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@ LES CENTRES DE REFERENCE MALADIES RARES

Une maladie rare touche un nombre restreint de personnes, a savoir moins d’une personne sur 2 000
en population générale. A noter que les cancers rares et les maladies infectieuses rares ne sont pas dans
le champ des maladies rares tel qu’aujourd’hui défini en France.

La clarification de la structuration de la prise en charge des maladies rares en France constitue un enjeu
de santé publigue majeur, contribuant a la pérennisation de I'excellence francaise dans ce domaine. A
ce titre, la relabellisation en 2017 des centres de référence maladies rares (CRMR) facilite I'orientation
des personnes malades et de leur entourage et permet aux professionnels de santé de proposer un
parcours de soins pertinent. 109 centres de référence pour la prise en charge des maladies rares
(CRMR), multi-sites ont été relabellisés par le Ministére des Solidarités et de la Santé et par le Ministére
de I'Enseignement supérieur, de la Recherche et de I'lnnovation, pour une durée de 5 ans (2017-2022).

Un centre de référence (site coordonnateur ou site constitutif) rassemble une équipe hospitaliere
hautement spécialisée ayant une expertise avérée pour une maladie rare ou un groupe de maladies
rares, et qui développe son activité dans les domaines de la prévention, des soins, de I'enseignement-
formation et de la recherche. Cette équipe est médicale mais intégre également des compétences
paramédicales, psychologiques, médico-sociales, éducatives, sociales et des partenariats avec les
associations de personnes malades. Un CRMR est multi-sites. Il est constitué notamment d’un site
coordonnateur et d’un ou plusieurs sites constitutifs. C'est un centre expert et de recours exercant une
attraction régionale, interrégionale, nationale, voire internationale.

Les missions des centres coordonnateurs et constitutifs sont au nombre de 5 :

- Mission de coordination : un centre de référence identifie, coordonne et anime son réseau de
soins. Il définit et met en ceuvre un plan d’actions pour les maladies rares dont il est le référent,
en concertation et en cohérence avec sa FSMR de rattachement. Un centre de référence
participe activement au fonctionnement et aux actions du ou des réseaux européens de
référence au(x)quel(s) il est rattaché.

- Mission de prise en charge (proximité et recours) : les centres assurent une prise en charge
pluridisciplinaire et pluri-professionnelle diagnostique, thérapeutique et de suivi.

- Mission d’expertise : un centre de référence est expert dans les maladies rares pour lesquelles
il est labellisé. A ce titre, il doit organiser I'accés a I'information et exercer un réle de conseil et
d’appui aupres de ses pairs, hospitaliers et de ville dans le secteur sanitaire, mais aussi éducatif,
médico-social, social et en partenariat avec les associations de personnes malades.

- Mission de recherche : valorisée au travers des activités d’investigation et de publication.

- Mission d’enseignement et de formation : un centre de référence promeut, anime ou participe
a des enseignements universitaires, postuniversitaires et extra-universitaires dans le domaine
des maladies rares dont il est le référent, en formation initiale ou éligibles au développement
professionnel continu (DPC). Des supports de formation a distance sont élaborés et diffusés.

Un site constitutif se justifie dans 3 cas : soit, il apporte une complémentarité d’expertise, de recours,
de recherche ou de formation pour une ou des maladie(s) rare(s) ou une forme phénotypique
particuliere d’une maladie rare dans le périmétre du CRMR, soit, il permet d’assurer la prise en charge
pédiatrique ou adulte complémentaire de celle du site coordonnateur et de structurer ainsi la liaison



pédiatrie-adulte, soit, il a les mémes activités d’expertise, de recours, de recherche ou de formation que
le site coordonnateur mais la prévalence ou la diversité des maladies rares concernées par le CRMR
|égitiment son existence et I'organisation territoriale proposée.

Les centres de compétence sont dédiés a la prise en charge de proximité pour les personnes atteintes
d’une maladie rare et a la coordination du parcours de soins (ville-hopital). lls assurent la prise en charge
et le suivi des personnes atteintes de maladies rares au plus proche de leur domicile, sur la base d’un
maillage territorial adapté et en lien avec le réseau de CRMR dont il dépend fonctionnellement. lls
participent également, en tant que de besoin, a I'ensemble des missions du réseau auquel ils
appartiennent. Pour les filieres de santé dédiées a la mucoviscidose, a la sclérose latérale
amyotrophique et autres maladies du neurone moteur et aux maladies hémorragiques
constitutionnelles, ces centres assurent une prise en charge de proximité 24h/24h : ils sont identifiés
comme centres de ressources et de compétences (CRC).

LES FILIERES DE SANTE MALADIES RARES

Les 23 filieres de santé maladies rares (FSMR) ont été mises en place en 2014-2015 dans le cadre du
PNMR?2. Elles couvrent chacune un champ large et cohérent de maladies rares soit proche dans leurs
manifestations, leurs conséquences ou leur prise en charge, soit responsables d’une atteinte d’'un méme
organe ou systéme. Chaque FSMR réunit tous les acteurs impliqués dans une thématique définie du
champ des maladies rares associant soignants, chercheurs, représentants de malades et industriels.

Les missions d’'une FSMR se déclinent autour de 3 axes : amélioration de la prise en charge, recherche
et enseignement, formation, information.

- Amélioration de la prise en charge : une FSMR impulse et coordonne les actions visant a rendre
plus lisible et plus accessible I'offre diagnostique et de soins mais aussi I'offre de prévention,
éducative, médico-sociale et sociale dans les maladies rares et les partenariats avec les
associations de personnes malades.

- Recherche : une FSMR favorise le continuum entre recherche fondamentale et clinique et leurs
applications dans les CRMR, en veillant a la bonne coordination de I'ensemble des initiatives. A
cette fin, elle a un réle de définition et de priorisation des objectifs de recherche et d’innovation
pour les maladies rares de son périmeétre.

- Enseignement, formation et information : une FSMR dispose d’un recensement exhaustif des
enseignements et formations existants sur le territoire et suscite la création de diplémes
universitaires ou interuniversitaires dédiés aux maladies rares qui la concernent. La mise en
place d’autres formations éligibles au développement professionnel continu, y compris sous
forme d’enseignement a distance, est également encouragée.

Les FSMR s’articulent en miroir avec les 24 réseaux européens de référence (ERN). Les ERN réunissent
les professionnels de santé hautement spécialisés des différent Etats Membres de I’'Union européenne
dans les domaines ou I'expertise est rare en vue d’une mise en commun de leurs compétences. La
France assure la coordination de 7 ERN maladies rares et un spécifique aux cancers rares.



PANORAMA DE L'ACTION DES FILIERES DE SANTE

MALADIES RARES 2018

Depuis 2016, 4 axes de développement ont été proposés aux FSMR : 'amélioration de la prise en
charge, la coordination de la recherche, le développement de la formation et de I'information, et la
coordination des niveaux européen et international.

Axe 1 - Amélioration de la prise en charge

Contribuer a la rédaction de Protocoles nationaux de Diagnostic et de Soins (PNDS)

Chacune des 23 filieres s’est impliquée dans la coordination de la rédaction de protocoles nationaux de
diagnostic et de soins (PNDS). Leur production est encouragée car ils ont pour but d’optimiser et
d’harmoniser les arbres décisionnels de diagnostic, la prise en charge et le suivi de la maladie rare sur
I'ensemble du territoire.

13 PNDS ont été mis en ligne par la Haute autorité de santé (HAS) entre 2013 et 2015, 10 en 2016, 19
en 2017 et 29 en 2018, ce qui représente une nette amélioration. Ce sont ainsi 72 PNDS qui sont
actuellement publiés, permettant d’expliciter aux professionnels concernés la prise en charge
diagnostique et thérapeutique optimale conforme a I'état de 'art et le parcours de soins d’une personne
atteinte d’une maladie rare donnée.

Les FSMR ont fourni essentiellement un appui méthodologique aux centres, parfois avec I'acquisition
d’un logiciel de travail collaboratif, la priorisation des themes a aborder et une aide a la diffusion des
recommandations (présentation aux journées annuelles de la filiere ou des associations, mise en ligne
sur le site de la filiere...). Certaines filieres recoivent maintenant des demandes pour réaliser des
transpositions des PNDS au sein des ERN pour des recommandations européennes de bonnes pratiques.

Des filieres ayant un nombre élevé de maladies rares dans leur périmetre ont consacré un temps
important a cibler de fagcon consensuelle les pathologies prioritaires. Certaines FSMR ont fixé un nombre
de PNDS a produire annuellement. Cette pratique est encouragée via le financement par des appels a
projets durant la durée du Plan national Maladies rares 3 (PNMR3) .

Contribuer a la mise en place de la banqgue nationale de données maladies rares (BNDMR)

Les filieres ont mené un travail important d’identification et d’actualisation des codes Orpha pour les
pathologies de leurs CRMR, de facon a mettre en ceuvre un codage homogéne et pertinent. Elles se sont
préparées au déploiement de I'application BaMaRa. Le plus souvent, des groupes de travail spécifiques
ont été constitués dans chacune des filieres et un chargé de mission désigné. Les filieres contribuent a
former leurs centres a I'utilisation de cette application qui permet un renseignement en temps réel.

Un grand nombre de centres des filieres ont déja commencé le remplissage de BaMaRa. 1364 sites sur
2230 (62%) ont déployé le Set de Données minimal national, ce qui correspond a 39 établissements de
santé, 4 700 maladies différentes et 500 000 malades.



Pas de mention d'une action
pour la BNDMR

Formations en cours
9 7 Mise en place
Déploiement (codes

1 4 2 Orphanet...)

Intégration d'une autre base de
données a BaMaRa

Structurer 'accés au diagnostic génétique

Cette structuration concerne |'accés au diagnostic génétique incluant les techniques de séquencage a
trés haut débit. Il s’agit, de maniére générale, d’organiser le travail avec les laboratoires, ceci passant
dans un premier temps par leur recensement, et d’intégrer correctement les tests génétiques dans les
prises en charge. A noter plusieurs travaux intéressants, par exemple celui d’une filiere ayant abouti a
la création d’une plateforme nationale facilitant ce travail d’harmonisation ou pour une autre la
définition de stratégies diagnostiques consensuelles. Plusieurs filieres ont engagé la construction de
recommandations d’acces au séquencage a haut débit. Ces actions se poursuivent en lien avec le Plan
France Médecine Génomique 2025 et le groupe de travail sur les problématiques liées au diagnostic :
I'enjeu est de faciliter I'acces aux techniques de séquencage génétique selon une gradation pertinente
au regard des situations cliniques.

Plusieurs filieres ont déja commencé a mettre en place des RCP dédiées au diagnostic génétique et aux
méthodes NGS. Une filiere ceuvre particulierement pour I’harmonisation des pratiques NGS au niveau
national et a réuni une commission de travail, défini une liste de 52 genes d’intérét et identifié des
laboratoires impliqués pour chacun et fourni des arbres décisionnels de diagnostic.

