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CIRCULAIRE N° DHOS/O/O4/                  relative à l’élaboration du schéma régional d’organisation sanitaire de l’examen des caractéristiques génétiques d’une personne ou de son identification par empreintes génétiques à des fins médicales
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NOR :               (texte non paru au journal officiel)

Classement thématique : établissements de santé

	Résumé : La présente circulaire précise les conditions d’élaboration des SROS relatifs aux examens des caractéristiques génétiques d’une personne ou de son identification par empreintes génétiques à des fins médicales.

	Mots clés : schémas régionaux d'organisation sanitaire (SROS) 

	Textes de référence :

Code de la santé publique (CSP) : articles L. 1131-1 à L. 1131-7, L. 6121-1 à L. 6121-4, L. 6122-1 à L. 6122-16 ; articles R. 1131-1 à R. 1131-23,  R. 6122-25 19°, R. 6123-127, D. 6121-8 et D. 6124-178 ;

Décret n° 2008-321 du 4 avril 2008 relatif à l’examen des caractéristiques génétiques d’une personne ou à son identification par empreintes génétiques à des fins médicales ;

Décret n° 2008-929 du 12 septembre 2008 relatifs aux objectifs quantifiés de l’offre de soins prévus à l’article L. 6121-2 du CSP

Arrêté du 8 juin 2005 pris en application des articles L. 6121-2, L. 6114-2 et L. 6122-8 du CSP et du décret n° 2005-76 du 31 janvier 2005 relatif aux objectifs quantifiés de l’offre de soins prévus à l’article L. 6121-2 du CSP ;

Arrêté du 12 septembre 2008 modifiant l’arrêté du 27 avril 2004 pris en application des articles L. 6121-1 du CSP fixant la liste des matières devant figurer obligatoirement dans les SROS ;
Arrêté du 27 novembre 2008 fixant la liste des équipements des laboratoires d’analyses de biologie médicale nécessaires à la réalisation des examens des caractéristiques génétiques d’une personne à des fins médicales ;
Arrêté du 13 février 2009 fixant la composition du dossier prévu à l’article R. 1131-15 du CSP à produire à l’appui d’une demande d’autorisation pour pratiquer les examens des caractéristiques génétiques d’une personne ou son identification par empreintes génétiques à des fins médicales
Arrêté **** DGS sur le dépistage néonatal

Circulaire n°DHOS/DGS/2004/247 du 27 mai 2004 relative à l’appel à projets auprès des centres hospitaliers universitaires en vue de l’obtention du label de « centre de référence pour la prise en charge de maladies rares ».
Circulaire n°DHOS/04/2007 du 13 avril 2007 relative à la structuration de la filière de soins pour les patients atteints d’une maladie rare et créant les centres de compétences


I - Introduction

A- Le champ d’activité

L’examen des caractéristiques génétiques d’une personne ou de son identification par empreintes génétiques à des fins médicales s ‘appuie sur des outils complexes par leur usage et par leurs conséquences psychologiques, sociales et culturelles. Le sens et l’impact de l’information qu’ils produisent dépendent dans une très large mesure du contexte dans lequel elle est produite et délivrée.

L’activité porte sur (Annexe 1) :

- les analyses de cytogénétique, y compris les analyses de cytogénétique moléculaire, 
- les analyses de génétique moléculaire, 
- et certaines analyses de biologie médicale qui ont des effets équivalents. 
ayant pour objet :

- de poser, de confirmer ou d'infirmer le diagnostic d'une maladie à caractère génétique chez une personne ;

- de rechercher les caractéristiques d'un ou plusieurs gènes susceptibles d'être à l'origine du développement d'une maladie chez une personne ou les membres de sa famille potentiellement concernés ;

- d'adapter la prise en charge médicale d'une personne selon ses caractéristiques génétiques.

Les analyses de cytogénétique et de génétique moléculaire s’effectuent dans des laboratoires de biologie médicale des établissements publics de santé, des laboratoires des centres de lutte contre le cancer, des laboratoires d’analyses de biologie médicale privés ou des laboratoires de biologie médicale de l’Etablissement français du sang sous la responsabilité de praticiens agréés par l’Agence de la Biomédecine.
Le décret n°2008-321 du 4 avril 2008 définit cette activité et fixe, notamment, les conditions de prescription de l’examen, d’agrément des praticiens et d’autorisation d’activité des laboratoires concernés.
B – Les objectifs du SROS 
Le SROS, arrêté en application de l’article L. 6121-1 du CSP, doit assurer la réponse aux besoins de la population régionale : il s’agit de permettre à chaque personne concernée d’avoir un égal accès à un diagnostic et une prise en charge en réduisant les inégalités par une bonne organisation des moyens de cette réponse et l’amélioration de la visibilité des circuits existants. 
Le SROS s’attachera à :
- organiser et rendre visibles les moyens de la prise en charge dans le domaine de la génétique post-natale (services, centres, consultations, laboratoires) ;

- favoriser une bonne accessibilité aux tests prescrits garantissant la qualité et la sécurité des pratiques, et l’assurance du suivi des personnes. 
- promouvoir une répartition optimale des laboratoires et des consultations pour éviter les doublons et favoriser la complémentarité dans leurs activités et la continuité de la prise en charge des patients dans le cadre de réseaux et la gradation de l’offre ;
- établir un maillage équilibré en rapprochant les laboratoires et les consultations de génétique et assurer les meilleures conditions pour le rendu des examens et le suivi des personnes. 

C - Le périmètre du SROS :

Le SROS comprend les activités suivantes :

1/ Les examens de génétique postnatale (dont la pharmacogénétique) : excluant les analyses en vue d’établir un diagnostic prénatal (DPN) ainsi que le dépistage néonatal tel que défini dans l’arrêté ****. Ces analyses  devront être traitées dans le SROS périnatalité néanmoins des liens sont à établir pour assurer la cohérence des deux volets.
3/L’oncogénétique constitutionnelle sera traitée en cohérence avec le volet cancer du SROS. L’oncogénétique somatique (étude des tumeurs) n’entre pas dans le champ du SROS (Annexe 2).
Les différentes modalités de l’activité comprennent :

· l’activité d’examens de routine ou spécialisés des laboratoires 

· les consultations pluridisciplinaires de génétique
· l’activité de recherche en tant qu’associée directement au diagnostic (la recherche exclusive et non directement liée à l’activité de diagnostic n’appartient pas au champ du SROS)
Il convient d’établir ce volet génétique en tenant compte des centres de référence et centres de compétences maladies rares qui font partie intégrante de l’offre de soins en génétique. Le SROS doit permettre d’assurer l’articulation entre les laboratoires et les consultations pluridisciplinaires (de génétique spécifiques ou des services de spécialité) qui réalisent la prescription, le rendu des examens et le suivi des patients.

