non aléatoire) du chromosome X.
 Afin de mieux caractériser cette population de femmes atteintes de la maladie de Fabry
 présentant une inactivation non aléatoire du chromosome X nous avons alors déterminé
 lequel chromosome X porteur du gène GLA sauvage (normal) ou du gène GLA muté
 dans la maladie de Fabry était exprimé ou au contraire inactivé.
 Notre population des 55 patientes atteintes de maladie de Fabry fut ainsi divisée en 3
 groupes : un groupe (majoritaire) de 39 femmes présentant une inactivation équilibrée
 (aléatoire) du chromosome X (Figures 2 et 3, courbes bleues), un groupe de 7 femmes
 avec une inactivation déséquilibrée, non aléatoire, inactivant préférentiellement le
 chromosome X porteur du gène GLA muté et laissant donc s’exprimer le gène GLA sain
 (Figures 2 et 3, courbes vertes) et un groupe de 9 femmes inactivant préférentiellement
 le chromosome X porteur du gène GLA normal, exprimant donc dans la majorité de
 leurs cellules le chromosome X porteur du gène GLA muté (Figures 2 et 3, courbes
 rouges).
 Nous avons ensuite étudié la relation entre l’âge de la patiente et la sévérité de sa
 maladie en fonction de l’appartenance des patientes à l’un des trois groupes définis ci-
 dessus. Lorsque les trois groupes furent disposés sur les figures étudiant les scores de
 gravité MSSI (Figure 2) et DS3 (Figure 3) en fonction de l’âge, nous avons pu pour la
 première fois montrer que les manifestations de la maladie progressaient avec l’âge chez
 les femmes présentant une inactivation aléatoire du chromosome X (courbes bleues)
 mais, de façon plus intéressante, que les scores MSSI et DS3 des patientes appartenant
 au groupe « rouge » étaient plus élevés (en faveur d’une sévérité accrue) et leur
 progression plus rapide (comme le montre les courbes « rouges » plus pentues), tandis
 que les patientes appartenant au groupe « vert » inactivant le gène GLA muté, avaient
 une maladie atténuée et quasiment aucune progression de leur maladie avec l’âge
 (Figures 2 et 3, courbes vertes - scores inférieurs et aspect relativement plat). 32
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Comme mentionné plus haut, la symptomatologie de la maladie de Fabry comporte une
 atteinte cardiaque souvent significative au-delà de l’âge de 35 ans. Nous avons pu
 confirmer ces données en montrant la progression de la cardiopathie avec l’âge chez les
 femmes présentant une inactivation au hasard (aléatoire) (Figure 4, courbe bleue). La
 masse ventriculaire gauche était plus élevée et l’hypertrophie ventriculaire gauche
 progressait plus rapidement chez les patientes du groupe inactivant le gène sain (Figure
 4, courbe rouge). Au contraire la progression était minimale dans le groupe de patientes
 ayant inactivé l’allèle muté (Figure 4, courbe verte).
 Enfin, nous avons étudié la progression de l’atteinte rénale qui est l’un des déterminants
 les plus graves de la maladie de Fabry chez l’homme. La détérioration du débit de
 filtration glomérulaire (DFG) avec l’âge fut étudiée selon l’appartenance à l’un ou l’autre
 des 3 groupes précédemment définis. Chez les femmes présentant une inactivation au
 hasard, la fonction rénale se détériore avec l’âge sans toutefois atteindre le stade
 d’insuffisance rénale terminale nécessitant la dialyse ou la greffe rénale. Seules
 les patientes appartenant au groupe inactivant préférentiellement le chromosome porteur
 du gène sain, laissant s’exprimer le gène GLA muté (Figure 5, courbe rouge), sont dans
 notre expérience à risque de progresser vers l’insuffisance rénale terminale et la
 nécessité de recourir à la dialyse ou la greffe rénale. La détérioration de la fonction
 rénale était, elle, quasi inexistante chez les patientes inactivant le chromosome porteur
 du gène GLA muté (Figure 5, courbe verte) qui ne sont pas à risque de progresser vers
 la dialyse ou la greffe rénale du fait de leur maladie de Fabry.
 Figure 1. Biopsie rénale chez une femme (A, image de gauche) et un homme (B, image de
 droite) atteints de maladie de Fabry. Les dépôts de Gb3 (en brun) dans les podocytes (en
 bruncellules rénales) apparaissent beaucoup plus irréguliers chez la femme que chez l’homme où
 l’atteinte est diffuse.
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Figure 2. Score de gravité MSSI selon l’âge et le profil d’inactivation du chromosome X. Le score
 MSSI augmente avec l’âge chez les femmes présentant une inactivation du chromosome X aléatoire
 (équilibrée, en bleu) comme attendu pour une maladie de surcharge métabolique, mais il est
 systématique plus élevé chez les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X
 favorable avec expression préférentielle de l’allèle GLA muté (en rouge) et au contraire plus faible chez
 les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X favorable, avec expression
 préférentielle de l’allèle GLA sain (en vert).
 Figure 3. Score de gravité DS3 selon l’âge et le profil d’inactivation du chromosome X. Le score
 DS3 augmente avec l’âge chez les femmes présentant une inactivation du chromosome X aléatoire
 (équilibrée, en bleu) comme attendu pour une maladie de surcharge métabolique, mais il est