Améliorer le parcours de soins

La structuration du parcours de transition d’un service pédiatrique a un service adulte a mobilisé 21
filieres (soit 3 de plus que I'an dernier) et un groupe inter-filieres. La période de la transition des soins
de la pédiatrie a la médecine spécialisée pour adultes représente une rupture induite par le systeme de
soins, survenant a cette période de vulnérabilité, avec des risques d’interruption du suivi. Les
conséquences médicales et psychologiques peuvent étre importantes et doivent étre prévenues par des
programmes spécifiques d’accompagnement des jeunes et de leurs parents a la transition.

Un état des lieux des pratiques et outils a été réalisé, sur la base notamment des attentes et besoins
des adolescents, et le développement d’une application mobile réalisé. Certaines filieres ont également
publié des guides, organisé des journées spécifiques, promu des consultations de transition ou méme
engagé des programmes d’éducation thérapeutique ou des projets de recherche sur ce theme.
L"appropriation par les filieres de programmes internationaux déja existants est une piste a suivre.



En cours de réflexion

2 2 Colloques et publications
scientifiques

2 2 Ateliers de sensibilisation et
recommandations

2 Guides

Carnets de suivi de soins

L’éducation thérapeutique, et plus largement 'autonomisation des personnes malades et de leur
entourage, a fait I'objet d’actions spécifiques dans chacune des filieres. En 2017, un site internet inter-
filieres a été mis en ligne (www.etpmaladiesrares.com), qui répertorie I'ensemble des programmes
d’éducation thérapeutigue existant et a venir. Une réflexion sur la mutualisation des programmes
existants est en cours, aprés qu’ils aient été évalués.

Des filieres souhaitent fluidifier le parcours de soins en utilisant la méthode du patient traceur promue
par la HAS. Il s’agit d’'une méthode d’amélioration de la qualité des soins. Elle permet d’analyser de
maniere rétrospective la qualité et la sécurité de la prise en charge d’un patient tout au long de son
parcours dans I'établissement et de mettre en ceuvre des actions d’amélioration. Elle prend en compte
I'expérience de la personne malade et de ses proches.

Pas de mention d'un programme
ETP en cours

4 Etat des lieux
2
1 Mise en place en cours
15 1

Plateforme pour les dossiers

Ateliers au moins une fois par an



4 filieres s’engagent dans le lien ville-hopital. Une filiere a ceuvré pour renforcer des partenariats entre
paramédicaux spécialistes et des hopitaux. Une filiere utilise le Dossier médical partagé (DMP) pour
mieux coordonner les actions villes-hdpital notamment avec les équipes d’Urgences-SAMU dans les
situations d’urgence en ciblant essentiellement I'acces aux directives anticipées patients, coordonnées
des soignants, personne de confiance, etc.

Assurer la couverture de I'ensemble du territoire et un accés équitable a I’expertise

La prise en charge des personnes atteintes d’une maladie rare en Outre-mer fait I'objet d’une action
inter-filieres spécifique. Les besoins ont été objectivés au moyen d’une enquéte et I'annuaire a jour des
centres ultra-marins édité. La nécessité de mettre en place des outils sécurisés de communication a été
identifiée et des propositions pour créer une plateforme de coordination maladies rares en Outre-mer
ont été formulées.

Un travail a été engagé avec I'Agence francaise de la santé numérique (ASIP) et I'ensemble des FSMR
sur la mise en place de réunions de concertation pluridisciplinaire (RCP) afin d’apprécier la possibilité
de recourir a un outil national unique. Parallelement a cette consultation, les RCP sont des leviers pour
le partage de I'expertise et I'identification de problématiques communes a plusieurs centres d’'un méme
réseau.

L'action 7.4 du PNMR3 prévoit la création de 4 plateformes de coordination afin de répondre a ces
enjeux. Via I'appel a projets Plateformes Outre-mer, le PNMR3 met a disposition un financement pour
4 DROM : la Réunion, la Guadeloupe, la Martinique et la Guyane.

Etablir des liens avec le secteur médico-social et I'Education nationale

La Caisse nationale de Solidarités pour I’Autonomie (CNSA) a conduit 2 groupes inter-filieres en lien avec
les Maisons départementales du Handicap (MDPH) ayant conduits a la production d’outils transversaux
pour un meilleur remplissage du certificat médical et a une réflexion sur un meilleur parcours et
insertion scolaires : I'objectif est de permettre une juste évaluation de la situation d’une personne
demandeur au regard des conséquences de sa maladie au quotidien et de favoriser son accés au droit.
Des documents spécifiques pour I'accompagnement des familles ont été édités. Une filiere a porté I'idée
de classeurs de liaison pour faciliter la scolarité des enfants atteints de déficiences sensorielles.

Certaines filieres ont établi des annuaires des structures médico-sociales selon les situations de
handicap/de maladies, en partenariat avec Maladies rares info services. Une autre filiere a été a I'ceuvre
dans le déploiement de I"expérimentation du carnet de santé numérique COMPILIO. Un tour de France
organisé par les filieres réunit les professionnels régionaux du secteur médico-social autour de
thématiques liées aux maladies rares. Plusieurs filieres organisent des réunions de rencontres et de
formations regroupant plusieurs acteurs du parcours de soins : dermatologues, infirmiers, médecins,
psychologues... Une filiere a également créé en 2015 un Centre national de Ressources psychologiques
qui, depuis 2018, accompagne les patients et leur famille.

Axe 2 — Coordination de la recherche

Cartographier les outils existants et inciter les centres a participer a la recherche

Au-dela du recensement des projets de recherche publiés, en cours ou prévus et des relais identifiés, la
mise en commun des informations relatives a la recherche prend différentes formes selon les filieres.
Plusieurs filieres s’appuient sur un comité scientifique pour définir leurs orientations en matiere de
recherche. S’agissant des appels a projets, le plus souvent, une veille est organisée au niveau de la filiére,



ainsi qu’un appui méthodologique, avec un chargé de mission dédié, intégré au sein d’une plateforme
recherche (aide a I'élaboration et au dépot de dossiers en réponse a des appels d’offre, aide au recueil
de données pour les études cliniques en cours, expertise éthique...).

La construction de projets communs/ collaboratifs entre centres est également encouragée, allant
jusqu’a la création de réseaux pour les essais thérapeutiques visant a favoriser I'inclusion des patients.
7 filieres ont proposé des journées recherche spécifiques en 2018. Une filiere propose une journée de
recherche ou les patients sont fortement inclus : des chercheurs vulgarisent 'avancée de la recherche
sur les pathologies de la FSMR. Une autre filiere propose chaque année un compte-rendu des
conférences du congrés américain de dermatologie.

Journées de recherche

Séminaires

Autres (Groupe de
travail, journées de la
filiere...)

Mener des actions de recherche

Il est a noter que ces actions n’entrent pas directement dans le périmetre des filieres et de leur
financement. Certaines filieres ont soutenu la création de bio banques voire la conduite ou le soutien
direct a des projets de recherche. Ces actions bénéficient du soutien de la DGOS.

Dynamiser la recherche en sciences humaines et sociales

Il s’agit pour la plupart des filieres engagées dans ces actions de mener elles-mémes les études requises.
Mais certaines filieres conservent, y compris dans ce volet SHS, leur réle d’'impulsion et de coordination
pour l'activité des centres. 3 filieres ont un projet de recherche en SHS en cours.

Axe 3 — Formation des professionnels de santé, des patients, de leur famille et du
grand public

Formations destinées aux professionnels

Former les professionnels des secteurs sanitaire, médicosocial et libéral a repérer, diagnostiquer puis
prendre en charge des personnes atteintes de maladies rares contribue a améliorer la coordination de
leur parcours de soin et de vie. En miroir, une meilleure connaissance dans la population générale et
associative des problématiques de la recherche et des essais cliniques permet de mieux comprendre les
soins et traitements proposés, et de mieux appréhender les enjeux éthiques liés a I'arrivée de nouvelles
technologies comme le séquencage a trés haut débit.



Toutes les filieres se sont efforcées de développer une offre de formation aux professionnels, qu'’ils
soient infirmiers, médecins généralistes, néphrologues, psychologues, urgentistes ... Les formats de
formations proposées sont variés, de maniere a répondre aux différentes problématiques : inclure les
territoires y compris Outre-Mer, renforcer les connaissances en diagnostic des médecins, intéresser les
internes aux problématiques des maladies rares...

Les FSMR ont développé des diplémes universitaires (DU) et interuniversitaires (DIU) et participent a
des congrés, notamment le congres des médecins généralistes et celui des urgentistes. 12 filieres
proposent de plus des formations en présentiels. D’autres filieres proposent des formations par
Internet : 6 FSMR proposent des vidéos sous différents formats. Dans certaines filieres, un expert
partage ses connaissances et les participants peuvent poser leurs questions. 3 FSMR ont mis en place
des MOOC afin que chacun puisse suivre a son rythme la formation. Une filiere a mis en place un mode
de formation intéressant suite a une enquéte réalisée : si la formation se déroule majoritairement en
présentiel (comme demandé lors de I'enquéte), le début de la formation est sur Internet afin de limiter
les déplacements et que chacun puisse arriver avec des connaissances de base sur le sujet. 3 FSMR
assurent une formation ol patients et professionnels sont invités, permettant les échanges de points
de vue.

Participation a des congrés

Livrets
12 Webcasts et vidéos
23
8 E-Learning
5 Quizs cas cliniques
=\ DU et DIU

Séminaires et journées spécifiques

Formations en présentiel

Formations destinées aux patients, a leur famille et au grand public

Les maladies rares sont peu connues du grand public, ce qui peut engendrer une incompréhension vis-
a-vis des patients de par leur entourage dans leur vie quotidienne. Pour cela, il est important de diffuser
des informations de qualité, notamment sur internet, moyen de communication le plus performant et
accessible au plus grand nombre de personnes. Pour expliquer la maladie, son diagnostic, les
traitements et les répercussions sur la vie quotidienne, les FSMR ont mis au point différentes formations
a destination spécifique des patients et des familles. 5 filieres organisent des ateliers et répondent aux
guestions lors des journées des associations des filieres. 7 FSMR diffusent des livrets et des kits afin
d’expliquer la prise en charge a adopter et de répondre aux questions du quotidien. 8 FSMR ont mis en
ligne des vidéos présentant des maladies rares et leur prise en charge a tenir. 2 FSMR vulgarisent de
plus des congres et des articles de recherche médicaux pour que les patients puissent connaitre
I'avancée de la recherche. Les journées des associations et des filieres restent des rendez-vous
privilégiés pour rencontrer les patients.



Toutes les filieres écrivent des articles dans un magazine d’actualité hebdomadaire et de dimension
nationale afin de sensibiliser le grand public aux problématiques des maladies rares.