II - L’élaboration du volet SROS 
A – L’analyse des besoins de la population s’appuiera notamment sur :

- l’incidence de certaines pathologies dans la population régionale ;
- les besoins exprimés par les services cliniques : pour l’accès aux examens nécessaires pour les patients, le rendu des résultats et le suivi des patients dans de bonnes conditions ;
- les informations données par les centres de référence maladies rares ;
- la prise en considération de besoins dans un cadre extra régional.  

B - L’étude de l’offre comprend : 
- le recensement des laboratoires existants et leur niveau d’activité (Annexe 3)

- les réseaux ou coopérations existant entre laboratoires, entre laboratoires et consultations de génétique ;
- les consultations de génétique existantes dans les centres de référence et centres de compétences ; 

- les consultations pluridisciplinaires de génétique et les consultations de conseil génétique ;
- l’organisation des prises en charge de pathologies rares ;

C - Domaines de l’autorisation :

1/ activité de cytogénétique
2/ activité de génétique moléculaire réalisée à deux niveaux 

· niveau 1 : « analyses de routine » de réalisation simple, parfois inscrites à la nomenclature, dont le protocole est bien défini, ou des analyses susceptibles d’être pratiquées de manière courante (kits).

· niveau 2 : « analyses complexes » ou, parfois, unique recours en France pour certaines maladies rares.
L’autorisation mentionnera, pour chaque laboratoire, le type d’activité autorisée. Les laboratoires peuvent réaliser l’une ou l’autre de ces activités voire plusieurs sur le même site : l’autorisation peut être « limitée » à certaines catégories d’analyses ou « non limitée ».
L’utilisation de la base de données ORPHANET vous sera utile pour ce recensement : www.orpha.net. Le site de l’INCa www.e-cancer.fr vous permettra d’accéder à la liste des laboratoires d’oncogénétique
III – L’organisation de la répartition de l’offre :
Le SROS devra apporter la meilleure réponse possible pour la prise en charge des pathologies d’origine génétique en prévoyant différents niveaux de recours : niveau régional, interrégional voire national ou même international selon la fréquence et la difficulté des examens demandés.

Les OQOS seront fixés en implantations.
Les autorisations sont délivrées aux laboratoires pour la pratique d’une ou de plusieurs activités, mais il convient toutefois de les inscrire dans une approche globale de la problématique de chaque pathologie pour optimiser les filières de soins et leurs différents niveaux. Ainsi une approche et une collaboration interrégionale devront être développées pour des maladies dont les examens diagnostics ou de suivi ne peuvent être réalisés au niveau régional. Une différenciation des niveaux de recours (selon les types de niveaux) sera donc nécessaire. Vous avez la possibilité d’élaborer un SIOS en application de l’article L. 6121-3 du CSP et vous veillerez dans cette hypothèse à respecter les procédures applicables à l’élaboration des schémas et à la délivrance des autorisations dans un cadre interrégional. 
A titre d’exemple : il convient de prévoir pour la cytogénétique un réseau de proximité pour la réalisation des examens inscrits à la nomenclature. 
En revanche, pour la génétique moléculaire, plusieurs niveaux peuvent être nécessaires : 

· soit des analyses de « premier niveau » (bilan d’investigation standards)
· soit des analyses très spécialisées et complexes : laboratoires « de référence » 
Il s’agira de mettre en place des filières de soins adaptées à ces niveaux et de créer parfois des liens interrégionaux pour certains types d’analyse. La prescription d’un examen des caractéristiques génétiques (qui doit toujours être justifiée) et le rendu des résultats sont le plus souvent réalisés dans le cadre d’une consultation de génétique effectuée par un généticien. 
En l’absence de traitement, la justification du test, les bénéfices attendus doivent être pesés et un accompagnement organisé pour tout sujet reconnu porteur ou non de la pathologie. Un suivi adapté doit pouvoir être proposé aux membres d’une famille en fonction de leur risque. 
Certains points doivent particulièrement retenir l’attention dans l’élaboration du SROS : 
- les territoires dépourvus de laboratoire de proximité ; 
- la difficulté d’accès à certains examens ;
- les délais de rendus de résultats compatibles avec une bonne prise en charge clinique ;
- l’accès des patients aux consultations de génétique ;
- les liens entre prescripteurs et réalisateurs des examens ;
- les collaborations entre établissements et entre laboratoires et établissements. 

Vous veillerez à prévoir des indicateurs d’évaluation du SROS (Annexe 4).

IV – La mise en œuvre des autorisations 
En application de l’article 3 du décret n°2008-321 du 4 avril 2008, la publication des dispositions du SROS relatives à cette activité devra intervenir dans un délai de trois ans à compter de la publication du décret du 4 avril 2008 soit au plus tard au 6 avril 2011. 
La COMEX de l'ARH ou le directeur général de l’ARS seront alors compétents pour délivrer les autorisations aujourd’hui délivrées par le préfet de région. Une période de dépôt des demandes d’autorisation sera ouverte dans les six mois suivants la publication du SROS concerné, les établissements déjà autorisés pouvant poursuivre leur activité jusqu’à ce qu’il soit statué sur leur demande. La composition du dossier d’autorisation spécifique prévue par l’arrêté du 13 février 2009 n’entrera en vigueur qu’à compter de la publication du SROS génétique et n’est donc pas opposable aux demandeurs pendant la période transitoire.
ANNEXE 1 : Rappel des dispositions du décret n°2008-321 du 4 avril 2008 

Art. R. 1131-1.- L'examen des caractéristiques génétiques d'une personne ou son identification par empreintes génétiques à des fins médicales consiste à analyser ses caractéristiques génétiques héritées ou acquises à un stade précoce du développement prénatal. 

« Cette analyse a pour objet : 

« 1° Soit de poser, de confirmer ou d'infirmer le diagnostic d'une maladie à caractère génétique chez une personne ; 

« 2° Soit de rechercher les caractéristiques d'un ou plusieurs gènes susceptibles d'être à l'origine du développement d'une maladie chez une personne ou les membres de sa famille potentiellement concernés ; 

« 3° Soit d'adapter la prise en charge médicale d'une personne selon ses caractéristiques génétiques. 