 systématique plus élevé chez les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X
 défavorable avec expression préférentielle de l’allèle GLA muté (en rouge) et au contraire plus faible
 chez les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X favorable, avec expression
 préférentielle de l’allèle GLA sain (en vert).
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Figure 4. Masse du ventricule gauche cardiaque (LVMi) selon l’âge et le profil d’inactivation du
 chromosome X. La masse cardiaque augmente avec l’âge chez les femmes présentant une inactivation du
 chromosome X aléatoire (équilibrée, en bleu) comme attendu pour une maladie de surcharge métabolique,
 mais elle est systématique plus élevée chez les femmes présentant une inactivation biaisée du
 chromosome X défavorable avec expression préférentielle de l’allèle GLA muté (en rouge) et au contraire
 plus faible chez les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X favorable, avec
 expression préférentielle de l’allèle GLA sain (en vert).
 Figure 5. Fonction rénale (Débit de filtration glomérulaire, mGFR) selon l’âge et le profil
 d’inactivation du chromosome X. La fonction rénale diminue (se détériore) avec l’âge chez les femmes
 présentant une inactivation du chromosome X aléatoire (équilibrée, en bleu), mais les chiffres sont
 généralement plus bas chez les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X défavorable
 avec expression préférentielle de l’allèle GLA muté (en rouge) et au contraire proches de la normale chez
 les femmes présentant une inactivation biaisée du chromosome X favorable, avec expression
 préférentielle de l’allèle GLA sain (en vert).
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Cette réunion d’information à l’intention des médecins, en particulier des
 cardiologues, a été organisée par le centre de Compétence « cardiomyopathies et
 des troubles du rythme cardiaque héréditaires ou rares » de Dijon, coordonné par le
 Docteur Jean Christophe EICHER, et co-animée par le Docteur Vanessa LEGUY-
 SEGUIN. Cette réunion est née sous l’impulsion de la Filière Cardiogen avec le
 soutien du laboratoire Shire.
 Elle s’est déroulée en 3 parties, avec tout d’abord le rappel de ce qu’est une filière de
 santé maladies rares.
 Les filières ont été constituées au cours du 2ème plan maladies rares (2011-2014), et
 ont pour vocation de coordonner des actions entre les acteurs impliqués dans la prise
 en charge de maladies rares ayant des points communs. Ainsi, une vingtaine de
 filières ont été créées, dont la filière Cardiogen regroupant les cardiomyopathies
 (dilatées, hypertrophiques, restrictives, etc…) et les troubles du rythme ou de la
 conduction (syndrome de Brugada, syndrome du QT long etc…). La file active de ces
 patients est estimée à 15000/an. L’objectif de cette filière est d’améliorer la
 communication, les recommandations et l’enseignement, la recherche clinique et les
 bases de données, et enfin la prise en charge des patients et de leur famille.
 Ensuite le Docteur EICHER et le Professeur LAURENT ont fait une mise au point sur
 les cardiomyopathies arythmogènes du ventricule droit (CAVD), ou "dysplasies
 arythmogènes du ventricule droit".
 Puis nous avons abordé l’atteinte cardiaque au cours de la maladie de Fabry, puisqu’
 elle est une des causes de cardiomyopathies rares, représentant 1,8% des
 cardiomyopathies hypertrophiques (CMH) selon le registre Européen 2012-2013
 (Elliott P, Charron P et al, Eur Heart J 2016;37:164-173).
 Après un rappel sur le mode de transmission lié à l’X et les premiers symptômes de
 la maladie, nous avons insisté sur la fréquence de l’atteinte cardiaque au cours de la
 maladie de Fabry (près de 90% des malades au cours de la vie). Cette atteinte
 cardiaque peut soit survenir parmi d’autres atteintes chez un patient atteint de la
 forme classique, ou bien être isolée chez les variants cardiaques. Une hypertrophie
 ventriculaire gauche (HVG) est décrite chez environ 60% des patients, classiquement
 concentrique, mais pouvant être asymétrique à prédominance septale. D’autres
 atteintes sont rapportées comme des valvulopathies, des troubles de la conduction
 nécessitant parfois la pose de pacemaker, et plus rarement des infarctus du
 myocarde. Selon les données du registre FOS, l’atteinte cardiaque est aussi
 fréquente chez la femme que l’homme mais plus tardive.
 Dr Vanessa LEGUY-SEGUINMédecine interne 1CHU François MitterandDIJON
 RÉUNION SUR LES MALADIES CARDIAQUES HÉRÉDITAIRES : 16 MAI 2017
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Concernant sa physiopathologie, nous savons aussi depuis quelques années que
 l’atteinte cardiaque ne repose pas que sur les dépôts cellulaires de Gb3 dans les
 cellules cardiaques (myocytes, cellules de la conduction), ces dépôts ne rendant
 compte que de 1 à 3% de l’hypertrophie observée. Il s’y ajoute des phénomènes
 réactionnels à l’accumulation de Gb3 (libération de radicaux oxygène augmentant le
 stress oxydatif, libération de cytokines pro-inflammatoires). Le Lyso-Gb3 (métabolite