Figure n°6 : Nombre de types d'actions destinées
aux patients et aux familles par filiére (hors
Journée de lafiliére)
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Les items étant les quatre catégories citées dans la figure 7.
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Axe 4 - Développement des actions en lien avec les réseaux européens de référence
(ERN)

Les FSMR et les CRMR frangais sont activement impliqués dans les ERN. 122 centres ont été labellisés
comme Health Care Providers (HCP) et officiellement mis en place en mars 2017 a Vilnius. 8 centres
francais coordonnent les ERN.

Les FSMR apportent une expertise aux ERN, que ce soit par les trois plans nationaux maladies rares, les
PNDS, par registres maladies rares et les cohortes RaDiCo ou par I'organisation des filieres et des centres
de référence.
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ANNEXE 1. BILAN DETAILLE DE L’ACTION FILIERES DE

SANTE MALADIES RARES 2018

L’ensemble des rapports ont été rédigés par les FSMR, des modifications de forme et de contenu ont
été apportées pour une lecture plus aisée du rapport. Remerciements aux animateurs de FSMR, chefs
de projets et de mission qui ont contribués a cette participation.
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FILIERE AnDDI-Rares

Anomalies du développement avec ou sans déficience intellectuelle de causes rares

FICHE D’IDENTITE

Animateur : Pr Laurence OLIVIER-FAIVRE, laurence.faivre@chu-dijon.fr

Chef de projet : Laurent DEMOUGEOT, laurent.demougeot@chu-dijon.fr

Etablissement d’accueil : CHU Dijon — 14 rue Paul Gaffarel 21079 Dijon

Site internet : http://anddi-rares.org/

ORGANISATION

Le coordonnateur général de la filiere AnDDI-Rares est le Pr Laurence Olivier-Faivre du centre de génétique du
CHU Dijon Bourgogne, secondée par un chef de projet, Laurent Demougeot, également localisé au CHU Dijon
Bourgogne.

La filiere est administrée par un comité de pilotage se réunissant tous les trois mois afin de de définir les
orientations et les actions de la filiere. La filiere posséde également un comité de gouvernance, en charge de
prendre des décisions urgentes.

La filiere AnDDI-Rares est organisée autour de 4 axes et 6 commissions transversales, impliquant la mise en place
de 10 groupes thématiques. Chaque axe et commission transversale est composé de deux coordonnateurs, d’un
groupe de travail, de représentants d’associations et de chargés de missions.

Par ailleurs, une organisation a été formalisée entre les filieres AnDDI-Rares et DéfiScience afin d’optimiser les
interactions. Un comité d’interface, composé a minima des deux animateurs, des deux chefs de projet et du
représentant AnDDI-Rares aux comités stratégiques de DéfiScience ainsi que du représentant DéfiScience aux
CoPil d’AnDDI-Rares, se réunit au moins une fois par semestre. De plus, afin d’effectuer une veille d’interface
plus réguliére, les deux chefs de projet réalisent un point d’étape mensuel en présence de chargés de missions
ou d’autres personnes concernées par |'ordre du jour.

PERIMETRE

La filiere AnDDI-Rares s’organise autour du diagnostic, du suivi et de la prise en charge des anomalies du
développement somatique et/ou cognitif. Les anomalies du développement représentent un vaste groupe de
maladies rares (environ 5 000) et parfois tres rares (quelques cas connus), dont plus de 85% sont d’origine
génétique. Elles peuvent associer une dysmorphie cranio-faciale, des malformations viscérales, un retard de
croissance staturo-pondéral, un retard psychomoteur, des troubles des apprentissages, des troubles du
comportement et/ou une déficience intellectuelle.
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Leur prévalence atteint plus de 3% de la population soit environ 1.8 million de personnes en France. On compte
40 000 nouveaux cas par an, toutes étiologies confondues. Ces pathologies présentent les caractéristiques
suivantes :

e Un diagnostic souvent difficile, qui requiert I'expertise clinique et biologique d'équipes entrainées.
Environ 50% des patients ne bénéficient actuellement pas d’un diagnostic étiologique, ce qui impose des
réévaluations régulieres et un investissement majeur dans les technologies innovantes de séquencgage a
haut débit pangénomiques ;

e Une prise en charge multidisciplinaire coordonnée, souvent lourde, dépendant largement de structures
éducatives spécialisées, rééducatives, médico-éducatives, et nécessitant de nombreuses interactions avec
les partenaires extrahospitaliers ;

e Une prise en charge familiale, avec suivi psychologique, social et conseil génétique ;

e Une recherche de qualité, permettant d'améliorer les connaissances sur |'épidémiologie, I'histoire
naturelle, la physiopathologie grace a des études de cohorte nationale avec en point de mire des solutions
thérapeutiques tant attendues.

COMPOSITION
La filiere AnDDI-Rares est composée de :

- 6 Centres de Référence Maladies Rares (CRMR) coordonnateurs, de 20 CRMR constitutifs et de 29 Centres de
Compétence (CCMR), avec pour thématique les anomalies du développement au sens large, ou les anomalies
de membres de fagon plus restrictive

- 38 laboratoires de génétique moléculaire, 44 laboratoires de diagnostic cytogénétique et 32 équipes de
recherche

- Plus de 60 associations partenaires

- 48 unités de foetopathologie
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ACTIONS MAJEURES REALISEES EN 2018

Axe 1 : Amélioration de la prise en charge globale des patients
Action 1 — Harmonisation des parcours de soins et coordination de I’expertise pluridisciplinaire

> Rédaction des référentiels et recommandations de bonnes pratiques
Coordination de la rédaction de nouveaux PNDS et mise en place d’un soutien méthodologique aux
centres qui s’impliquent dans la rédaction de PNDS: Publication d'un PNDS en 2018
(Holoprosencéphalie et formes apparentées, coordonné par le Pr Sylvie Odent et par le Dr Laurent
Pasquier) et 4 autres en cours de rédaction

> Echanges entre experts cliniques et biologistes
Formalisation de réunions de concertations pluridisciplinaires (RCP) réguliéres pour discuter des
dossiers foetaux, pédiatriques et adultes complexes
Création d’un guide et réalisation d’un dossier type pré-rempli adapté a la thématique a compléter et a
modifier par le centre
Enquéte pour identifier le maillage actuel et les besoins des centres AnDDI-Rares, en particulier en vue
de la mise en place des préindications dans le cadre du Plan France Médecine Génomique 2025
Développement d’un forum de discussion éthique (AnDDI-Ethique) pour favoriser les partages
d’expérience sur les cas éthiques réels
Développement d’un forum de discussion d’interprétation de variants rares (AnDDI-Variants) sur le
domaine sécurisé du site: Finalisation du développement et test de la version Beta

Action 2 — Une plus grande autonomie des patients dans la prise en charge de leur maladie

> Mise en place d’Education thérapeutique du Patient (ETP)
Réflexions autour de I'élaboration de 4 programmes d’ETP : « sans diagnostic », « personnes et aidants
concernés par la délétion 22911 », « transition enfant-adulte chez les personnes atteintes d’anomalies
du développement avec une déficience intellectuelle légere », « handicap esthétique et le regard des
autres » (en lien avec FIMARAD) : mise en place formations-actions validantes les 4/5 juillet et du 12 au
14 septembre 2018 pour développement des programmes

> Implication du patient dans son suivi et sa prise en charge
Mise en place d’expériences pilotes de patients ressources au sein des CRMR et de la procédure
« patient traceur » : Convention patient ressource et démarche qualité « patient traceur » réalisée au
sein du CRMR de Dijon

> Implication des associations dans les actions de la filiere
Elaboration de cartes d’urgence en lien avec les associations : Impression et diffusion des 6 premieres
cartes (22q11, Cohen, Cri du Chat, Kabuki, Williams-Beuren, Trisomie 21)
14 autres cartes sont en cours de correction et 5 en cours de rédaction avec la filiere DéfiScience

Action 3 — Amélioration de la coordination médico-sociale et socio-éducative

> Prise en compte des retentissements fonctionnels des maladies rares
Organisation de rencontres locales organisées avec les centres experts sur le theme de
I’'accompagnement médico-social des personnes avec une anomalie de développement avec ou sans
diagnostic
Participation active aux rencontres inter-filieres
Recensement des initiatives locales ou nationales autour des handicaps causés par les anomalies de
développement : liens avec La suite Necker, PRIOR, RMRM, Expérimentation Groupama-Necker...



Coordination avec les acteurs du parcours de soins et de vie : collaboration avec de nombreux autres
acteurs (ERHR, CNRHR, associations, MDPH, CNSA, ARS...)

Réalisation d’une infographie sur I'errance et I'impasse diagnostique

Financement d’une étude pilote et de faisabilité SHS sur le parcours médico-social des patients atteints
d’une maladie rare du développement sans diagnostic

Soutien aux avant-premieres du film « Mes freres »

> Facilitation de la transition enfant-adulte des patients de la filiere

Mise en place de recommandations pour la transition enfant/adulte adaptées aux anomalies du
développement : diffusion d’une plaquette d’information sur les spécificités de la transition
enfant/adulte avec anomalies du développement et déficiences intellectuelles rares

Axe 2 : Développement des innovations scientifiques et de la recherche

Action 1 - Coordination des actions de recherche fondamentale, translationnelle et clinique a I’échelle
nationale et internationale

> Liens entre les acteurs de la recherche
Organisation de séminaires nationaux et internationaux dédiés a la recherche le 6 décembre 2018 et
lors des 3¢ jeudis de génétique avec I'Association Francaise de Génétique Clinique et des journées

SoFFoet

Action 2 - Construction de projets communs aux acteurs de la filiere, en particulier sur les thématiques

NGS

> Partage de données pour améliorer le transfert diagnostique du NGS

Mise en place d’un espace numérique dédié aux appels a collaboration des membres de la filiere AnDDI-

Collaboration : 71 requétes de mise en commun des patients
Incitation aux projets collaboratifs issus du séquencage haut débit: « 15 min NGS » et « appels a
collaboration » a chaque 3¢ jeudi de génétique

> Participation des CRMR de la filiere aux projets communs de recherche

7 projets d’études et de recherche

DISSEQ : Evaluation médico-économique des différentes stratégies de technologies de
séguencage par haut débit dans le diagnostic des patients atteints de déficience intellectuelle.
PRME, inclusions terminées, analyse des données en cours

DEFIDIAG : Participation de membres de la filiere a la rédaction du projet pilote Déficience
intellectuelle du PFMG2025. Comparaison du pourcentage de diagnostic identifié par WGS vs
la stratégie de référence francaise. Approbation du comité scientifique international et
soumission aux autorités compétentes

FASTGEN : Etude de I'intérét diagnostique de I'analyse « rapide » de séquencage haut débit de
génome en situation d’urgence diagnostique. Dossier accepté au financement du PHRC
interrégional de la région Est et en cours de soumission au CPP

PRENATOME : Projet pilote d’évaluation de la faisabilité d’utiliser le séquencage haut débit
d’exome en trio en diagnostic prénatal lors de la découverte de signes d’appel échographiques.
Projet scientifique en cours de soumission au CPP. Participation nationale avec ambition de
débuter ce projet au 1* septembre 2019