Art. R. 1131-2.- Constituent des analyses aux fins de détermination des caractéristiques génétiques d'une personne ou de son identification par empreintes génétiques à des fins médicales : 
« 1° Les analyses de cytogénétique, y compris les analyses de cytogénétique moléculaire ; 

« 2° Les analyses de génétique moléculaire ; 

« 3° Toute autre analyse de biologie médicale prescrite dans l'intention d'obtenir des informations pour la détermination des caractéristiques génétiques d'une personne équivalentes à celles obtenues par les analyses mentionnées aux 1° et 2° ci-dessus. Ces analyses sont récapitulées dans un arrêté du ministre chargé de la santé pris après avis de l'Agence de la biomédecine.

Art. R. 1131-13 - Les analyses mentionnées aux 1° et 2° de l'article R. 1131-2 ne peuvent être pratiquées que dans les laboratoires de biologie médicale des établissements publics de santé, les laboratoires des centres de lutte contre le cancer, les laboratoires d'analyses de biologie médicale mentionnés à l'article L. 6211-2 et les laboratoires d'analyses de biologie médicale de l'Etablissement français du sang autorisés dans les conditions définies aux articles R. 1131-14 et suivants. 

« Ces analyses peuvent également être effectuées dans un laboratoire d'un autre Etat membre de la Communauté européenne ou partie à l'accord sur l'Espace économique européen déclaré ou autorisé dans les conditions définies aux articles R. 6211-48 à R. 6211-64. Les dispositions de la présente sous-section ne sont pas applicables à ces laboratoires. 

« Les laboratoires mentionnés au premier alinéa doivent disposer des équipements nécessaires à la réalisation des analyses définies aux 1° et 2° de l'article R. 1131-2. La liste de ces équipements est fixée par arrêté du ministre chargé de la santé après avis de l'Agence de la biomédecine. 
« Les locaux et les équipements peuvent être communs avec ceux qui sont utilisés en application de l'article R. 2131-6 pour le diagnostic prénatal.

ANNEXE 2 -  Définitions 
A/ Maladies génétiques et maladies rares :

Une maladie est considérée comme rare lorsqu’elle touche moins de 1/2000 personnes.

Toutes les maladies rares ne sont pas des maladies génétiques (environ 80%).

La majorité des maladies génétiques sont des maladies rares.

On connait actuellement environ 4000 maladies génétiques différentes.

B/ Domaines exclus du champ du SROS génétique :

- La génétique médicale sur les domaines suivants :
· la génétique des populations : hors champ du décret 
· la génétique somatique : informations sur une tumeur ou sur une maladie non transmissible (ex : leucémie) donc hors champ du décret
- La cytogénétique prénatale :

En effet, deux éléments différencient la cytogénétique prénatale :

· la nature des échantillons en prénatal (liquide amniotique, villosités choriales, sang maternel qui exigent parfois des techniques de prélèvement invasives réalisées par des praticiens spécialistes expérimentés ;

· le rendu des résultats d’analyses en prénatal implique des décisions médicales à prendre rapidement au cours du déroulement de la grossesse.
- Les analyses des caractéristiques génétiques réalisées en médecine légale :

Parfois dénommées improprement « empreintes génétiques » ces analyses sont utilisées en médecine légale en particulier pour étudier une partie spécifique du génome d’une personne.
- La génétique somatique : 

L’anomalie génétique recherchée ne concerne qu’une population de cellules au sein de l’organisme. Une mutation somatique est acquise, elle n’est pas transmissible. La maladie génétique somatique n’est pas héréditaire. 
L’oncogénétique somatique : porte sur les marqueurs moléculaires des tumeurs et n‘entre donc pas dans le champ du SROS. S’appuyant sur les tumorothèques les plateformes d’oncogénétiques commencent à se structurer pour réaliser sur les tumeurs les analyses génétiques reconnues maintenant comme utiles à une meilleure prise en charge thérapeutique du patient. Les pathologies concernées sont les maladies du sang (leucémies, lymphomes), les tumeurs des os et tissus mou (sarcomes, tumeurs stromales gastro-intestinales), les cancers du poumon, certains cancers du côlon (syndromes HNPCC), certaines tumeurs cérébrales (tumeurs oligodendrogliales)..

C/ Domaines appartenant au champ du SROS génétique :

- La génétique constitutionnelle étudie les caractéristiques génétiques de la personne (R 1131-2)

La connaissance d’une maladie d’origine génétique nécessite deux approches combinées : l’analyse du phénotype : examen clinique et examens biologiques (biochimie, radiologie) et l’analyse du génotype (analyse génétique) au niveau des chromosomes ou au niveau des bases moléculaires.
L’anomalie génétique recherchée est présente dans l’ensemble des cellules de l’organisme y compris les gamètes ; La maladie génétique constitutionnelle est héréditaire, c’est à dire transmise par un parent ou déjà présente au sein de la famille.
- Les examens de biologie médicale (biochimie) permettent de poser le diagnostic de maladies métaboliques (ex : hypercholestérolémie majeure, phénylcétonurie, hypothyroïdie..). Une recherche génétique associée sera parfois nécessaire pour confirmer le diagnostic.
- Les analyses de cytogénétique : étude au microscope des chromosomes sur un caryotype en haute résolution pour la détermination du nombre exact de chromosomes chez la personne, la recherche d’anomalies, de délétions ou de translocations. 

Pour reconnaitre spécifiquement chaque paire de chromosome on utilise des techniques de marquage particulières qui permettent d’obtenir une coloration inhomogène des chromosomes par le Giemsa et l’apparition de bandes (R et/ou G) permettant une identification précise.

La cytogénétique moléculaire utilise également des sondes (petite séquence d’ADN connue et marquée qui peut être repérée sur la zone chromosomique dont elle est complémentaire).