 déacétylé) joue aussi un rôle particulier en stimulant la prolifération des cellules
 musculaires lisses des vaisseaux. Enfin, la production de sphingosine 1-phosphate
 induit une hypertrophie des cardiomyocytes.
 Les progrès de l’imagerie cardiaque tels que la mesure du strain longitudinal en
 échographie 2D, et l’IRM avec la technique du T1 mapping permettent aussi de détecter
 plus précocement l’infiltration par la surcharge sphingolipidique.
 En conclusion, un des messages de cette réunion était que l’existence d’une HVG à
 prédominance concentrique, associée à des signes ECG tels qu’un intervalle PR court,
 un allongement du QRS ou une arythmie ventriculaire ou supra-ventriculaire, doivent
 faire évoquer le diagnostic de maladie de Fabry au cardiologue, surtout s’il existe des
 signes extra-cardiaques de la maladie, ou une histoire familiale évocatrice. Cela est très
 important car la morbi-mortalité actuelle relativement importante de l’atteinte cardiaque
 devrait diminuer grâce à l’amélioration du dépistage et à l’instauration précoce d’un
 traitement spécifique.
 Références :
 Linhart. In: Mehta et al. (eds.) Fabry disease: perspectives from 5 years of FOS. Oxford:
 Oxford PharmaGenesis, 2006
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 Waldek S, et al, Genet Med 2009;11:790-796
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Selon la définition de l’OMS, l’éducation thérapeutique du patient (ETP) vise à aider les patients à
 acquérir ou maintenir les compétences dont ils ont besoin pour gérer au mieux leur vie avec une
 maladie chronique. L’ETP est maintenant reconnue comme un élément du parcours de santé des
 patients atteints de maladie chronique. L’ETP est différente d’une simple information, le patient
 devient acteur de sa prise en charge dans une alliance thérapeutique avec les soignants. Enfin,
 l’ETP ne remplace pas le suivi habituel de la maladie, elle s’y ajoute et en est complémentaire.
 Il y a déjà quelques années, à l’initiative de l’APMF, un programme d’ETP consacré aux patients
 atteints de maladie de Fabry et à leurs aidants avait été conçu. Ce programme a pour vocation de
 répondre aux besoins exprimés par de nombreux patients dans un questionnaire qui avait été
 diffusé par l’APMF. Sa conception avait réuni non seulement des représentants de l’APMF mais
 également de nombreux médecins impliqués dans la prise en charge de cette maladie. Ce
 programme a été baptisé « Filigrane » : F comme Fabry et filigrane car la maladie de Fabry
 apparaît souvent en filigrane chez les patients qui en sont atteints… Grâce à un soutien financier
 industriel, une vingtaine de mallettes comprenant tous les outils utiles à l’animation de ce
 programme ont été produites.
 J’avais eu la chance de participer à la conception de ce programme et avec l’équipe du CHRU de
 Lille prenant en charge cette pathologie chez l’adulte (Pr Eric Hachulla, Dr Claire Douillard et Mme
 Isabelle Citerne), nous avons décidé de déposer un dossier à l’ARS pour pouvoir le proposer aux
 patients de la région.
 En effet, la maladie de Fabry se prête tout à fait à l’ETP : c’est une maladie chronique qui retentit
 sur beaucoup d’aspects de la vie quotidienne (familiale, professionnelle, sociale) ; sa transmission
 génétique en fait une maladie héréditaire qui peut concerner plusieurs membres d’une même
 famille ; les traitements existants sont prescrits au long cours et peuvent être contraignants…
 Le programme Filigrane se compose de plusieurs ateliers abordant de nombreux thèmes :
 « Je me familiarise avec la maladie de Fabry » : les causes de la maladie de Fabry et ses
 symptômes ;
 « Je comprends la transmission génétique » : mode de transmission, le dépistage familial et le
 projet parental ;
 « Je gère mes traitements » : les traitements spécifiques et symptomatiques ;
 « Je me donne les moyens de gérer mes douleurs » : différencier les différentes douleurs, les
 éléments déclenchants ;
 « Mon parcours de vie » : trouver des solutions aux situations particulières, exprimer ses
 émotions.
 Les patients qui souhaitent participer au programme bénéficieront d’un entretien individuel pour
 évaluer leurs besoins et choisir parmi ces ateliers ceux qui les concernent. Idéalement, chaque
 atelier regroupe plusieurs patients qui peuvent échanger leurs expériences. Enfin, les patients
 peuvent venir seuls ou accompagné d’un aidant (conjoint, enfant, parent…).
 FILIGRANE : EDUCATION THÉRAPEUTIQUE DANS LA MALADIE DE FABRY
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 Hôpital Huriez, CHRULILLE
 Madame Isabelle CITERNEInfirmière ETP
 Hôpital Huriez, CHRULILLE
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MIEUX COMPRENDRE LES DIFFERENTES INSTANCES AUXQUELLES L’APMF PARTICIPE
 Comme vous le savez l’APMF participe à différentes instances et elle est membre
 aussi de plusieurs organismes :
 ALLIANCE MALADIE RARES : https://www.alliance-maladies-
 rares.
 Créée le 24 février 2000, l’Alliance Maladies Rares (association loi 1901) rassemble
 aujourd’hui plus de 200 associations de malades. Elle représente les 3 millions de
 personnes concernées par les maladies rares en France.