RaDiCo-(Eil : Projet de cohorte pour mieux comprendre I’histoire naturelle des malformations
oculaires congénitales, et mieux appréhender leurs bases moléculaires, pour améliorer
I'information et le conseil génétique. Incitation a la participation au projet des centres
partenaires de la filiere

GENIDA : Déployer une médecine plus participative, et impliquer les patients et leurs familles
avec déficience intellectuelle et bases moléculaires ou cytogénétiques connues en France ou a
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I’étranger dans I'amélioration des connaissances autour de leur pathologie, en remplissant un
formulaire en ligne. Information diffusée régulierement a tous les CRMR et CCMR AnDDI-Rares,
avec envois de flyers de communication

Axe 3 : (In)Formation des professionnels de santé, des associations et du grand public

Action 1 - Diffusion et consolidation des connaissances et savoir-faire des professionnels de santé en
termes de prise en charge des pathologies de la filiere

» Animation de modules de formation dont le suivi est incitatif
Organisation de journées de formation avec travaux pratiques des professionnels sur le diagnostic NGS
pour anticiper I'arrivée de plateformes pilotes : coordination de la formation « 2 jours NGS » les 4 et 5
octobre 2018
Soutien administratif a la mise en place de 3 formations de Développement professionnel continu (DPC)
et gestion du DPC pour I'ensemble des associations de la FFGH

> Formation des professionnels a l'utilisation des bases de données cliniques et d’interprétation de
données génétiques
Soutien aux centres a la saisie des données BaMaRa : Rédaction d’un guide d’utilisation de BaMaRa
Organisation de modules de formation dédiés a l'utilisation des bases de données cliniques et
moléculaires : Formation a l'interprétation d’exome en e-learning et identification de partenaires pour
la mise en place de MOOC de bioinformatique

Action 2 - Renforcement de la connaissance des équipes soignantes et des associations de patients en
matiére d’accompagnement médico-psycho-social

» Mise en place d’outils et de modules
Contribuer a la formation des professionnels du soin et de I'accompagnement pour la prise en charge
des pathologies de la filiére : suivi de la mise en ceuvre de la plateforme de e-learning Handiconnect et
élaboration du module syndrome Williams-Beuren

» Actions de formation communes aux différents acteurs de la filiere
Organisation d’une journée de formation des professionnels sur la prise en charge multidisciplinaire des
syndromes malformatifs lors de la journée Médico-sociale AnDDI-Rares a Paris le 17 mai 2018

Action 3 - Renforcement des connaissances des familles et du grand public sur les anomalies du
développement et le NGS

» Organisation de journées dédiées aux patients et au grand public
Organisation de trois rencontres nationales des associations AnDDI-Rares en mars, en juin et en octobre
2018

Axe 4 : Développement des actions en lien avec les réseaux européens de référence
Action 1 - Implication de la filiere dans les réseaux européens de référence

> Faire bénéficier ’ensemble des centres de référence du travail en réseau apporté par le réseau européen
de référence (ERN)

Coordination de la mise en place des centres frangais au sein de I'ERN ITHACA :
Soutien a la candidature de 8 Health Care Providers (HCP) et organisation a la réunion de mise en

place de 'ERN ITHACA le 8 octobre 2018 a Paris

Coordination du work package « Teaching and training » de 'ERN ITHACA



Réalisation d’une enquéte de recensement des ressources de formation et d’information auprés des
professionnels et des associations ITHACA. Partage de 549 documents en 18 langues. Réalisation
d’une enquéte pour évaluer les besoins de formations pour les professionnels et les associations.
Validation en cours de webinars « What | know best? » avec une mise en ligne prévue pour 2020

Implication de membres francais dans les WP bases de données, recommandation et e-expertise
Participation aux groupes de travail et soumission d’observations des centres frangais dans le CPMS
Implémentation des guidelines européennes : diffusion et traduction des PNDS frangais et
participation aux recommandations européennes pour les patients sans diagnostic

Création d’un groupe de Young Trainees au sein de 'ERN ITHACA :
Dynamisation du groupe sous I'impulsion de Florence Riccardi et Aurélien Tremouille en France

Succes de la co-organisation de la 1% Winter School sur la médecine génomique avec une demande
quatre fois supérieure aux capacités d’accueil pour la deuxieme saison

Participation active au projet européen SOLVE-RD (Solve the unsolved rare diseases) pour la mise en
commun et I'analyse de données existantes d’exomes et de génomes de patients issus des centres
particuliers
Organisation des centres frangais pour la mise a disposition des exomes négatifs pour relecture
centralisée et méta-analyse, et pour la constitution de cohortes de patients « ultra rares » et
« unsolvables » pour analyse de génome et multinomics

Axe transversal : Communication sur et au sein de la filiere
Action 1 - Renforcer la visibilité de la filiere et des maladies rares

» Information sur I'existence de la filiére et ses actions aux patients et au grand public
Actualisation du site Internet, des réseaux sociaux (Facebook et Twitter) et de la chaine YouTube
Journée internationale des maladies rares
Plaguette d’information sur I'intégration des HCP de la filiere dans I'ERN ITHACA
Plaguette d’information sur les principales actions AnDDI-Rares 2017-2018

> Information sur la prise en charge des maladies rares du développement
Blog du blog du Pr Folk — Vivre avec une maladie rare
Plaguettes d’information sur la technique de CGH-array, le séquencgage haut-débit de I'exome, et
un guide de consultation de médecine génomique
Plaguette d’informations préalables 8 une Amniocentése, une Biopsie de trophoblaste, un Examen
foetoplacentaire
Focus sur les maladies du développement (pour les patients et pour les médecins généralistes)
Films d’information et de vulgarisation : par exemple voyage au pays de la génétique

» Communication autour des personnes sans diagnostic et des maladies du développement ultra-rares
Sans diagnostic ? Maladies ultra rare ?

» Renforcement des liens entre les membres de la filiere
Une assemblée générale
Des journées thématiques : clinique, médico-social, éthique, Europe
2 a 3 journées des associations
Une action autour de la journée internationale des maladies rares
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FILIERE BRAIN-TEAM

Maladies rares du systeme nerveux central

FICHE D’IDENTITE

Animateur : Pr Christophe VERNY, chverny@chu-angers.fr

Chefs de projet : Sophie BERNICHTEIN (sophie.bernichtein@aphp.fr) et Bénédicte BELLOIR (benedicte.belloir@aphp.fr)

Etablissement d’accueil : CHU Angers, 4 rue Larrey, 49100 Angers

Site internet : http://brain-team.fr/

ORGANISATION

La filiere BRAIN-TEAM est administrée autour d’un organigramme comprenant quatre organes de gouvernance :

Le college des CRMR assure un role de conseil expert sur la stratégie générale de développement de la filiere et
statue sur les recrutements et les modalités de financement. Il est composé de deux représentants par Centres de
Référence (CRMR), nommeés pour cing ans. Il se réunit deux fois par an.

L’équipe projet de la filiere conduit et coordonne le projet filiere dans sa globalité. Elle est en charge d’identifier les
besoins, de mettre en place les actions, d’en assurer leur pilotage, leur suivi et leur évaluation. Elle fédere les divers
partenaires de la filiere autour de projets communs, et s’assure de I'application des directives nationales demandées
par la DGOS en lien avec les partenaires externes. Pour I'année 2018, elle se compose d’un animateur, élu pour cing
ans, un chef de projet, un chef de projet adjoint, un chargé de mission médico-social, un chargé de mission territorial-
sud, un chargé de mission recommandations/documentation et un chargé de mission communication (stagiaire en
apprentissage).

Le conseil de filiere a un réle décisionnel sur I'orientation et le développement des projets filiere. Il est composé
actuellement de membres représentant les différents acteurs et partenaires de la filiere (équipe projet, college des
CRMR, représentant de centres de compétences adultes et enfants, représentant d’associations de patient,
établissement social et médico-social, neurologue de ville). Il se réunit une fois par an lors de la Journée Nationale
filiere.

Les commissions de pilotage assurent une mission de pilotage, de sélection et de mise en ceuvre des actions filiere
en accord avec les axes du plan d’action de la filiere. Chacune d’entre elles est composée des chefs de projet ou
chargés de mission, de représentants de CRMR, de représentants des associations de patients et enfin de
professionnels de soutien en lien avec la thématique de la commission.

PERIMETRE

BRAIN-TEAM couvre un champ de pathologies rares neurologiques trés hétérogene que I'on peut regrouper en 6
grands groupes d’atteintes : motrices, cognitives, inflammatoires & auto-immunes, vasculaires, atteintes de la
substance blanche, et enfin troubles du sommeil. Chaque type d’atteinte rassemble des groupes de pathologies qui
sont directement prises en charge par les CRMR de la filiere. Parmi elles, citons :
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Maladies vasculaires rares du cerveau et  Maladies inflammatoires rares du  Syndromes neurologiques

de I'oeil cerveau et de la moelle paranéoplasiques

Ataxies cérébelleuses Démences rares Paraparésies spastiques
Dystonies Maladie de Huntington Mouvements anormaux
Narcolepsies et hypersomnies rares Leucodystrophies Atrophie multisystématisée
Leucodystrophies Syndrome Gilles de la Tourette

Chacun de ces groupes rassemble lui-méme des dizaines de maladies rares différentes identifiées génétiquement
et/ou par leurs syndromes cliniques. Ce sont aujourd’hui plus de 500 pathologies qui sont dénombrées dans la filiere.

COMPOSITION

BRAIN-TEAM fédeére un réseau de :

10 CRMR coordonnateurs et 20 CRMR constitutifs, appuyés par 142 centres de compétences adultes et
enfants, répartis dans une centaine de sites hospitaliers dans 35 villes frangaises.

45 laboratoires de diagnostic et 59 laboratoires de recherche.

3 sociétés savantes.

26 associations de patients.

Un réseau ressource d’établissements et services sociaux et médico-sociaux spécialistes.
Un partenariat de terrain actif avec les pilotes de 12 équipes Relais Handicaps Rares.

2 partenariats avec des associations nationales : APF France Handicap et Association Frangaise des
Aidants.

Des partenaires institutionnels complétent la composition des membres non-permanents de la filiere
(BNDMR, CNSA, MDPH, Plateforme Maladies Rares et I’équipe coordinatrice de 'ERN-RND) et peuvent
étre invités a siéger dans la gouvernance selon les besoins identifiés et a la demande de la filiere.
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ACTIONS MAJEURES REALISEES EN 2018

Axe 1 : Amélioration de la prise en charge globale des patients
Action 1 — Harmonisation des parcours de soin

> Soutien a la production de PNDS

En 2018, actualisation du PNDS sur les scléroses en plaques de I'enfant (coordination par le Pr Deiva et le Dr
Maurey) et coordination de 15 nouveaux PNDS en cours de rédaction.

> Appui a I'élaboration de recommandations de prise en charge

Distribution aux CRMR de 5 modéles de cartes urgence : Dystonie ; Syndrome Gilles de la Tourette ; Paraparésie
Spastique ; Ataxie de Friedreich ; Ataxie cérébelleuse d’origine génétique.