Les anomalies chromosomiques sont responsables d’une large proportion des maladies génétiques et une cause majeure de retard mental ou d’avortements spontanés. Ces analyses sont réalisables dans des laboratoires de proximité et nécessitent un réseau territorial. La plupart des examens de cytogénétique sont à la nomenclature.
- Les analyses de génétique moléculaire : les examens sont effectués à l’échelle moléculaire par l’amplification des séquences d’ADN afin d’identifier la mutation recherchée. Ces techniques sont réalisées dans des laboratoires spécialisés dont des actes généralement hors nomenclature. Les analyses de génétique moléculaire étudient les paires de bases d’acide azotées composant la molécule d’ADN (Adénine, Thymine, Cytosine, Guanine).
- Les analyses HLA excluant les analyses réalisées dans le cadre du don (L 1131-7)
Le système HLA est une région bien connue du génome humain. Il s'agit d'un système polygénique. Sa principale fonction est la présentation des peptides aux cellules impliquées dans la réponse immune, cette présentation régulant l'induction de cette réponse. Les gènes HLA sont caractérisés par leur polymorphisme. Au départ, le polymorphisme de ce système a été étudié par une technique de typage sérologique. L'avènement des techniques de biologie moléculaire a permis de multiplier les techniques d'analyses devenues plus résolutives. Les noms des antigènes HLA définis par sérologie ou des allèles HLA définis par biologie moléculaire sont regroupés dans une nomenclature internationale. Il existe des antigènes HLA de classe 1, identifiés par les lettres A, B et C et des antigènes de classe 2 identifiés par les lettres DP, DQ, DR. Ces lettres sont suivies de numéro. Chaque individu possède sa propre combinaison d’antigènes, il n'y a donc pas de “ normes ”. 
- L’oncogénétique constitutionnelle :

seule concernée par le volet SROS (exclusion de l ‘oncogénétique somatique). Elle porte sur la recherche d’une prédisposition génétique au cancer chez une personne. Il est prévu une augmentation importante des consultations et des tests génétiques dans les années à venir
. 

Dans les prédispositions aux cancers du sein et de l’ovaire liées aux mutations des gènes BRCA1 ou BRCA2, qui confèrent un risque élevé de ces tumeurs, l’identification et la prise en charge par chirurgie prophylactique des personnes prédisposées permet de diminuer l’incidence des cancers et d’améliorer la survie mais ces interventions ont un impact sur l’image du corps et la vie sexuelle des femmes concernées. De plus, l’identification des personnes prédisposées n’est pas optimale.

Dans les prédispositions aux cancers colorectaux, les mutations des gènes MMR confèrent un risque élevé de ces tumeurs, mais aussi de tumeurs de l’endomètre et d’autres organes. L’utilité clinique de l’identification et de la prise en charge des personnes prédisposées est importante.

L’oncogénétique permet le repérage, le diagnostic et le suivi des personnes porteuses de prédispositions génétiques à l’origine de formes héréditaires et familiales de certains cancers, dont les plus fréquentes concernent les cancers du sein et de l’ovaire (gènes BRCA et BRCA2) et les cancers colorectaux (syndrome HNPCC et gènes MMR). Le Plan Cancer 2003 a donné un remarquable élan au développement de cette discipline et la France dispose désormais de 102 sites de consultation d’oncogénétique répartis dans 66 villes.

Toutes les régions sont couvertes. La liste des consultations est disponible sur les sites de l’INCa (www.e-cancer.fr), de la FNCLCC (www.fnclcc.fr) ainsi que sur les sites d’Orphanet (www.orpha.net site des maladies rares), de la Ligue nationale contre le cancer (www.ligue-cancer.net). 
Les tests sont prescrits selon le risque évalué par l’oncogénéticien et sont réalisés par un réseau de laboratoires référents. (16 pour les gènes BRCA 1 et BRCA2, 15 pour les gènes MMR) 
L’identification d’altérations génétiques au sein des cellules cancéreuses a débouché sur la mise en évidence de nouveaux biomarqueurs moléculaires, aujourd’hui indispensables pour la prise en charge des patients atteints de cancer. Un programme, lancé par le plan cancer 2007 a permis le développement de 29 plates-formes régionales. 
Ces plates-formes effectuent, en particulier, quatre tests moléculaires essentiels à la prise en charge des patients : 

- 
la détection quantitative de BCR-ABL pour le suivi des patients atteints de leucémie myéloïde chronique, permettant de détecter une résistance précoce au traitement et de prescrire dans les meilleurs délais un traitement de seconde ligne, 

- 
la détection de la mutation de JAK2 pour le diagnostic des syndromes myéloprolifératifs, 

- 
la détection de la mutation de KRAS dans les tumeurs des patients atteints de cancer colorectal métastatique, permettant ainsi d’identifier 40% de patients qui ne répondront pas aux traitements anti-EGFR,

- 
le test d’instabilité microsatellitaire MSI conduisant à l’identification des patients atteints d’une forme héréditaire de cancer colorectal.

Ces tests ne sont pas encore inscrits à la nomenclature et engendrent des coûts de réalisation et de désarchivage qui ne sont pas entièrement couverts par les financements alloués par la DHOS. Des solutions complémentaires de financements sont donc en cours d’étude, à la fois pour recruter des personnels supplémentaires et pour l’achat de consommables.

Les activités d’oncogénétique se situent toujours à un niveau interrégional en raison de la rareté des examens :

A ce jour, tous les actes d’oncogénétique sont des examens spécialisés. Leur réalisation justifie une organisation en réseau favorisant la mise au point des procédures, le contrôle de qualité, la connaissance par les professionnels des sites biologiques référents et l’articulation avec les consultations d’oncogénétique pour la prise en charge des patients.

- La mucoviscidose

CIRCULAIRE N° DHOS/OPRC/2001/2001/505 du 22 octobre 2001 relative au soutien financier exceptionnel de certains laboratoires hospitaliers pratiquant le diagnostic par biologie moléculaire de la mucoviscidose
Atteignant un nouveau-né sur 4 500, la mucoviscidose est une maladie qui présente une grande variabilité dans son expression. On peut observer des formes qui se manifestent avant ou à la naissance, dès les premiers mois par des infections bronchiques graves, mais aussi parfois plus tardivement dans l’enfance, à l’adolescence ou même à l’âge adulte. Le dépistage néonatal est systématique en France depuis 2002, mais en raison de cette variabilité, le diagnostic clinique et/ou biologique peut n'avoir pas été fait pour des patients nés avant ; il n’est pas toujours clair, d’où le nécessaire recours à des études génétiques permettant de déterminer les mutations du gène CFTR dont les altérations expliquent la maladie.

Les indications d’étude moléculaire du gène CFTR sont nombreuses et leurs prescriptions sont croissantes. En effet 35 % des cas de mucoviscidose classique, davantage pour les formes atypiques, s’expliquent par la présence d’au moins une mutation rare. Trois types d’indications d’étude moléculaire du gène CFTR peuvent être faites en vue :

· d’études familiales dans la perspective d’une demande de diagnostic prénatal ; 

· du dépistage chez les apparentés d’un sujet atteint ; 

· de l’aide au diagnostic. Cette aide concerne les formes atypiques de mucoviscidose où seule l’identification de deux mutations, héritées chacune d’un parent, confirme le diagnostic et permet de proposer un éventuel diagnostic prénatal aux parents. 

Elle peut également s’appliquer à des patients adultes qui présentent de façon apparemment isolée une infertilité par absence de canaux déférents, une dilatation des bronches d’origine inexpliquée, ou une pancréatite chronique.