 Elle est, comme l’indique le préambule de ses statuts, « un collectif, un mouvement et
 un réseau… Elle est une union respectueuse des identités et de l’autonomie de chacun
 de ses membres auxquels elle ne se substitue pas ».
 L’Alliance est présente sur l’ensemble du territoire dans les régions de France à
 travers ses 12 délégations régionales.
 Elle fait partie de la Plateforme Maladies Rares, structure unique au monde réunissant
 six acteurs des maladies rares.
 La Présidente de l’Alliance Maladies Rares est Madame Nathalie TRICLIN-
 CONSEIL, Présidente d’Honneur-Administratrice de l’APMF.
 EURORDIS : https://www.eurordis.org/f
 Eurordis est une alliance non gouvernementale d'associations de malades
 représentant 779 associations de patients atteints de maladies rares dans 69 pays.
 C’est le porte-parole des 30 millions de personnes touchées par les maladies rares en
 Europe.
 CETF : Comité d’Evaluation du Traitement de la maladie de Fabry
 www.cetl.net/maladies-lysosomales/cetf-maladie-de-fabry/
 Le CETF est un sous-groupe du CETL (Comité d’Evaluation du Traitement des
 maladies Lysosomales). Il s’agit d’un groupe composé d’experts de la maladie de
 Fabry qui se réuni en moyenne trois fois par an. Lors de cette réunion, les médecins
 présentent anonymement des dossiers de patients afin de discuter et de partager les
 meilleures options pour la mise sous traitement, les examens complémentaires à
 réaliser…
 Ce groupe échange aussi sur les meilleures stratégies à adopter pour un meilleur suivi
 des malades, des avancées de la recherche…
 L’APMF participe aux réunions du CETL et du CETF ce qui représente entre 4 et
 6 réunions par an.
 Le Dr Roselyne GARNOTEL est Présidente et le Pr Soumeya BEKRI est Vice-
 Présidente du CETF.39
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FILIERE G2M : www.filiere-g2m.fr
 La Filière G2M a pour vocation d'améliorer la prise en charge des Patients atteints de
 Maladies Héréditaires du Métabolisme et de favoriser les interactions entre les différents
 acteurs au service du Patient. Elle s'articule pour cela autour de Centres de Référence, de
 Centres de Compétences, de laboratoires ainsi que d'Associations de Patients atteints de
 Maladies Héréditaires du Métabolisme.
 L’APMF participe aux réunions de la filière, elle a présenté l’étude FabRamSpec, la
 mallette FILIGANE (Education Thérapeutique du Patient sur la maladie de
 Fabry) …Cela représente en moyenne 2 à 3 réunions par an.
 FILIERE CARDIOGENE :www.filiere-cardiogen.fr
 A l'issue d'un appel à projet de la Direction Générale de l'Offre de Soins, la filière de
 santé maladies rares Cardiogen a été labellisée en 2014. Elle regroupe les divers
 acteurs de la prise en charge des maladies cardiaques héréditaires.
 L’APMF participe aux réunions et cela représente en moyenne deux à trois
 réunions par an.
 FILIERE ORKID : www.filiereorkid.com/
 Le réseau national des maladies rénales rares. La filière de santé ORKiD est une
 structure mise en place par le Ministère des Affaires Sociales et de la Santé qui anime et
 coordonne un réseau d'acteurs impliqués par la prise en charge des maladies rénales
 rares de l'enfant et de l'adulte.
 L’APMF participe à la journée ORKID une fois par an.
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Les maladies rares, comme la Maladie de Fabry, sont très nombreuses, il en existe plus de 7000 aujourd’hui ! Toutes différentes, toutes complexes, avec en plus de nombreuses personnes pour lesquelles les connaissances actuelles ne permettent pas de poser un diagnostic. Un vrai défi pour ces personnes malades mais aussi pour les médecins, les chercheurs et pour notre système de santé en général. Afin de répondre aux spécificités de ces pathologies – errance diagnostique, peu de malades, isolement, éloignement, rareté de l'expertise, rareté de la recherche, complexité - la France a mis en place deux Plans Nationaux Maladies Rares (PNMR) avec des budgets significatifs :
 ➢ Le PNMR1 de 2005 à 2008 qui avait pour objectif d’assurer « l’équité pour l’accès au diagnostic, au traitement et à la prise en charge ». Sa mesure phare a concerné la labellisation par le ministère de la Santé de Centres de Référence maladies rares s’appuyant sur un réseau de Centres de compétences afin d’assurer un maillage territorial.
 ➢ Le PNMR2 de 2011 à 2016 a mis l’accent sur le renforcement de la qualité de la prise en charge des malades, le développement de la recherche sur les maladies rares, l’amplification de la coopération européenne et internationale. Les deux mesures phares ont été la création des Filières de santé maladies rares et la création d’une fondation de coopération scientifique, la Fondation Maladies Rares spécifiquement dédiée à la recherche sur les maladies rares.