Publication conjointe de 4 fiches Handicap Orphanet : Narcolepsie type 1; Paraplégie spastique héréditaire ;
Maladie et syndrome de Moya-Moya de I’enfant et de I'adulte ; Hypersomnie idiopathique et narcolepsie de type
2.

Action 2 — Accompagnement a la mise en place de la BNDMR

» Recensement des maladies neurologiques rares et identification des patients

Révision de la classification des « Maladies Inflammatoires Rares du Cerveau et de la Moelle » et soumission a
Orphanet pour publication.

» Déploiement de BaMaRa

En lien direct avec la BNDMR, I'équipe projet suit et coordonne la formation de ses centres dans les CHU ou I'outil
BaMaRa est déployé : 20 villes ont été formées au total dont 8 directement par BRAIN-TEAM ce qui représente
~40 professionnels BRAIN-TEAM formés en 2018.

Production de documentation de soutien a destination des professionnels formés.

Veille et diffusion d’information aupres des centres de la filiere.

Organisation et accompagnement de la mise en place des formations en inter-filiere.
Action 3 — Accompagnement a la mise en place du séquencage haut débit

> Révision de I'offre de diagnostic génétique pour les pathologies prises en charge par BRAIN-TEAM

Implication dans des réflexions nationales et européennes : participation aux réunions de concertation.

Production de recommandations filieres concernant le circuit de prescription dans le cadre de la mise en place
des plateformes de séquengage génomique (Plan France Médecine Génomique 2025).

Formalisation de I'offre de service des CRMR de la filiere pour le diagnostic génétique : établissement d’une liste
des laboratoires experts du réseau de la filiere ainsi qu’un annuaire des panels de genes disponibles au
diagnostic.

Accompagnement des centres souhaitant proposer des pré-indications pour accéder aux plateformes de
séquengage du PFMG2025.



Action 4 — Amélioration du parcours du patient

> Renforcement des liens ville-hopital

En appui a la filiere DéfiScience et I'Institut des Handicaps Neurologiques Psychiatriques et Sensoriels du CHU de
Toulouse, BRAIN-TEAM participe au déploiement du dispositif HanDiSCo (Handicap Dispositif Soins Courants) a
Toulouse : dispositif d’acces aux soins courants pour les personnes porteuses de handicap complexe.

» Information & accompagnement du patient

En 2018, membre actif du groupe de travail travaillant a la création d’une infographie animée accessible en ligne,
permettant au patient, a son entourage et a tout professionnel de la prise en charge, d’accéder aux dispositifs
existants pour la prise en charge des maladies rares ou chroniques avec handicap (partenariat FSMR avec Maladie
Rares Info Services, I’Alliance Maladies Rares - financement Fondation Groupama).

Action 5 — Amélioration de la coordination médico-sociale et socio-éducative

» Déploiement d’actions partenariales en inter-filiere pour ’'accompagnement médico-social
Animation du groupe inter-filiere « médico-social » afin de partager les outils et expertises de chacun.

Mise en place, avec la direction de la compensation de la Caisse Nationale de Solidarité pour I’Autonomie (CNSA),
d’une session «maladies rares» lors des réunions semestrielles des coordinateurs, référents scolarité et référents
vie professionnelle des Maisons Départementales des Personnes Handicapées (MDPH).

> Déploiement d’actions innovantes BRAIN-TEAM pour Faccompagnement médico-social au niveau
régional et national

Proposition & conduite de projet pour le montage d’un Dossier Unique de préAdmission (DUA) en ESMS adulte
hors ESAT (projet pilote soutenu par I’ARS Pays de la Loire et le Conseil Général).

Plusieurs soumissions de projets a I'appel d’offre Sciences Humaines et Sociales de la Fondation Maladies Rares :
projet « Directives Anticipées - Diragéne», projet COMQUAHD (COMpétences pour la QUAIité de vie Huntington
Diseases : projet sur les compétences et qualifications des Aides a Domicile pour les patients porteurs de Maladie
de Huntington).

Conventionnement avec APF France Handicap & I’Association Frangaise des Aidants pour des projets réciproques
en termes d’offre de formation et d’accompagnement dans le secteur médico-social.

Action partenariale avec les ERHR pour la formation & sensibilisation des professionnels d’établissements
médico-sociaux en région : 5 actions régionales réalisées en 2018.

Mise en place d’un réseau national médico-social ressource BRAIN-TEAM : avec une organisation structurée
d’accompagnement de terrain et de pair-aidance entre ESMS régionaux, CRMR et centres maladies rares.

Mise en place d’un portail numérique médico-social pour les maladies rares neurologiques.

Organisation de la 3™ Journée Nationale des services sociaux de la filiére. En orateurs invités : APF France
Handicap & I’Association Frangaise des Aidants.

Référencement des structures de répit et mise en place d’un processus d’identification d’accés aux places
disponibles.



Axe 2 : Développement des innovations scientifiques et de la recherche
Action 1 - Impulser et coordonner des actions de recherche

> Rencontres entre les acteurs de la recherche

Participation aux Assises de Génétiques Humaines et Médicales a Nantes du 24 au 26 janvier 2018 : co-
organisation du stand inter-filiére.

» Veille sur tous les appels a projet Recherche dans les maladies rares publiés, et relai auprés du réseau

» Développement de projets de recherche médico-sociaux : voir ci-dessus.

Axe 3 : (In)Formation des professionnels de santé, des associations et du grand public
Action 1 - Diffusion et consolidation des connaissances des professionnels de santé

> Information aux professionnels de santé et congreés inter-filiere

Participation active a chaque Rencontres Régionales Inter-Filiere organisées par FAVA-Multi a destination d’un
public de professionnels régionaux qui doivent étre sensibilisés a I'accompagnement des personnes atteintes de
maladies rares (2 rencontres en 2018).

Sensibilisation des Médecins Généralistes : coordination de la participation inter-filiere aux congres annuels a
Paris (128™¢ congrés du CMG et Entretiens de Bichat 2018). Mise en place d’un partenariat FSMR / Maladies Rares
Info Services / CMG afin de proposer une communication et une sensibilisation ciblée des médecins généralistes.

Participation a 2 congrés en inter-filiere : co-organisation du stand inter-filiere au congrés de la médecine
d’urgence (présentation webTV des cartes urgence maladies rares par BRAIN-TEAM) et participation au congres
de la société francaise de pédiatrie.

Participation a 3 congrés de neurologie : organisation d’un stand commun BRAIN-TEAM/filieres a composantes
neurologiques (Filnemus, Filslan, Fava-Multi ou DéfiScience) au congrés des neurologues hospitaliers (JNLF
2018), au congrés des neuropédiatres (SFNP 2018), et au 31°™ congrés des neurologues libéraux (ANLLF).

> Action de formation a destination des professionnels de santé

Création du ler Symposium-Déjeuner BRAIN-TEAM adossé aux Régionales de Neurologie (Trilogie Santé) en
décembre 2018 a Paris : pour tout professionnel de santé exercant dans les secteurs sanitaire, médico-social,
social et sociétal en lien avec les pathologies neurologiques.

Formation des Kinésithérapeutes de ville - lancement du groupe de travail : 1% étape du plan de formation
BRAIN-TEAM pour les paramédicaux prenant en charge les patients atteints de maladies rares neurologiques
(accompagnement par Alcimed).

Formation des professionnels des ESMS : 5 formations régionales déployées + mise en place d’un projet de
formation DPC en partenariat avec APF France Handicap.

> Participation au 1° colloque d’information sur la transition enfant/adulte organisée par NeuroSphinx en
juin 2018.

Animation par BRAIN-TEAM d’un atelier de travail concernant la transition médico-sociale.

Action 2 - Actions de communication maladies rares en inter-filiere

» Publication dans des revues grand public ou spécialisées pour faire connaitre le dispositif maladies rares
au plus grand nombre



Pour I'année 2018, publications mensuelles dans la rubrique e-santé du Nouvel Obs (action co-pilotée avec le
comité éditorial inter-filiere).

Contacts avec le Quotidien du Médecin, la Revue du Généraliste, la lettre du Neurologue.

» Informer les patients a Paris comme en régions

Journée internationale des Maladies Rares le 28 février 2018 : Participation a I'organisation du Villages Maladies
Rares au Forum des Halles de Paris avec 10 autres FSMR, des associations de patients et I'Alliance Maladies
Rares ; a Angers : participation a la table ronde de cl6ture de la journée.

Participation réguliére aux journées des associations de patients partenaires de la filiere (a la demande).

> Participation active au comité éditorial inter-filiere

Co-création & diffusion de tous les outils de communication inter-filiere dont le lancement du livret de
présentation des 23 FSMR.

> Projets FSMR / Maladies Rares Info Services (MRIS)
Création d’une affiche conjointe FSMR /MRIS et campagne de diffusion des affiches.

Participation active en 2018 au partenariat avec Maladies Rares Info Services dans I'élaboration d’une
infographie animée accessible en ligne concernant le parcours du patient atteint de maladies rares.

Axe 4 : Communication sur et au sein de la filiere
Action 1 - Renforcement de la visibilité de la filiere et des maladies neurologiques rares

> Informations sur I’existence de la filiere et ses actions aux patients et au grand public

Refonte du site internet : création d’un espace documentation et d’'un espace médico-social public et privé. Sur
la page d’accueil : intégration de 2 nouveaux outils de recherche (pour les pathologies et les centres de
référence). Restructuration de plusieurs onglets.

Dynamisation des réseaux sociaux (Facebook et Twitter) et de la chaine YouTube.

3 InfoLettres annuelles présentant les avancées des travaux de la filiere ainsi que toute information d’intérét
concernant les maladies rares.

Action 2 - Renforcement de la communication au sein de la filiere et entre les filieres

» Meilleure communication au sein de la filiére et avec d’autres filieres

Diffusion d’une newsletter hebdomadaire a destination des 30 CRMR et d’une newsletter mensuelle aux CRMR
et aux CCMR ainsi a toute personne ad hoc du réseau des centres.

3 Infolettres annuelles au réseau des partenaires de la filiére.

Organisation de 3 journées nationales BRAIN-TEAM : la 4°™ journée des Associations de patients, la 3™ journée
nationale filiére, et la 3°™ journée nationale des services sociaux filiére.

Co-organisation de la 1ére journée annuelle inter-filiere des chargés de mission des FSMR.

Organisation des réunions mensuelles des chefs de projet et de certains congres inter-filiere.

» Animation des instances de gouvernance de la filiere et des commissions de pilotage BRAIN-TEAM



Action 3 - Préparation du projet BRAIN-TEAM pour la relabellisation des FSMR
» Auto-évaluation 2018 de la filiere

Enquéte en ligne auprés des organes de gouvernance de la filiere.

> Préparation du projet a 5 ans de la filiere

Réunions de concertation préparatoires avec les CRMR et consultation des associations de patients.