En France, une trentaine de laboratoires pratiquent le diagnostic moléculaire de la mucoviscidose.

Les caractéristiques du réseau des laboratoires effectuant des analyses moléculaires en vue du diagnostic de la mucoviscidose.

Deux types de laboratoires peuvent être distingués au sein d’un réseau déjà existant :

· les laboratoires qui pratiquent la recherche de mutations les plus fréquentes à l’aide de trousses commerciales et pour certains d’entre eux la recherche de quelques mutations rares ou spécifiques d’origine géographique ou l’analyse d’un certain nombre d’examens par balayage ; 

· les laboratoires qui pratiquent l’analyse de la totalité des régions codantes du gène CFTR. Ce sont ces laboratoires qui, à l’origine de nombreuses recherches sur la mucoviscidose, ont développé des outils pour le diagnostic moléculaire et cela dès avant la découverte du gène en 1989. Ils ont ensemble investi dans la recherche des mutations selon des méthodes de biologie et sont naturellement devenus les laboratoires référents d’un réseau qui s’est spontanément constitué avec d’autres laboratoires recherchant un nombre limité de mutations. Ces derniers adressent aux laboratoires référents les échantillons pour recherche des mutations rares. 

Dix laboratoires effectuent aujourd’hui de façon significative (plus de 30 examens annuels) une recherche exhaustive de mutations rares ou mutations " hors kit " du gène CFTR.

Vingt-cinq autres laboratoires français pratiquent la recherche des mutations fréquentes et occasionnellement de quelques mutations rares ou spécifiques d’origine géographique. La quasi-totalité d’entre eux participent au contrôle de qualité européen organisé dans le cadre des programmes de la communauté " European Communauty Concerted Action for Cystic Fibrosis " et " Cystic Fibrosis Network ". Un certificat de " participation avec succès " est adressé aux laboratoires n’ayant commis aucune erreur de génotypage au titre du contrôle qualité organisé à partir de 6 échantillons d’ADN portant des mutations du gène CFTR.

Par ailleurs, ces laboratoires organisent des ateliers, permettant de faire le point sur les méthodes utilisées, de discuter et de valider les recommandations européennes ainsi que de réfléchir aux actions du réseau.

D/ Domaines d’évolution


♦ En cytogénétique

La nouvelle technique d’hybridation génomique comparative, la CGH array va se développer.
Elle apporte un bénéfice certain dans la recherche étiologique des retards mentaux syndromiques inexpliqués. Cependant, elle est coûteuse en réactifs et en temps personnel (environ 1000 euros l’analyse).

Par exemple : les 100 demandes traitées pour l’année 2007 au CHU de Lyon, ont nécessité 0,5 ETP praticien, 0,5 ETP secrétaire, 1 ETP ingénieur et 1,5 ETP techniciens.

L’évolution de cette technique est difficile à quantifier compte tenu du niveau encore faible d’information des prescripteurs potentiels de cette technique.

Toutefois, il est raisonnable de prévoir que la demande actuelle soit triplée voire quadruplée.

Le financement des laboratoires des établissements publics de santé réalisant cette technique est assuré par la DHOS à un petit nombre de laboratoires de CHU.


♦ En génétique moléculaire

Les deux voies d'évolution possibles sont les maladies monogéniques (nouvelles mutations à découvrir dont la nature et le nombre sont difficilement prévisibles) et les polymorphismes de prédisposition, dont fait partie la pharmacogénétique. 
S’il est raisonnable de prévoir un développement de la discipline de pharmacogénétique, en particulier dans le domaine de la cancérologie, il est difficile de chiffrer ce développement qui sera lié au degré d’information des prescripteurs potentiels.


( En pharmacogénétique
Il convient d’être vigilant sur l’évolution de la pharmacogénétique dont le développement prévisible ne doit pas se faire de façon anarchique. Pour cela, une bonne collaboration entre les cliniciens et les pharmaco généticiens doit être favorisée pour mieux informer les prescripteurs mais aussi les patients sur la validité des tests proposés qui doivent être interprétables et directement utilisables au bénéfice du patient.

♦ Dans le cadre de la réforme de la biologie

Cette réforme vise d’une part, à inscrire les laboratoires de biologie médicale dans la recherche de la qualité évaluée en rendant obligatoire notamment une démarche d’accréditation et engage d’autre part, les laboratoires à se restructurer et à rechercher des gains de productivité. 
ANNEXE 3 : Les analyses et les laboratoires 
1/ Le classement des analyses :

Circulaire DHOS-OPRC n° 2003-227 du 15 mai 2003 relative à un appel à projets visant à mettre en œuvre un programme exceptionnel de soutien financier en faveur de certains laboratoires hospitaliers qui pratiquent le diagnostic par génétique moléculaire de maladies neurologiques, musculaires, neurosensorielles, et de retards mentaux, dans le cadre de l'organisation de réseaux

Qualification du niveau de complexité des analyses
mentionné à titre indicatif
Liste non limitative d'exemples appliqués à certaines maladies 

	MALADIE
	ANALYSES
spécialisées
	ANALYSES
particulièrement complexes
concernées par le présent
appel à projets

	Maladie de Steinert
	Expansion gène DMPK
	Expansion gène DM2

	Syndrome X fragile
	Expansion gène FMR 1
Diagnostic indirect
FRAXE
	Etude protéine FMRP
Autres mutations FMR 1

	Ataxie de Friedreich
	Expansion gène FRDA
	Mutations ponctuelles

	Maladie de Huntington
	Expansion CAG gène ITI5
Expansion gène JHP3 (HD-like 2)
	Expertise cas difficiles

	Syndrome de Kennedy
	Expansion CAG 
	

	Ataxies spinocérébelleuses autosomiques dominantes (SCA, ADCA) DRPLA
	Expansion CAG : SCA 1, 2, 3, 6 et 7
	SCA 8, SCA 10, SCA 12, SCA 17
Southern blot dans les formes infantiles de SCA 7
DRPLA

	Amyotrophie spinale infantile
	Délétion homozygote gène SMN 1
	Délétion hétérozygote
Mutations ponctuelles

	Dystrophie musculaire de Duchenne et Becker
	Délétion 18 exons gène dystrophine
Diagnostic indirect
	Etude protéine Western blot
Dosage génique
Mutations ponctuelles 79 exons

	Syndromes de Prader-Willi et d'Angelman
	Délétion, disomie, mutation d'empreinte
Diagnostic indirect
	Mutations ponctuelles UBE3A

	Syndrome de Charcot-Marie-Tooth (CMT)
	1. Duplication/délétion 17p 11.2
2. Mutations dans le gène Cx32
	Mutations dans 11 gènes (PO, PMP 22, EGR2, MTMR2, PRX, NDRG1, GDAP1, LMN2, NEFL, KIF1B, SPTLC1)

	Maladies mitochondriales
	Mutations et réarrangements de l'ADN mit.
	Mutations des gènes nucléaires et des ARN mit.