 La création des Centres de Référence maladies rares a permis d’identifier l’expertise sur ces pathologies et la prise en charge aujourd’hui s’en trouve grandement améliorée. Les Filières de santé maladies rares ne prennent pas en charge les malades mais ont plus pour vocation de coordonner et fédérer l’ensemble des acteurs maladies rares. Ces deux Plans Nationaux Maladies Rares ont indéniablement amélioré de façon significative la prise en charge des personnes atteintes de maladies rares. C’est d’ailleurs un modèle unique au monde que beaucoup de pays nous envient. Mais il reste beaucoup à faire et les associations de maladies rares, à travers l'Alliance Maladies Rares, ont appelé à un 3ème Plan National Maladies Rares (PNMR3) ambitieux doté de moyens à la hauteur des enjeux ! Il est actuellement en cours de discussion et chacun espère qu’il répondra aux attentes et aux besoins de ces deux millions de personnes impactées par les maladies rares en France.
 VERS UN 3ème PLAN MALADIES RARES …?
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Organisation des soins en France pour les maladies rares.
 Les Filières de santé maladies rares
 Une Filière de santé maladies rares coordonne un ensemble d’acteurs associant des Centres de Référence, des Centre de compétences, des laboratoires de diagnostic et de recherche, des structures médico-sociales, des associations, ou tout autre partenaire apportant une expertise au champ concerné.
 Elle couvre un champ large de maladies rares, soit proches dans leurs manifestations ou leur prise en charge, soit concernant un même organe.
 Objectif : améliorer la prise en charge individuelle et globale des personnes malades en offrant une meilleure visibilité et plus de décloisonnement.
 Nombre de Filières maladies rares : 23
 Les Centres de Référencemaladies rares
 Un Centre de Référence pour une ou plusieurs maladies rares regroupe des compétences pluridisciplinaires organisées autour d’une équipe médicale hautement spécialisée ayant une expertise avérée pour ces maladies, dans le domaine du soin, de la recherche et de la formation.
 Leurs missions:- la coordination de tous les acteurs- l'expertise- le recours- la recherche- la formation et l'enseignement
 Nombre de Centres de Référence :
 363
 Les Centres de Compétences maladies
 rares
 Les Centres de Compétencesont vocation à assurer la prise en charge des maladesau plus proche de leurdomicile.
 Ils organisent la prise en charge des patients en lien avec le Centre de Référence auxquels ils sont rattachés. Ils suivent les recommandations et protocoles existants.
 Plusieurs centaines de Centres de Compétences
 maladies rares
 Le Centre de Référence de la Maladie de Fabry qui a été relabellisé cette année pour les 5
 années à venir. Ce label qualité vise à assurer aux malades une qualité de prise en charge
 optimale et une bonne diffusion de l'expertise. Il permet également au Centre de Référence de
 bénéficier de budgets spécifiques.
 Cette re-labellisation a permis d’identifier 4 centres de compétences en région qui complètent
 désormais l'expertise à Paris (cf tableau ci-dessous). En plus de ces centres d’expertise, leCentre de Référence est en contact régulier avec un réseau de correspondants dans la France entière, cequi va dans le sens d'une meilleure prise en charge en proximité.
 Où trouver des spécialistes de la Maladie de Fabry ??
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 La Filière G2M
 Centre de Référence des Maladies Hériditaires du
 Métabolisme.
 www.filiere-g2m.fr
 La Filière CARDIOGEN
 Centre de Référence des Maladies Cardiaques
 www.filiere-cardiogen.fr
 La Filère ORKID
 Centre de Référene Orphan Kidney Desease (maladies des
 reins)
 www.filiereorkid.com
 Le Centre de Référence de la Maladie de Fabry
 - Hôpital R. POINCARE 92 380 -GARCHES
 Coordonnateur :
 Pr Dominique GERMAIN
 www.centre-geneo.com
 Les Centres de Compétences rattachésCentre de Référence de
 la maladie de Fabry
 - CHU BORDEAUX(Pr LACOMBE Didier)
 - Hôpital de la Timone àMarseille
 (Pr DUSSOL Bertrand)
 - CHU de STRASBOURG (Dr NOEL Esther)
 - CHU TOULOUSE(Pr DECRAMER Stéphane)
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La maladie de Fabry est une maladie lysosomale et métabolique, on trouve des spécialistes de la maladie de Fabry au :
 - Centre de Référence des maladies LYSOSOMALES : ▪ 1 site coordonnateur :
 • Assistante publique – Hôpitaux de PARIS (AP-HP) TROUSSEAU Dr Bénédicte HERON ▪ 3 sites constitutifs :
 • Hôpital DIACONESSES CROIX SIMON PARIS Dr Olivier LIDOVE
 • Assistante Publique – Hôpitaux de PARIS (AP-HP) BEAUJON Dr Nadia BELMATOUG
 • Assistante Publique – Hôpitaux de PARIS (AP-HP) PITIE- SALPETRIERE Dr Yann NADJAR
 ▪ 3 centres de compétences :
 • CHU CLERMONT-FERRAND Pr Marc BERGER
 • CHU RENNES Dr Bérangère CADOR
 • Hôpital JOSEPH DUCING TOULOUSE Dr Francis GACHES
 43
 - Centre de Référence des maladies héréditaires du METABOLISME : ▪ 1 site coordonnateur :
 • Assistante Publique – Hôpitaux de MARSEILLE (AP-HM) LA TIMONE Pr Brigitte CHABROL
 ▪ 8 sites constitutifs :
 • CHU LILLE Dr Dries DOBBELAERE
 • Hospices Civils de LYON (HCL) Dr Alain FOUILHOUX et Dr Nathalie GUFFON
 • CHU NANCY Pr François FEUILLET
 • Assistante publique – Hôpitaux de PARIS (AP-HP) ROBERT DEBRE Dr Manuel SCHIFF
 • Assistante publique – Hôpitaux de PARIS (AP-HP) NECKER Enfants Malades Pr Pascale DE LONLAY
 • Assistante publique – Hôpitaux de PARIS (AP-HP) PITIE -SALPETRIERE Dr Fanny MOCHEL