Axe 5 : Communication interne et externe a la filiere

Le périmétre de la filiére s’inscrit en cohérence avec celui de ’'ERN-RND, dans lequel 5 des CRMR sont membres, ainsi que celui de
I'ERN-RITA dans lequel 1 CRMR est membre. Les 5 CRMR non affiliés attendent de pouvoir répondre au 2éme AAP pour les HCP
afin de pouvoir rejoindre ces ERNS.

Action 1 - Suivi & coordination des actions de ’ERN-RND

> La FSMR participe au Work Package 3 (WP3 : Diagnostic Pathway) de 'ERN-RND
Mise a jour des partenaires du réseau ERN-RND sur Orphanet.

Mise en place d’actions pour I'amélioration du diagnostic pour les maladies de I’'ERN-RND.

> Participation a toute réunion de 'ERN : Board et Réunion annuelle 2018.
Présentation de I'avancée du travail du WP3.

Diffusion des informations au réseau BRAIN-TEAM.
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FILIERE CARDIOGEN

Maladies cardiaques héréditaires ou rares

FICHE D’IDENTITE

Animateur : Pr Philippe CHARRON, philippe.charron@aphp.fr

Chef de projet : Clotilde BAFOIN, contact@filiere-cardiogen.fr

Etablissement d’accueil : AP-HP Hopital Pitié Salpétriere, 47-83 boulevard de I'h6pital, 75013 Paris

Site internet : http://www.filiére-cardiogen.fr/

ORGANISATION

La filiere Cardiogen, dont le Pr Philippe CHARRON en est I'animateur, est administrée autour d’un organigramme
comprenant 3 organes de gouvernance :

Le bureau exécutif est un organe de concertation et de décision afin de dessiner les grandes orientations de la
filiere, en accord avec les objectifs et missions confiés aux Filieres de Santé Maladies Rares par la DGOS. Il se
réunit régulierement, environ une fois tous les deux mois, lors de réunions a distance ou physiques.

Le comité de pilotage a pour mission de veiller au bon fonctionnement de la filiere, de suivre les projets et d’acter
les choix stratégiques, a partir des orientations établies par le bureau exécutif. Le comité de pilotage se réuni
physiqguement a minima deux fois par an.

Pour avancer concretement dans la structuration des projets de la filiere, les groupes de travail sont chargés de
mettre en place les actions, de suivre leur bonne réalisation et de les évaluer. Chaque groupe de travail est animé
par deux coordonnateurs, le groupe est composé de divers membres (dont les pilotes d’action) et a chaque fois
que possible d’un représentant d’associations de patients.

PERIMETRE

La Filiere de Santé Maladies Rares Cardiogen prend en charge les pathologies héréditaires ou rares du muscle
cardiaque. Elles regroupent trois grands groupes de maladies :
- Les cardiomyopathies (hypertrophique, dilatée, restrictive, dysplasie ventriculaire droite arythmogéne,
non compaction du ventricule gauche, etc.)
- Les troubles du rythme isolés (syndrome du QT long, du QT court, syndrome de Brugada, tachycardie
ventriculaire catécholergique, syndrome de repolarisation précoce, etc.),
- Les malformations cardiaques congénitales complexes (coarctation de l'aorte, atrésie tricuspide,
transposition des gros vaisseaux, Tétralogie de Fallot, etc..).
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Ces maladies représentent des causes majeures de mort subite et d’insuffisance cardiaque du sujet jeune. La

prévalence de ces divers groupes de pathologies est de 1/2500 a 1/5000 pour les principales des
cardiomyopathies et troubles du rythme, et méme 1/500 pour la cardiomyopathie hypertrophique (regroupant
de multiples entités nosologiques de prévalence < 1/5000 comme la maladie de Fabry ou 'amylose génétique).
Les malformations cardiaques congénitales touchent collectivement un nouveau-né sur 100 mais leur trés grande
diversité et parfois complexité font de chacune une maladie rare. La filiere, via le réseau de soins M3C, joue un
role d’expertise pluridisciplinaire pour les malformations complexes.

Plus de 15 000 patients passent chaque année par les centres de référence et de compétence du réseau.

COMPOSITION

La filiere Cardiogen regroupe de nombreuses structures :

- 4 CRMR coordonnateurs dont 3 sont multi-sites, 9 CRMR constitutifs et 64 CCMR répartis en Métropole
et en Outre-Mer,

- 4 laboratoires de recherche et 6 laboratoires hospitaliers de diagnostic génétique

- 11 associations de patients

- 4sociétés savantes et fédérations partenaires.
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rythme cardiaque héréditaires ou rares rares de I'Ouest
Pr Philippe CHARRON, Pitié-Salpétriére, Paris PrVincent PROBST, Nantes
Sites constitutifs : Ambroise Paré, Bichat, Robert Site constitutif: CHU Bordeaux
Debré, Necker et Hopital Georges Pompidou
® Centre de référence @ Centre de référence
des troubles du rythme cardiaque des maladies cardiaques congénitales
héréditaires ou rares du Sud/Sud-Est complexes
Pr Philippe CHEVALIER, Lyon Pr Damien BONNET, Necker, Paris

Site constitutif: Hopital Georges Pompidou, CHU
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ACTIONS MAJEURES REALISEES EN 2018

Axe 1 : Amélioration de la prise en charge globale des patients
Action 1 — Harmonisation des parcours de soins

> Partager, homogénéiser et rédiger des documents de consensus synthétiques

Mise au point d’'un programme et un cadre méthodologique de rédaction de documents de consensus
synthétiques a visée pluridisciplinaire. Ces documents sont rédigés par de experts de chaque pathologie.
En 2018, 5 brochures ont été produites et éditées au sein de la filiere puis mises en ligne sur le site
internet de la filiere : la Cardiomyopathie dilatée (février 2018), le Syndrome de Brugada (mai 2018), le
Syndrome de Repolarisation Précoce (juin 2018), la Cardiomyopathie Ventriculaire Droite Arythmogene
(décembre 2018), le Syndrome du QT court (décembre 2018).

Actualisation des fiches urgence sur le site Orphanet via un programme établi en interne.

» Réunions de concertation pluridisciplinaire (RCP)
Participation a I'’étude de besoins réalisée au sien des filieres par I’Asip Santé pour le développement
d’un outil complet de visioconférence avec partage de documents et messagerie sécurisée
Participation aux réflexions portées en inter-filieres sur la sélection d’un outil commun pour la
réalisation de réunions de concertation pluridisciplinaires au niveau national.

Action 2 — Accompagnement du patient dans son parcours

> Continuité du Centre national de Ressources psychologiques (CNRP)

Poursuite des activités du centre mis en place en 2015 pour (I) orienter les patients/familles/soignants
vers des professionnels, (ll) annuaire national des psychologues et psychiatres libéraux pour permettre
une prise en charge de proximité (lll) formation des psychologues aux maladies spécifiques de la filiere
(Iv) formation des représentants associatifs a I’écoute et 'accompagnement des patients/familles dont
les 1éres sessions ont été organisées en 2018 (V) réunion une fois par an d’un groupe de travail national
de psychologues et psychiatres hospitaliers pour permettre un partage et une homogénéisation des
pratiques (V1) participation a une action inter-filiere autour du Handicap Invisible (animation de tables
rondes, d’ateliers, création logo).

» Education thérapeutique du patient (ETP)
Etat des lieux précis des dispositifs existants et des projets des centres complétés par les souhaits des
patients
Réflexion menée sur la création de nouveaux programmes d’ETP dans les centres et la mutualisation
des ETP déja existants
Participation a la création d’outils éducatifs pour un nouveau programme d’ETP pour les patients
porteurs de cardiomyopathies notamment hypertrophiques par son appel a projets 2018

Action 3 — Amélioration de la mise en place de BNDMR

» Intégration du data set minimum

Formation de la chef de projet et du chargé mission chargé de I'intégration du data set minimum a
BaMaRa (janvier 2018)
Participation a la réalisation des formations en inter-filiere dans les différents centres au niveau national



Axe 2 : Développement des innovations scientifiques et de la recherche
Action 1 - Coordination de la recherche nationale et internationale

> Réponses aux appels a projets nationaux de recherche clinique et développer des projets de recherche
dans les différents centres
Réalisation en moyenne de 13 publications par an et par centre
» Réponses aux appels a projets européens et internationaux
Participation ou coordination par les CRMR de la Filiere de divers projets de recherche européens ou
internationaux (FP7, Fondation Leducq, H2020, etc...)

Action 2 - Partage de données

» Homogénéisation des données des centres de Cardiogen
Finalisation de la définition des items du tronc commun de données et des fiches spécifiques par
pathologie
Production de I'outil d’entrepot de données finalisé en janvier 2019, ainsi que la définition de la
gouvernance et de la procédure d’évaluation qualité de I'outil

> Développement des registres européens
Publication des résultats du registre européen des cardiomyopathies (Charron et al, European Heart
Journal, 2018)
Projet de registre européen proposé par la Filiere (fin aoGt 2017) sur les cardiopathies mutées dans le
gene PRKAG2 et retenu par I'ERN

Axe 3 : (In)Formation des professionnels de santé, des associations et du grand public
Action 1 - Consolidation des connaissances des professionnels de santé

» Formation des soignants
Organisation de deux webcasts avec des questions/réponses en direct avec environ 110 connectés
« live » par édition. Le « replay » est ensuite disponible sur le site de la filiere. Chaque internaute peut
obtenir une attestation apres validation de QCM
Organisation par les centres de compétence de journées locales d’information afin de sensibiliser les
soignants sur les maladies cardiaques héréditaires

» Formation des professionnels aux « maladies cardiaques héréditaires »
Deuxiéme édition en 2018/2019 du Dipléme Interuniversitaire (facultés de Lyon, Paris et Nantes) avec
41 participants (28 lors de la premiére édition en 2017/2018)

» Formation des psychiatres et psychologues libéraux
Formations par le Centre national de ressources psychologiques (CNRP) en régions (Aquitaine, lle de
France, Pays de la Loire, Auvergne-Rhdne-Alpes) avec environ 65 participants par session

» Informations aux professionnels sur la filiere
Représentation de la filiere par les experts lorsqu’ils se rendent et interviennent dans divers congres
Participation aux nombreux congres « généraux » (médecins généralistes, internes, urgentistes, etc.) et
aux congres des sociétés savantes (société frangaise de cardiologie, société francaise de génétique
humaine).



Action 2 — Renforcement des connaissances des patients et des familles

> Elaboration de documents d’information a destination des patients
Création fin 2018 de 2 brochures pour les enfants et adolescents : sur la cardio-génétique d’une part et
le syndrome du QT long d’autre part (mis en ligne sur le site web)
Projet d’application Smartphone de type « serious game » sur la transition enfant-adulte (retenu lors de
I’AAP 2018 de la filiere)

» Animation et coordination des rencontres coeur sport et santé
Rencontres organisées par les associations ou les médecins et paramédicaux de Cardiogen participent
aux divers ateliers. L'objectif est d’'une part de sensibiliser les patients a la nécessité d’'une pratique
sportive adaptée et d’aider a former les professionnels sur les particularités des maladies cardiaques
héréditaires

Axe 4 : Développement des actions en lien avec les réseaux européens de référence

Actuellement 3 des 4 CRMR de Cardiogen sont des membres actifs de 'ERN Guard-Heart : la thématique des
cardiopathies congénitales complexes n’est pas encore intégrée a I'ERN mais sa participation est envisagée pour
2019/2020.