	Surdités
	Mutation 35delG dans la connexine 26
	Autres analyses de génétique moléculaire


Notion d’urgence pour les analyses génétiques constitutionnelles

D’une manière générale, si la prise en charge des patients doit être rapide, la réponse à une demande d’analyse en génétique constitutionnelle n’est pas susceptible d’engager le pronostic vital immédiat du patient. 

Cependant, quelques analyses doivent être traitées sans délai comme les analyses réalisées dans le cadre de pathologies susceptibles de mettre en danger la vie du patient (mort subite par troubles du rythme cardiaque, angiodème héréditaire, hyperthermie maligne…).

De plus, le temps de réalisation de l’analyse excède souvent plusieurs jours et varie en fonction de sa nature (exemple : le délai pour un caryotype varie en moyenne de 15 jours à 3 semaines ; face à une demande urgente, le délai minimum pour la réalisation d’un caryotype est de 72 heures et de 24 à 48 heures pour la technique FISH (Hybridation In Situ en Fluorescence)).

2/ Le classement des laboratoires :

Pour la génétique moléculaire deux types de laboratoires peuvent être distingués :

· les premiers effectuent des analyses de réalisation simple, parfois inscrites à la nomenclature, dont le protocole est bien défini, ou des analyses spécialisées susceptibles d’être pratiquées de manière courante, par exemple pour l’hémochromatose.

· les seconds effectuent, en plus des analyses précédentes, des analyses particulièrement complexes ou, parfois, constituent l’unique recours en France pour certaines maladies rares.

Les laboratoires du deuxième type ont été déjà financés au titre des quatre appels à projets de la Mission de l’observation, de la prospective et de la recherche clinique (MOPRC) de la DHOS par les circulaires suivantes

· Circulaire DHOS-OPRC/2001 n°505 du 22 octobre 2001 : relative au soutien financier exceptionnel de certains laboratoires hospitaliers pratiquant de diagnostic par biologie moléculaire de la mucoviscidose
· Circulaire DHOS-OPRC n°2003-227 du 15 mai 2003 : relative à un appel à projets visant à mettre en œuvre un programme de soutien financier en faveur de certains laboratoires qui pratiquent le diagnostic par génétique moléculaire de maladies neurologiques, musculaires, neurosensorielles et de retards mentaux, dans le cadre de l’organisation de réseaux
· Circulaire DHOS-OPRC n°2005-243 du 25 mai 2005 : relative à un appel à projets visant à mettre en œuvre un programme exceptionnel de soutien financier en faveur de certains laboratoires qui pratiquent le diagnostic par génétique moléculaire de maladies rares, à l’exclusion des mutations rares de la mucoviscidose, de l’oncogénétique, des maladies neurologiques, musculaires, neurosensorielles et de retards mentaux
· Circulaire DHOS/MOPRC/2006/155 du 4 avril 2006 : relative à la mise en œuvre pour 2006 d’un programme exceptionnel de soutien en faveur de certains laboratoires pratiquant des examens complexes en vue du diagnostic génétique des maladies rares, à l’exception de l’oncogénétique.
Les plateaux techniques hospitaliers mutualisés de génétique constitutionnelle des CHU ont été soutenus dans le cadre du plan national maladies rares :

· Circulaire DHOS/OPRC/2007/35 du 22 janvier 2007 relative au soutien exceptionnel accordé pour le développement dans les Centres Hospitaliers Universitaires de plateaux techniques hospitaliers mutualisés de génétique constitutionnelle, dans le cadre du « plan national maladies rares ». 
· Circulaire DHOS/OPRC/2007/455 du 31 décembre 2007 relative au renforcement dans les Centres Hospitaliers Universitaires de plateaux techniques hospitaliers mutualisés de génétique constitutionnelle pour la détection de microremaniements chromosomiques, déjà soutenus en 2007, dans le cadre du « plan national maladies rares » 
Les laboratoires hospitaliers effectuant des examens d’oncogénétique moléculaire constitutionnelle ont bénéficié d’un appel à projet spécifique ainsi qu’un soutien pour leur mise en réseau :
· Circulaire DHOS/OPRC n°454 du 14 août 2002 relative au programme de soutien à certains laboratoires effectuant des examens d’oncogénétique moléculaire constitutionnelle.
· Circulaire DHOS –OPRC n° 2003/221 du 7 mai 2003 relative à l’organisation en réseau des laboratoires hospitaliers ayant bénéficié d’un soutien financier exceptionnel en faveur de leur activité d’oncogénétique moléculaire constitutionnelle.
3/  Etat des lieux de l’activité des laboratoires :
Au niveau régional : on ne dispose pas actuellement de rapport d’activité en cytogénétique constitutionnelle et en génétique moléculaire. L’activité des laboratoires peut être étudiée à partir des réponses à un questionnaire adressé aux laboratoires pour établir cet état des lieux (niveaux et types d’examens, activité de proximité et/ou de référence, flux et volume d’activité, capacité de réponse rapide et délais de rendu des résultats, accessibilité..) ; 

En France et en Europe deux études sont disponibles :

- la première a été publiée dans le XIXème bulletin de l’Association des Cytogénéticiens de Langue Française (ACLF) en mars 2007 (une nouvelle étude serait actuellement en cours),

- la seconde émane du Guideline rédigé par un groupe de travail de l’European Cytogeneticists Association (ECA).

La notion de faible activité est établie en comparant l’activité des laboratoires entre eux. 

Le plus souvent, cette notion ne permet pas de tirer des enseignements directs sur le niveau d’expertise du laboratoire en l’absence de données existantes retrouvées dans la littérature ou émises par les sociétés savantes.

4/  Etat des lieux de l’organisation des laboratoires :
· Pour tous les laboratoires, le temps consacré à des missions exercées en dehors du laboratoire (enseignement, formation, accueil des étudiants, consultation de conseil génétique, participation aux CPDPN…) est conséquent et doit être pris en compte dans l’état des lieux.

· Le rapport entre le nombre d’analyses effectuées et le nombre de techniciens exprimé en équivalent temps plein, est un reflet d’organisation au sein des laboratoires.