 • CHU TOULOUSE Dr Pierre BROUE
 • CHU TOURS Pr François LABARTHE
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 ▪ 20 centres de compétences :
 • CHU AMIENS Dr Gilles MORIN
 • CHU ANGERS Dr Magalie BARTH
 • CHU BESANCON Dr Cécilia ALTUZARRA
 • CHU BORDEAUX Dr Delphine LAMIREAU
 • CHU BREST Dr Loïc DE PARSCAU
 • CHU CAEN Dr Alina ARION
 • CHU DIJON Dr Nada HOUCINAT
 • CHU GRENOBLE Dr Gérard BESSON
 • CHU LILLE Dr Caroline MOREAU
 • CHU LIMOGES Dr Cécile LAROCHE
 • CHU Assistante publique – Hôpitaux de MARSEILLE (AP-HM) LA TIMONE Pr Christophe LANCON
 • CHU MONTPELLIER Dr Agathe ROUBERTIE
 • CHU NANTES Dr Alice KUSTER
 • CHU POITIERS Pr Brigitte GILBERT DUSSARDIER
 • CHU REIMS Pr Nathalie BEDNAREK
 • CHU RENNES Dr Léna DAMAJ
 • CHU ROUEN Dr Stéphanie TORRE
 • CHU SAINT ETIENNE Dr Claire GAY
 • CHU STRASBOURG Dr Marie Thérèse ABI WARDE
 • CHU STRASBOURG Pr Mathieu ANHEIM
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Le 28 février 2017 a marqué la 10ème édition de la journée Internationale des maladies
 rares. Lancée par Eurordis et son Conseil des alliances nationales en 2008, son
 objectif est de sensibiliser aux maladies rares et à leur incidence sur la vie des
 malades. A cette occasion, des événements sont organisés dans plus de 80 pays
 pour permettre à toutes les personnes vivant avec une maladie rare et à leurs
 familles d’y prendre part.
 ‘‘La recherche’, et son slogan, ‘La recherche : plus que l’espoir, changer des
 vies’’
 C’est le thème qui a été choisi pour 2017 pour mettre en lumière le rôle crucial de la
 recherche pour apporter aux patients atteints de maladies rares les réponses et
 solutions dont ils ont besoin, qu'il s'agisse d'un traitement, d'une thérapie ou de
 meilleurs soins.
 A l’occasion de cette journée et en plus des 40 actions menées dans toute la France, une
 conférence de presse a été organisée par la Plateforme maladies rares le 27 février, à
 Paris. Maladies Rares Info Services AFM-Téléthon, Alliance Maladies Rares, Orphanet,
 Fondation maladies rares, Eurordis ont rappelé l’importance d’un 3e Plan national maladies
 rares (PNMR3) interministériel et piloté au plus haut niveau de l’Etat. Les maladies rares
 doivent être considérées comme un enjeu de santé publique afin de lutter contre l’errance
 diagnostique et d’accélérer le développement de traitements pour le plus grand nombre de
 malades. Il faut une recherche forte axée vers le médicament à un prix juste et maîtrisé. De
 nouvelles structures doivent être mises en place en France, ce qui a notamment été
 souligné avec le Plan France Médecine Génomique 2025 dans lequel le déploiement de 12
 plateformes de séquençage a été annoncé afin de réduire le retard pris par la France dans
 la médecine génomique. Des bases de données et des registres à grande échelle sont
 également nécessaires. Enfin, il faut aller plus loin dans l'organisation des soins en
 articulant expertise et soins de proximité, que ce soit au niveau national via les Filières de
 santé maladies rares ou au niveau européen via les Réseaux européens de référence.
 La Plateforme maladies rares a demandé ainsi à tous les candidats à la Présidence de la
 République de s’engager pour que dès 2017, les personnes atteintes de maladies rares
 puissent bénéficier d’un PNMR3 ambitieux financé à la hauteur des enjeux. Ce PNMR3
 devra être un exemple pour impulser une ambition politique européenne et internationale.
 Les acteurs de la plateforme demandent au gouvernement de prendre l’initiative d’une
 résolution sur les maladies rares à l’Assemblée générale de l’Organisation des nations
 unies (ONU).
 Retrouver la vidéo de la 10e Journée Internationale des Maladies Rares :
 https://www.youtube.com/watch?v=2F1XM2KNhNw
 Madame Nathalie TRICLIN-CONSEIL
 10ème JOURNEE INTERNATIONALE DES MALADIES RARES - 28 Février 2017
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La marche des Maladies Rares.
 18ème Marche des Maladies Rares dans le cadre du TELETHON.
 Rendez-vous incontournable pour les malades et les familles concernés par les
 maladies rares, ce grand rassemblement est toujours, l’occasion de se retrouver au
 cœur de Paris, dans une ambiance festive, pour une Marche rassemblant plus d’un
 millier de personnes. Malades parisiens et provinciaux, toutes pathologies confondues,
 partagent ce moment unique de convivialité, d’entraide et de bienveillance organisé
 pour la 18ème année, dans le cadre du Téléthon, par l’Alliance des Maladies Rares.
 ©ABONFILS
 Participation de l’APMF au village éphémère
 qui a été installé place Darcy à Dijon le mardi
 28 février 2017, à l'occasion de la journée
 internationale des maladies rares. Une journée
 pour sensibiliser le public et les autorités
 sanitaires et scientifiques aux défis à relever.
 Martine adhérente et
 bénévole de l’APMF qui a
 participé à la tenue d’un
 stand à Dijon.
 18ème marche des Maladies Rares
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Bonjour,
 Je m’appelle Paul, j’ai 65 ans. En janvier dernier, j’étais sur
 Toulouse pour mon travail. Là, j’ai eu un sérieux malaise
 cardiaque (encore un). Sans attendre, j’ai été hospitalisé à la