Action 1 — Implication de la filiere dans les réseaux européens de référence

» Soutien de 'ERN Guard-Heart
Evolutions de I'ERN transmises lors des journées de la Filiere et dans les newsletters
Participation a la réflexion puis la mise en place de RCP européennes, notamment via le systeme CMPS
(Clinical Patient Management System)
Participation aux registres mis en place sous I'égide de I'ERN (avec création d’un registre des patients
avec mutation du géne PRKAG2, coordonné par les équipes frangaises)

Axe 5 : Communication interne et externe a la filiere
Action 1 - Renforcement de la visibilité de la filiere et des maladies rares

» Informations sur I'existence de la filiére et ses actions aux patients et au grand public
Diffusion de la plaquette de présentation de la filiere
Actualisation du site Internet qui fournit I'annuaire des acteurs de santé et qui permet de suivre
I’actualité et les projets développés au sein de la filiere
Les réseaux sociaux (Facebook et Twitter) et la newsletter trimestrielle qui relaient les actualités de la
filiere
Journée annuelle de la filiére ouverte aux familles et au grand public qui ont pour objet la présentation
des actions de la filiere, la poursuite de tables rondes et réunions de groupes de travail, la présentation
de projets de recherche transversaux, et de permettre aux professionnels de discuter des cas complexes
et du quotidien des patients (dont I'organisation d’ateliers avec les familles)

> Renforcement des liens entre les membres de la filiére
Réunions régional
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FILIERE DéfiScience

Maladies rares du développement Cérébral et Déficience Intellectuelle

FICHE D’IDENTITE

Animateur : Pr Vincent DES PORTES, vincent.desportes@chu-lyon.fr

Chef de projet : Marie-Pierre REYMOND, marie-pierre.reymond01@chu-lyon.fr
Etablissement d’accueil : Hospices Civils de Lyon, 3 quai des Célestins, 69002 Lyon
Site internet : http://www.defiscience.fr/

ORGANISATION

La filiere DéfiScience est coordonnée par le Professeur Vincent des Portes, neuropédiatre a I’hdpital Femme-
Mere-Enfant aux Hospices Civils de Lyon, coordonnateur du centre de référence constitutif « Déficiences
intellectuelles de causes rares ».

Equipe opérationnelle

Pour répondre a ses missions et mettre en ceuvre son Plan d’Actions, la filiere DéfiScience s’appuie sur une
équipe opérationnelle composée d’un chef de projet, d’'une assistante, de trois chargées de mission responsables
de poles d’actions, et de cing chargées de mission a temps partiel affectées aux cing réseaux de la filiere.

Gouvernance

Le comité de direction

Le comité de direction est composé de I'animateur, des cing médecins coordonnateurs des CRMR (ou réseaux)
et du chef de projet. Le comité de direction se réunit tous les mois. Le Comité de direction décide des actions a
mettre en ceuvre conformément aux directives données par la DGOS et aux orientations prises en comité
stratégique. Il accompagne I'équipe opérationnelle dans la mise en ceuvre des actions et s’assure de leur bon
déroulement.

Le comité stratégique

Le Comité Stratégique est composé du comité de direction, des représentants des centres de référence
constitutifs et des centres de compétence des cing CRMR, des représentants des laboratoires, et des
représentants d’organisations associatives, membres permanents du Comité Stratégique en raison des
partenariats historiques et/ou opérationnels avec la filiére, de représentants des associations syndromiques

Le Comité Stratégique est une instance de concertation et de décision. Il est consulté pour toutes les décisions
concernant les orientations stratégiques. Il valide la déclinaison du plan d’actions et il est tenu informé de son
avancement.

Le Comité d’interface avec la filiere Anddi-Rares

Afin d’optimiser les interactions entre les deux filieres, un comité d’interface a été mis en place. Cette instance
est composée a minima des deux animateurs, des deux chefs de projet, du représentant AnDDI-Rares nommé
comme représentant de la filiere aux comités stratégiques de DéfiScience, et du représentant DéfiScience
nommé comme représentant de la filiere aux comités de pilotage AnDDI-Rares. Le comité se réunit au moins une
fois par semestre et a chaque fois que les animateurs le jugent nécessaire.
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PERIMETRE

La filiere DéfiScience est dédiée aux maladies rares du neurodéveloppement a I'origine de troubles cognitifs
souvent séveres pouvant étre associés a d’autres pathologies : épilepsies, troubles moteurs, troubles
psychiatriques et troubles du comportement alimentaire. Cette population est estimée a 170 000 personnes en
ne considérant que celles nécessitant un accueil en établissement médicosocial.

La filiere rassemble cing réseaux d’expertises complémentaires qui permettent de prendre en compte I'ensemble
des troubles ou pathologies, rencontrés a divers degrés dans les maladies rares du neurodéveloppement.
DéfiScience et AnDDI-Rares partagent une partie de leur champ d’interventions pour les syndromes malformatifs
avec déficience intellectuelle. Les champs d’expertise sont complémentaires, la filiere DéfiScience, ayant une
expertise dans les maladies et troubles du neurodéveloppement avec une approche pluridisciplinaire, et la filiere
AnDDI-Rares ayant une expertise dans les syndromes poly-malformatifs avec ou sans déficience intellectuelle.
Le schéma ci-dessous explicite ces périmétres et mentionnent d’autres filieres dont certaines maladies rares
reléevent en complément des expertises de DéfiScience et d’AnDDi-Rares
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COMPOSITION

La Filiere DéfiScience comprend :

27 centres de référence et 80 centres de compétences répartis en 5 réseaux

Des laboratoires de diagnostic de génétique moléculaire et des laboratoires de cytogénétique

Des unités de recherche avec une unité d’affiliation de médecins coordonnateurs des centres de référence de
la filiere et une équipe de recherche partenaire dans le champ des Sciences Humaines et Sociales du Handicap
Des associations de familles et de patients et de fédérations

Figure n°1 : Cartographie des centres rattachés a DéfiScience
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ACTIONS MAJEURES REALISEES EN 2018

Axe 1 : Amélioration de la prise en charge globale des patients
Action 1 — Harmonisation des parcours de soins

» Rédaction des référentiels et recommandations de bonnes pratiques
L’équipe opérationnelle apporte un appui méthodologique et un soutien rédactionnel aux auteurs :
Elaboration des étapes de cadrage, de la revue de littérature, aide a la coordination des documents
Gestion du calendrier, outils de suivi, questionnaires en ligne, gestion des formalités administratives
Organisation des réunions (physiques/audio conférence) pour coordonner les travaux.

En 2018, 2 PNDS ont été publiés et 16 autres projets ont débuté.

» Harmonisation les pratiques de diagnostics, d’évaluations et de soins par un travail multidisciplinaire.
Deux objectifs :
e  Sélectionner les tests les plus pertinents pour I'évaluation de patients atteints de déficience intellectuelle en
fonction du niveau de déficience et du domaine évalué
e Rédiger un guide des évaluations a destination des professionnels concernés
Publication des résultats des travaux en cours

Action 2 — Acces au diagnostic étiologique génétique — en partenariat avec la filiere AnDDI-Rares

. Mise en place des panels de genes dans chaque région ave la forte implication de 'ANPGM.

. Mise en place du séquencage d’exome en trio par le centre coordonnateur du CRMR DI (Pitié-Salpétriere) a
disposition de tous les centres (Centres de référence et centres constitutifs).

. Réunions de concertation pluridisciplinaires locales (hebdomadaires) et nationales (organisées par le groupe
DI de I'AMPGM) cliniciens et aux biologistes

. Projets de recherche : sur la question médico-économique (étude DISSEC) et sur les données secondaires
(étude FIND).

Action 3 — Amélioration du parcours du patient

Carnet de soins Compilio

La filiere DéfiScience s’est engagée dans le déploiement expérimental du Carnet de Soins Compilio pour les
filieres Maladies Rares volontaires au sein des HCL.

e Déploiement expérimental sur le groupement hospitalier Est (Hopital-Femme-Mere-Enfant) : ouvertures de
carnets Compilio pour les patients des centres de référence et de comptes professionnels pour les soignants

e Mobilisation des familles et des professionnels : Café-Compilio, Kit Familles
e Mobilisation des établissements médico-sociaux

e Réalisation d'un clip vidéo https://vimeo.com/243192702

A l'issue de l'action, un bilan a été réalisé pour évaluer les atouts et les freins au déploiement, frein qui sont
principalement liés a une faible mobilisation des établissements médico-sociaux.

L’ARS Auvergne-Rhone-Alpes soutient le projet pour un déploiement national, et a cet effet, a commandé une
étude pour identifier les conditions de ce déploiement.

Action DEFI

Acces aux soins des personnes présentant des troubles du comportement
Prévention et soin des troubles du comportement


https://vimeo.com/243192702

Parce que les troubles du comportement entravent gravement l'accés aux soins des personnes déficientes
intellectuelles et mettent en difficulté les professionnels jusqu’a conduire a des refus de soins, les professionnels
de lafiliere en partenariat avec des acteurs du soin d’autres établissements hospitaliers et de 'accompagnement
d’établissements médico-sociaux, ainsi que des familles, se sont mobilisés pour élaborer ensemble un module
transdisciplinaire de deux jours de formation. Deux sessions ont été organisées en 2018 apres les 2 proposées
en 2017. Cette expérimentation a été intégrée au dispositif START.

Dispositif START

Décloisonnement des stratégies professionnelles de diagnostic, de soin et d’accompagnement des troubles du
neuro-développement - Dispositif START

Le projet START, pour Service Territorial d’Acces a des Ressources Transdisciplinaires, doit permettre tout a la

fois d’améliorer et de décloisonner les pratiques professionnelles de I'accompagnement et du soin dans le champ

des Troubles du Neuro-Développement en agissant sur :

e La formation : par le déploiement en territoires de formations croisées réunissant les professionnels de
deuxieme ligne, du soin et de 'accompagnement,

e Le soutien aux acteurs de terrain sur des situations individuelles complexes par la constitution d’un vivier d’«
experts » mobilisables,

START est porté par DéfiScience, des Associations de familles et de malades, les Fédérations employeurs (Alliance

Maladies Rares, Anecamsp, Collectif DI, Fehap, Nexem, Unapei).