· Il convient d’interroger également les laboratoires sur l’organisation de la collecte des prélèvements, ou la mise à disposition d’un centre de prélèvements voire de prélèvements à la sortie des consultations.

· Une attention peut être donnée à l’organisation de la flexibilité  dans la gestion du personnel permettant une prise en charge des prélèvements sur une période horaire plus importante que celle les établissements de santé.

· Le niveau d’automatisation a une forte influence sur le volume d’activité et l’organisation des laboratoires : cette automatisation concerne les étapes de préparation des lames, la lecture des lames d’hybridation in situ inter phasique ou la lecture permettant la capture des métaphases à différents grossissements. Le comité d’évaluation et de diffusion des innovations technologiques de l’APHP (CEDIT) s’est prononcé sur certains de ces automates
. Les gains de productivité sont incontestables au regard du coût d’acquisition de ces automates mais nécessitent un volume d’activité important (exemple : un minimum de 1000 examens par an est recommandé pour s’équiper d’un analyseur automatique d’images). L’automatisation ne réduit pas de manière significative le délai de rendu des résultats mais permet d’absorber des volumes conséquents et d’affecter le personnel à des tâches plus valorisantes de lecture, d’interprétation ou d’aide à la validation biologique.

 5/ La consultation de génétique

En génétique constitutionnelle, il est prévu, par la réglementation, la mise en place d’équipes pluridisciplinaires dans le cas de personnes asymptomatiques mais présentant des antécédents familiaux. Ces équipes doivent se déclarer à l’Agence de la Biomédecine sur le site :  http://www.agence-biomedecine.fr/
Le conseil se situe à deux niveaux :

- le conseil lié au rendu de l’analyse, effectué par le biologiste qui délivre au prescripteur un commentaire détaillé du résultat,

- le conseil génétique lié à la prise en charge des patients, comprenant notamment l’étude familiale, réalisé par un généticien ou dans le cadre de consultations cliniques spécialisées (exemple : hémostase).

La pénurie actuelle en médecins généticiens engendre pour la génétique constitutionnelle des délais de plusieurs mois d’attente pour les patients qui doivent souvent se déplacer loin de leur domicile. La profession de «conseiller en génétique et médecine prédictive» a été créée en 2004 d’une part, pour pallier une carence du nombre de spécialistes formés et d’autre part, pour effectuer certains actes de conseil en génétique dont les procédures sont standardisées et qui ne relèvent pas réellement d’une expertise médicale. Le conseiller en génétique exerce sur prescription médicale, sous la responsabilité d’un médecin qualifié en génétique et par délégation de celui-ci. En France, selon l’association française des conseillers en génétique, le besoin est évalué à 300 conseillers exerçant dans des services de génétique. 
ANNEXE 4 : Nomenclature des actes de cytogénétique et de génétique

(sous réserve des évolutions en cours et à venir)

BIOLOGIE MEDICALE

NOMENCLATURE DES ACTES

II- Extrait

III- Actes de cytogénétique et de génétique 
(actes de diagnostic prénatal et actes de cytogénétique oncohématologique exclus)
Novembre 2009
	CHAPITRE 2
	ACTES DE CYTOGENETIQUE


	…

Dans le cadre de diagnostic constitutionnel postnatal, les analyses de cytogénétique, incluant la cytogénétique moléculaire constitutionnelle, ne peuvent être réalisées que dans des laboratoires autorisés et par des praticiens agréés en application des articles L. 1131-1 à L. 1131-6 et R. 1131-1 à R. 1131-15 du code de la santé publique.

Le praticien agréé qui réalise l'examen doit être en possession de l'attestation du médecin consulté certifiant qu'il a apporté à la personne concernée les informations réglementairement définies et qu'il a recueilli son consentement ou celui des titulaires de l'autorité parentale lorsque la personne est mineure ou celui du représentant légal s'il s'agit d'un majeur sous tutelle.

…


II. CARYOTYPE CONSTITUTIONNEL POSTNATAL :

0901
Caryotype sanguin

B   800

0902
Caryotype sur fibroblastes
B 1200


Ces cotations sont applicables quel que soit le nombre de techniques de marquage en bandes (R, G, Q, C, NOR).

III. ACTES DE CYTOGENETIQUE MOLECULAIRE :

Ils peuvent être effectués à l’initiative du biologiste pour caractériser, si besoin, une anomalie chromosomique détectée lors de l’examen du caryotype.

En ce qui concerne la cytogénétique constitutionnelle, ces actes de cytogénétique moléculaire peuvent être prescrits d’emblée sur les données cliniques suivantes :

- recherche d’un syndrome de microremaniement chromosomique ;

- diagnostic de sexe chromosomique en situation postnatale ;

- signe d’appel échographique en période prénatale.

En ce qui concerne la cytogénétique oncologique, ces actes de cytogénétique moléculaire peuvent être prescrits d’emblée sur les données cliniques suivantes :

- précision ou affirmation d’une anomalie acquise au moment du diagnostic d’une affection maligne ;

- suivi des patients atteints d’affection maligne.

0903
Hybridation sur chromosomes métaphasiques : 
B   500

pour une sonde avec le contrôle interne compris

0904
Hybridation sur chromosomes métaphasiques : 
B 1000

pour deux sondes ou plusieurs sondes

0905
Hybridation sur noyaux interphasiques : 
B   500

quel que soit le nombre de sondes utilisées


Les cotations des examens 0903, 0904 et 0905 ne sont pas cumulables entre elles.


Remarque : les trois actes ci-dessus 0903, 0904 et 0905 sont pratiqués à la fois dans un cadre constitutionnel post natal mais également dans le cadre d’un diagnostic prénatal  un et dans un cadre oncologique.
	CHAPITRE 17
	


	
	
	SOUS-CHAPITRE 17-02
	ACTES DE BIOLOGIE MOLECULAIRE EN VUE DU DIAGNOSTIC DES MALADIES GENETIQUES



Maladies héréditaires du métabolisme
4033
(
Cas index, parents, fratrie (par individu étudié)
B   500


Mucoviscidose

A.
Etude familiale : cas index et/ou parents et fratrie


(
Recherche de mutations les plus fréquentes dans la population de même origine géographique :

4040

Deux mutations, dont la mutation delta F 508
B   200

4041

Au-delà de deux mutations
B   400


(
Si les recherches précédentes n’ont identifié qu’une ou aucune des deux mutations :

4042
Etude indirecte par l’analyse de la ségrégation de polymorphismes de l’ADN
B   500


(polymorphismes de restriction et/ou microsatellites).