 clinique Pasteur.
 Après une excellente prise en charge et de nombreux examens,
 le cardiologue soupçonnait fortement la maladie de Fabry. A mon
 retour sur Paris, il me fallait confirmer ses soupçons, ce que j’ai
 fait.
 J’ai vu plusieurs cardiologues dans ma vie lors de mes séjours
 hospitaliers et aucun ne m’avait parlé de cette maladie.
 Malgré son savoir, ce cardiologue n’était pas au fait des
 traitements et m’annonçait qu’il n’y en avait aucun. Mes années
 étaient comptées.
 Ce n’est que début mai que j’apprenais que j’avais bien la
 maladie de Fabry.
 Aussitôt tout s’est enchaîné. Mon épouse cherchait sur le net
 des réponses à nos questions et tombait sur le site de
 l’association. Après quelques appels à Najya, nous apprenions
 qu’il y a des traitements, une mobilisation médicale et
 associative, et comme un bonheur n’arrive jamais seul, deux
 semaines plus tard nous étions au congrès annuel à Tours.
 Là, nous avons fait de belles rencontres. Nous avons beaucoup
 appris sur la maladie.
 Aujourd’hui je suis suivi par un médecin spécialiste de la
 maladie de Fabry. Je suis sous traitement depuis 3 mois.
 Je vais voir grandir mes petits-enfants
 Merci à tous
 Paul
 TEMOIGNAGE DE PAUL RECEMMENT DIAGNOSTIQUÉ
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Album de la 12ème rencontre à Tours les 20 et 21 mai 2017
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Stand photos
 instantanées animé par
 Fanny et Anthony pour
 repartir avec un souvenir
 de la rencontre !!
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Un karaoké lors du repas avec des
 bonbons à gagner pour les
 participants !
 Merci Fanny et Anthony d’avoir
 organisé cette animation.
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Bulletin d’adhésion
 L’APMF est habilitée à recevoir des dons et à faire bénéficier ses donateurs
 contribuables d’une déduction fiscale.
 Pour les particuliers :
 Art.200 du Code général des impôts :
 Pour un particulier contribuable, tout don à
 l’APMF ouvre droit à une réduction d’impôts
 au taux de 66% dans la limite de 20%.
 L’excédent est reporté successivement sur les
 années suivants jusqu'à la 5e inclusivement et
 ouvre droit à la réduction d’impôts dans les
 mêmes conditions.
 Ainsi un don de 20€ représente une dépense
 réel de 6,80€. Vous êtes redevable de l’impôt
 de solidarité sur la fortune (ISF) : depuis 2007,
 les particuliers soumis à l’ISF peuvent déduire
 jusqu'à 75% du montant de leur don de l’ISF.
 Cette réduction est plafonnée à 50 000€ par an.
 Pour les entreprises :
 Art.238 Bis du Code général des impôts:
 Le Code des impôts autorise, pour les
 entreprises, une réduction d’impôt de 60%
 dans la limite de 0,5% du chiffre d’affaires
 hors taxes. Lorsque cette limite est
 dépassée au cours d ’ un exercice, la
 réduction d’impôt peut être étalée sur les
 5 exercices suivants, après prise en
 compte des versements effectués lors de
 chacun de ses exercices et toujours dans
 la limite de 0,5% du chiffre d’affaires hors
 taxes. Les dons donnent lieu à délivrance
 d’un reçu fiscal que vous devrez joindre à
 votre déclaration d’impôt pour bénéficier
 de la réduction.
 Vous pouvez aussi adhérer directement sur le site de l’APMF par paiement
 sécurisé.
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Présidente : Najya BEDREDDINE
 Vice président : Jean Marie RENAUDIN
 Présidente d’Honneur : Nathalie TRICLIN-
 CONSEIL
 Secrétaire : Virginie LE PERA
 Trésorier : Richard PINTAT
 Administratrice : Arielle BACHELERY
 Administratrice : Arielle BACHELERY
 Dr Roselyne GARNOTEL
 Co-présidente
 CHU REIMS
 Biochimiste
 Dr Géraldine VIOT
 Co-présidente
 Maternité Port Royal
 PARIS
 Généticienne
 Pr Soumeya BEKRI
 CHU ROUEN
 Biochimiste
 Pr Boris BIENVENU
 Hôpital Saint-Joseph
 MARSEILLE
 Médecin interniste
 Pr Georges DESCHÊNES
 CHU Robert Debré
 PARIS
 Néphro-pédiatre
 Pr Didier LACOMBE
 CHU Pellegrin
 BORDEAUX
 Généticien
 Dr Olivier LIDOVE
 Hôpital de la Croix St-Simon
 PARIS
 Médecin interniste
 Lucie MAHE
 Hôpital de la Croix St-Simon
 PARIS
 Psychologue-Clinicienne
 Comité Scientifique de l’APMF
 Bureau de l’APMF
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Merci à tous ceux qui ont participé à l’élaboration de ce numéro.
 Directrice de publication : Najya BEDREDDINE, Présidente de l’APMF.
 Rédactrice en Chef : Najya BEDREDDINE, Présidente de l’APMF.
 Comité de rédaction : Arielle BACHELERY, Najya BEDREDDINE, DR Roselyne GARNOTEL,
 Virginie LE PERA, Nathalie TRICLIN- CONSEIL.
 Toute reproduction, même partielle, des dessins, photos, textes ou contenu dans ce
 numéro est interdite sans autorisation écrite de l’APMF.
 Journal de l’année 2017.
 06 32 26 25 69
 [email protected]
 [email protected]
 APMF 21 rue MONGE21160 MARSANNAY-LA-COTE
 N’hésitez pas à consulter et à partager notre page Facebook & Suivez nous sur twitter !
 Une question ? Vous souhaitez plus d’informations ?
 Contactez l’APMF :
 N’hésitez pas à consulter et à partager notre
 page Facebook et suivez nous sur Twitter !
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                                Cours présentiel