Il est cofinancé, a titre d’expérimentation par la CNSA et deux ARS : I’ARS ARA et I’ARS IDF

Autres actions

e Production de cartes d’urgence : finalisation en 2019 de 6 cartes
e Participation au groupe de travail interfilieres « Transition »
o Mise en place d’un groupe de travail « RCP » en vue de développer au sein de la filiere I’outil SARA

Axe 2 : Développer les innovations scientifiques et la recherche
Action 1 - Coordination de I’activité de recherche

La filiere a mis en place une coordination visant a apporter un soutien aux centres de la filiére :
e Mise en place d’outils de suivi recensant les AAP pertinents, les projets de recherche, les publications,
e Organisation de journées dédiées a la recherche permettant aux équipes de présenter leurs projets, de
connaitre plus largement les projets dans les différentes thématiques de la filiere,
e Appui aux réponses aux AAP, notamment a I’AAP SHS de la Fondation Maladies Rares.

Action 2 - Sensibilisation aux spécificités et a la complexité de la recherche clinique dans le champ des
maladies du développement cérébral et de la déficience intellectuelle

En partenariat avec la filiere AnDDI-Rares, DéfiScience a produit un film de sensibilisation aux spécificités et a la
complexité de la recherche clinique dans le champ des maladies du développement cérébral et de la déficience
intellectuelle. La diffusion est programmée a compter de janvier 2019. En 4 séquences, il aborde le lien entre
I'anomalie génétique, le développement et le fonctionnement du cerveau ainsi que les perspectives
thérapeutiques médicamenteuses et non médicamenteuses. La derniére séquence, réalisée avec la collaboration
de la Filiere Fai2r et les RIPPs Kids décrit le parcours de production d’'un médicament, de la molécule active a sa
commercialisation. Les séquences peuvent étre regardées séparément ou ensemble. Le format et le style
choisis les rendent particulierement accessibles a tous les publics, méme non avertis. Elles sont un bon support
d’échanges pour les professionnels et les associations souvent sollicitées par les familles.
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Action 3 — Bases de données BNDMR et ORPHANET

DéfiScience accompagne I'ensemble de ses centres de référence et de ses centres de compétences a la mise en
place de la base de données Maladies Rares BAMARA. Parallélement, une réflexion plus globale est conduite sur
les besoins de codages spécifiques des maladies relevant de différents réseaux de la filiere.

Axe 3 : (In)Former les professionnels de santé, les associations et le grand public

Action 1 - Coordination de I’axe formation

La commission, constituée d’un représentant de chaque CRMR, de représentants d’associations partenaires
(Réseau Lucioles, T21, Valentin APAC, Handidactique, intelli’cure, GPF et AFSA) s’est réunie 3 fois en 2018. La
commission décide des ressources pédagogiques a construire et participe a leur création.

Action 2 - Production Modules e-learning

La Filiere DéfiScience est partenaire-contributeur du projet HANDICONNECT, plateforme de formation en e-learning
dédié au handicap (tous types de handicap), projet initié par Co-Actis Santé. A ce titre, la filiere a piloté le groupe
de travail « Handicap intellectuel » et contribue a la conception du module dédié au polyhandicap. La
construction de la plateforme, ainsi que I’élaboration des parcours de formation, sont en cours.

Pour ses propres projets la Filiere DéfiScience a réalisé deux modules de formation en ligne sur le Syndrome du
X Fragile et le Syndrome d’Angelman. Accessibles depuis le site internet de Défiscience ils constitueront une
étape d’acquisition de connaissances a distance avant les journées de formations en présentiel. D’autres
parcours syndromiques sont en cours de réalisation.

Action 3 - Journées de Formation

Depuis 2017, la filiere organise des journées de formation a I'attention des professionnels des ESMS visant a
apporter des connaissances fondamentales sur les syndromes et les soins spécifiques requis. En 2018, deux
journées sur le syndrome X-Fragile (professionnels et familles) et une journée sur I'accompagnement des jeunes
Epileptiques en institutions ont été proposées.

Les enquétes de satisfaction révelent la pertinence de ces propositions et de nombreuses demandes sont
adressées a la filiere qui se structure pour y répondre favorablement.

Action 4 - Etats Généraux de la Déficience Intellectuelle les 11 et 12 janvier 2018 — Maison de I’'Unesco

Evénement fondateur porté par la filiere DéfiScience, co-organisé avec les associations de personnes et leurs
familles (Nous Aussi, Unapei, Alliance Maladies Rares, T21 France, Collectif DI), les organisations médico-sociales
(Anecamsp, Fehap, Nexem), soutenue par de nombreux partenaires (sociétés savantes, FHF, ANCREAI,...), les
Etats Généraux de la Déficience Intellectuelle ont réuni pour la premiére fois un millier de personnes concernées
par ce sujet : acteurs de I'accompagnement et du soin, professionnels du médico-social et du sanitaire, élus,
chercheurs, parents et personnes en situation de handicap intellectuel pour partager I'avancée des
connaissances.

Axe 4 : Développement des actions en lien avec les réseaux européens de référence
Action 1 - Implication de la filiere dans les réseaux européens de référence

Depuis leur mise en place, la filiere est membre de consortiums sur 3 ERN :
ENDO ERN Rare Endocrine Diseases, EpiCARE Rare and Complex Epilepsies, ITHACA Congenital Malformations and
Rare Intellectual Disability. Elle participe a la coordination et a I'information des centres. Elle soutient les associations

dans leur implication.

Chantiers transverses sur lesquels s’inscrit la filiere :



e Workshops de réflexion des ERN sur les « guidelines » et Clinical Practice Guidelines (CPGs) avec RD Connect et
Orphanet

e Workshops de développement de plateformes registres “The Central Metadata Repository” and the “European
Directory of RD Registries” avec la commission européenne - Joint Research Centre

Action 2 — Production d’un serious game "“A la recherche du diagnostic étiologique d’un trouble du
neurodéveloppement"

Dans le cadre de I’AAP européen CEF-TELECOM, la filiere DéfiScience a soumis en 2018 un projet de formation en
e-learning sous la forme d’un serious game. Le projet a été retenu et sera produit entre 2019 et 2020.

Cette formation visera a encourager et a développer les pratiques de recherche du diagnostic étiologique des
troubles du neurodéveloppement, notamment en recherchant d’éventuelles causes génétiques, dans le but de
réduire I'errance diagnostique et d’améliorer la prise en charge.

Axe 5 : Communication interne et externe a la filiere
Action 1 - Renforcement de la visibilité de la filiere et des maladies rares

La filiere dispose de supports de communication régulierement mis a jour :
¢ Plaquettes et kakemonos
e Siteinternet

> Information sur I'existence de la filiere et ses actions aux patients et au grand public
La filiére travaille en lien étroit avec toutes les associations de familles et de patients dans le champ des pathologies
du neuro-développement.
Grace ces nombreux partenariats, la filiere et les actions qu’elle conduit sont maintenant bien connues et soutenues
par les associations qui sont un appui précieux pour faire connaitre la filiere aux familles.

> Information sur 'existence et les pathologies de la filiere aux professionnels de la santé
Destiné en premier lieu aux professionnels, tous secteurs d’activité confondus, le site internet permet d’informer
sur 'activité de la filiere et de mettre a disposition des ressources documentaires et pédagogiques.
La filiere participe a de nombreuses manifestations : Congres des sociétés savantes frangaises et européennes
(Génétique, Neuropédiatrie, Neurologie, Epilepsie), Journées annuelles des Maladies Rares.
Elle intervient également auprés des acteurs médico-sociaux, pour soutenir la compréhension et I'appropriation par
ces acteurs de I'évolution des connaissances et leur application dans le champ des troubles du neurodéveloppement
: Congres national de I’'Unapei, Congrés Anecamsp, Congrés ANCREAI (Sessad, IME,etc.), Séminaires Ketty Schwartz
(Inserm)

Action 2 - Renforcement de la communication au sein de la filiere

> Faciliter la communication au sein de la filiére et avec d’autres filiéres

Journée nationale DéfiScience a laquelle sont invités les professionnels de tous les centres de la filiere (CR
et CC) et les associations membres de la filiere. La journée est organisée en 2 temps distincts : la matinée
est réservée aux rencontres de chacun des réseaux et des associations constitutives, 'aprés-midi en
pléniére.

> Le bon référencement et la consultation du site internet, sur lequel on retrouve I’ensemble des rubriques,
sont des leviers majeurs pour assurer le lien avec tous les acteurs, professionnels et familles.



FILIERE FAI’R

Maladies auto-immunes et auto-inflammatoires rares

FICHE D’IDENTITE

Animateurs : Pr Eric HACHULLA, eric.hachulla@chru-lille.fr et Pr Alexandre BELOT, alexandre.belot@chu-lyon.fr

Chef de projet : Dr Hélene MAILLARD, helene.maillard@chru-lille.fr

Etablissement d’accueil : CHU Lille, 2 avenue Oscar LAMBRET, 59000 Lille

Site internet : http://www.fai2r.fr

ORGANISATION

FAI?R est animée par 2 coordonnateurs, le Pr Eric HACHULLA (médecin d’adulte) et le Pr Alexandre BELOT
(pédiatre), tous deux responsables d’un CRMR. Ils ont nommé une cheffe de projet, le Dr Hélene MAILLARD.

Le comité de pilotage comprend les deux coordonnateurs et la cheffe de projet, ainsi que le Pr Christophe RICHEZ
(rhumatologue) et le Dr Sophie GEORGIN-LAVIALLE (interniste). Il se réunit toutes les 2 semaines en
audioconférence, avec les chargées de mission.

Un conseil scientifique se réunit tous les 3 mois par audioconférence, au lendemain du comité de pilotage des
filieres de santé maladies rares de la DGOS pour résumer la journée au Ministere et prendre des décisions
importantes concernant le fonctionnement de la filiere. Il comprend le coordonnateur de chacun de 18 centres
de référence, 6 médecins représentant les centres de compétence, 7 médecins de sociétés savantes en lien avec
lafiliere, un représentant de la structure partenaire de recherche CRI-IMIDIATE, un représentant des laboratoires
de diagnostic et 4 représentants des associations de patients.

Le comité de pilotage et le conseil scientifique peuvent étre réunis de fagcon exceptionnelle sur une
problématique spécifique.

PERIMETRE

La filiere FAI?R regroupe les maladies auto-immunes et auto-inflammatoires rares comme les arthrites juvéniles
idiopathiques, le lupus systémique, le syndrome de Sjogren, la sclérodermie systémique, les vascularites, les
fievres récurrentes auto-inflammatoires, I'amylose inflammatoire...

Ces pathologies sont nombreuses, on en dénombre une cinquantaine actuellement, et elles ne sont
probablement pas encore toutes identifiées : beaucoup de patients n’ont pas de diagnostic nosologique précis
(exemple : maladie auto-inflammatoire récurrente d’origine génétique, non identifiée). On estime a 60 000
environ le nombre de personnes en France qui seraient atteints d’'une maladie auto-immune ou auto-
inflammatoire rare, dont environ 5% sont en impasse diagnostique.

Ces pathologies sont pour la grande majorité des maladies chroniques évoluant par poussées. Le patient alterne
des phases d’activité de la maladie et de calme relatif, parfois associées a d