Ces trois cotations s’entendent par individu étudié, elles ne sont pas cumulables.


Retard mental lié à l’X fragile

4050
(
cas index, parents et/ou collatéraux à risque
B  500



(par individu étudié).

Myopathies Duchenne et Becker
4052
(
Cas index, parents et/ou collatéraux à risque



(par individu étudié)
B  500


Anomalies de l’hémoglobine
4054
(
Diagnostic prénatal d’une drépanocytose par biologie moléculaire
B  600


(
Diagnostic prénatal d’une bêta-thalassémie majeure :


–
Recherche de mutations les plus fréquentes dans la population, de même origine géographique

4055
Deux mutations
B  400

4056
Au-delà de deux mutations
B  600

4057
–
Si les recherches précédentes n’ont identifié qu’une ou aucune mutation : étude indirecte par l’analyse de la ségrégation de polymorphismes de l’ADN
B  700


Ces cotations s’entendent par individu étudié, elles ne sont pas cumulables.


(
Diagnostic prénatal d’une alpha-thalassémie

4058
Avec antécédents familiaux connus
B  500

4059
Sans antécédents familiaux
B  700

Remarque : les 6 actes ci-dessus 4054 à 4059 sont pratiqués à la fois dans le cadre d’un diagnostic prénatal à proprement parler mais également pour les cas index, parents fratrie etc.

Hémophilies
4080
(
Cas index, parents et/ou collatéraux à risque (par individu testé)
B  500


Autres affections


Notamment :


Syndrome de Charcot-Marie Tooth (CMT)


Myotonie dystrophique ou Steinert


Amyotrophie spinale

4082
(
Cas index, parents, fratrie (par individu étudié)
B  500


A noter que le code 4082 est utilisé très fréquemment pour  toutes les affections génétiques non listées dans le reste de ce sous-chapitre. En effet le terme « notamment » indique que la liste des autres affections citées (Myotonie etc.) n’est pas exhaustive.

	CHAPITRE 18
	DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE DES MALADIES HEREDITAIRES


Les actes du présent chapitre relèvent de l’une ou l’autre des législations suivantes :

-
examen des caractéristiques génétiques, identification génétique et recherche génétique (articles L. 1131-1 à L. 1131-7 du code de la santé publique) ;

-
diagnostic prénatal (articles L. 2131-1 à L.2131-5 du code de la santé publique).

Des décrets en Conseil d’Etat fixent les conditions de prescription et de réalisation de ces actes.

Seuls les laboratoires autorisés et les praticiens agréés sont habilités à exécuter ces actes.

Hémochromatose :
8000
Recherche de la mutation C282Y du gène HFE1
B   180

Cette recherche ne peut être entreprise que dans les indications suivantes :

(
cadre individuel :

-
suite à un bilan général au cours duquel une augmentation du coefficient de saturation de la transferrine (CS-Tf > 45 %) est découverte et après exclusion de toutes les autres étiologies pouvant entraîner cette augmentation ;

-
suite à un bilan orienté ayant permis de diagnostiquer des signes cliniques, biologiques, d’imagerie ou d’histologie suggérant une hémochromatose ;

(
cadre familial : sujet ayant un parent au premier degré porteur de la mutation C282Y à l’état homozygote, à l’exclusion des sujets mineurs et des mères ménopausées ou ne désirant plus avoir d’enfant.

Les techniques doivent permettre de différencier les homozygotes des hétérozygotes pour cette mutation. 

ANNEXE 5 : Evaluation 
1/ Rappel des objectifs du SROS 

Objectifs généraux

- Renforcer et réorganiser les structures existantes
La réorganisation des structures existantes doit permettre aux laboratoires d’accéder à l’innovation technique et à l’automatisation tout en garantissant la permanence du service rendu au patient. Pour atteindre cet objectif, il est nécessaire de renforcer le recrutement patient de certains laboratoires, de rationaliser l’étape analytique et de regrouper certaines structures.

- Améliorer l’accès des patients aux consultations de génétique
Les consultations de génétique sont indispensables à une prise en charge globale et optimale du patient. Elles sont insuffisamment développées et doivent être renforcées.

- Améliorer l’information des cliniciens

Le recours aux analyses spécialisées est notamment lié au niveau d’information des cliniciens. Cette information doit être améliorée.

- Améliorer l’information ; 

Etablir et diffuser auprès des prescripteurs et des patients la liste des laboratoires dits « de référence » réalisant des analyses très spécialisées dans la région

Objectifs opérationnels

- Renforcer et réorganiser les structures existantes : 
Renforcement du recrutement patient : mise en place de centres de prélèvements pour améliorer la proximité de l’offre de soins, renforcement des coopérations en organisant un système de ramassage et de transport des prélèvements biologiques dans toute la région par exemple.

Regroupement de l’activité analytique en cytogénétique et en génétique moléculaire : pour atteindre dans les 5 ans un nombre restreint de plateaux techniques de taille conséquente permettant l’automatisation des techniques et le recours à l’innovation,

Octroi des autorisations à des laboratoires réalisant des analyses de pharmacogénétique  disposant d’un nombre suffisant de praticiens permettant de garantir la permanence des activités

- Améliorer l’accès des patients aux consultations de conseil génétique 

Développement des consultations de conseil génétique

Pour les centres hospitaliers qui ne disposent pas de généticiens mise en place des postes de conseillers en génétique qui travailleront en réseau avec ces praticiens,

- Améliorer l’information des cliniciens

Informer sur l’intérêt et l’opportunité de la prescription d’analyses de génétique constitutionnelle (réunions, lettres d’information…).

Etablir, diffuser et mettre à jour régulièrement la liste des laboratoires dits « de référence » réalisant des analyses très spécialisées dans la région

2/ Indicateurs d’Evaluation

Indicateurs proposés :

- concernant le regroupement de l’activité analytique en cytogénétique et en génétique moléculaire : suivi du nombre de laboratoires autorisés. 

- concernant l’accès des patients aux consultations de génétique : suivi du délai moyen d’attente, collaborations avec les centres de référence et les centres maladies rares
- concernant l’information : nombre de réunions d’information et nombre de participants, réalisation et diffusion de la liste des laboratoires de référence
Un arrêté ministériel fixant des indicateurs d’évaluation des autorisations est prévu en application de l’article R 1131-18 CSP.
� C. Bonaïti : Rapport sur l’estimation des besoins de la population pour les dix années à venir en termes d’accès aux consultations et aux tests d’oncogénétique. 





� Recommandations réf. 07.05/Re1/08, réf. 02.11/Re1/03, réf. 92.06 
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