                            

                                                    
                                Enseigner le calcul mental au cycle 2 - bergest.clic-tic.frbergest.clic-tic.fr/wp-content/uploads/2015/04/présentiel-2... · Enseigner le calcul mental au cycle 2 2ème présentiel

                            

                                                    
                                durée Code de Date de Présentiel & Virtuel Prix Intitulé 

                            

                                                    
                                Présentiel & Distanciel

                            

                                                    
                                Bases pharmacologiques des traitements antiémétiques ... · Cours de pharmacologie L3 – UE3 Support pédagogique de l’enseignement présentiel, 09/10/2017 . Bases pharmacologiques

                            

                                                    
                                DEUXIÈME PRÉSENTIEL CYCLE 1 12 JUIN 2018

                            

                                                    
                                Atelier sur le networking virtuel et présentiel

                            

                                                    
                                Présentiel du 9/02/2012

                            

                                                    
                                L'emploi présentiel dans le bassin transfrontalier · 2019-10-10 · l’emploi présentiel a donc fortement augmenté (+ 2,2 % en moyenne par an) pour répondre aux besoins de cette

                            

                                                    
                                Universitaires (DAEU) aux Etudes Diplôme d'Accèspro.formationauvergne.com/sites/pro.formationauvergne.com/files/diplome_dacces_aux...En présentiel en cours du soir à Clermont-Ferrand

                            

                                                    
                                Tester le présentiel: WOOCLAP

                            

                                                    
                                Préparation annuelle en présentiel Préparation annuelle à 

                            

                                                    
                                présentiel - CNFPT

                            

                                                    
                                Interactions tuteurs/apprenants Portefeuille de compétences : Intérêt et limites dun dispositif FOAD semi-présentiel pour laccompagnement détudiants Philippe

                            

                                                    
                                VisioFormation ou en Présentiel

                            

                                                    
                                Comparaison entre l'enseignement présentiel et l 

                            

                                                    
                                REUNION DE DIRECTEURS (2/2) Présentiel Secteur de Thenon Lundi 16 mars 2015

                            

                                                    
                                Le petit journal de Fabry N ° 4 - APMF Fabryapmf-fabry.org/IMG/pdf/Petit_Journal_No4-3.pdf · Le Dr Géraldine VIOT, généticienne clinicienne et pédiatre à la maternité de l’Hôpital

                            

                                                    
                                MARDI 26 OCTOBRE 2021 Réunion en présentiel

                            

                                                    
                                B5 – Réaliser la présentation de ses travaux en présentiel ...nicolas.afonso.free.fr/Fichiers/L2 - INFO/Semestre... · 07 - RÉALISER LA PRÉSENTATION DE SES TRAVAUX EN PRÉSENTIEL

                            

                                                    
                                nouvelle...Nathalie viendra bonifier ce répertoire! Journée « » Un événement présentiel avec François où tu vivras la proximité et l’intégration d’enseignement en «

                            

                                                    
                                FORMATIONS 2021 · 2020. 12. 15. · mis le maintien des évènements en présentiel. Pour cette année 2021, si nos formations en présentiel ne peuvent avoir lieu, nous nous assurerons

                            

                                                    
                                Télétravail & travail en présentiel

                            

                                                    
                                UFR 6 Le parcours en présentiel est ouvert à la formation

                            

                                                    
                                ÈME CONGRÈS • PRÉSENTIEL & VIRTUEL

                            

                                                    
                                Programme de formation ILLUSTRATOR INTERMEDIAIRE€¦ · ILLUSTRATOR INTERMEDIAIRE Durée : 14 h Modalité : Présentiel Objectifs : Dessiner et mettre en forme des objets vectoriels

                            

                                                    
                                Le dispositif hybride ou Blended Learning en formation ...€¦ · Maîtriser les prérequis en amont des journées de formation en présentiel Diminuer les séances en présentiel

                            

                                                    
                                28 ENQUÊTE NATIONALE LES INGÉNIEURSsudrenault.org/IMG/pdf/enquete_iesf_2017_version_associations.pdf · formations en 2016 restent effectuées classiquement en présentiel à 75%

                            

                                                    
                                Livret d’accueil 2021 – 2022 Formation en présentiel et 

                            

                                                    
                                Edito - APMF-FABRYapmf-fabry.org/IMG/pdf/le_petit_journal_de_fabry_janvier... · 2017-02-10 · Mise à jour du site internet avec la mise à jour des liens Facebook, de la page Facebook

                            

                                                    
                                TD TP - Projets : Présentiel non encadré : Semestre : UE 

                            

                                                    
                                Collègecache.media.education.gouv.fr/file/formation_continue/33/... · 2020. 9. 4. · d’éducation, ATSS). La durée du stage est d’une demi-journée en présentiel. Faire vivre
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