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Maladies héréditaires du
metabolisme : définition
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Filieres de santé dédiées aux
maladies rares

Rare diseases: 25 million people in Europe, 3 million in France
(4.5% of the population).

Inherited metabolic disorders (IMDs) are individually rare but
collectively encompass over 1,000 genetic disorders, with a
cumulative incidence of 1 in 800 births
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23 filieres créées en 2014

Mission: structurer I'offre de soins pour les maladies rares

En réponse a des Plans Nationaux Maladies Rares successifs
Financées et pilotées par le Ministere des solidarités et de la
Santé

G2m regroupe 69 centres de réféerence (21) ou de
compétence (48), >1000 professionnels (santé, labo,
recherche, structures éducatives et sociales, des universités)
et > 30 associations de patients et d’aidants

Missions: accompagnement des professionnels de santé pour
la prise en charge des patients, amélioration de I'urgence,
reduction de l'errance et impasse diagnostiques, amélioration
de I'accés aux traitements existants et émergents,
optimisation de la recherche et de I'innovation thérapeutique,
information et formation des professionnels, patients et
entourage

3 réseaux europeens pour G2m




2, Maladies métaboliques

Déficit sur une voie biochimique (( -

82

Déficit complet

6

Déficit partiel

IMaladies rares Héréditaires du
Métabolisme ;

/A

Intoxication

C

36 250 patients (BNDMR) > C 6 groupes de maladies ) C 69 centres




INTOXICATION AIGUE (Protéines, sucres)

Accumulation d’'un composé toxique suite a un bloc
Pas de conséquence sur le développement foetal
Symptémes aprés un intervalle libre

Signes cliniques neuro(psy) caractéristiques - foie
Traitable

Penser a une
maladie
d’intoxication

Neuro-Foie

Circonstances déclenchantes (infections, alimentation)

\ MALADIES ENERGETIQUES
Penser a une

maladie énergétique ?éfault de production ou d’utilisation énergétique

Traitable ous les organes , |
consequence sur le développement foetal possible
Peu sont traitables — les connaitre

HypoG coeur muscle

Circonstances déclenchantes

MOLECULES COMPLEXES

Maladies d’organelles (trafficking, processing)
conséquence sur le développement foetal « Pas d’urgence »
Pas de circonstance déclenchante o . :

- . Fixé, neuro, foie, TD, rein, os...
Symptémes permanents, progressifs hérapies |
Enzymothérapies Therapies Innovantes




Maladies héréditaires du métabolisme (MHM) = Déficits sur une voie biochimique

[A =< B

Déficit partiel ou complet

Intoxication Déficit

+ DE 1800 MALADIES

MALADIES PAR INTOXICATION MALADIES DU MALADIES DU METABOLISME DES
METABOLISME ENERGETIQUE MOLECULES COMPLEXES

Accumulation d’'un composé Défaut de production ou  Maladies d’organelles :
toxique / protéines ou sucres d’utilisation énergétique lysosome, peroxysome, golgi,
* Symptdmes apres un intervalle * Atteintes de tous les organes reticulum endoplasmique...
libre * hypoglycémie, foie, coeur, * Pas de décompensations lors
* Signes neurologiques - foie muscle des fievres sauf CDG
* Traitables * Certaines traitables e Certaines particularités

 Décompensation lors des fievres  Décompensation lors des fievres




Classification des maladies héréditaires du métabolisme selon leur conséquence sur I'organisme

MALADIES PAR
INTOXICATION
ENDOGENE

MALADIES DU
METABOLISME
ENERGETIQUE

sous-groupes

exemples de maladies

Les aminoacidopathies

Les aciduries organiques

Les déficits du cycle de l'urée

Les anomalies du métabolisme du galactose et du fructose
Les maladies des métaux

Leucinose

Phénylcétonurie

Tyrosinémie

Homocystinurie

Déficit en Ornithine TransCarbamylase
(OTC)

Galactosémie congénitale

Acidémie méthylmalonique

Les déficits de la chaine respiratoire

Les déficits de I'oxydation des acides gras

Les déficits de la néoglucogenese

Les déficits du métabolisme des corps cétoniques
Les glycogénoses

Les hypoglycémies induites par hyper-insulinisme

Déficit en Pyruvate DésHydrogénase (PDH)
Déficit de la B-oxydation des acides gras a
chaine moyenne (MCAD)

Déficit de la B-oxydation des acides gras a
chaine longue

Glycogénose Type 1, Type 3

Déficit de la cétolyse

Les maladies des lysosomes

Les maladies des peroxysomes

Les erreurs de la glycosylation des protéines
Les erreurs de la synthése du cholestérol
Les erreurs du métabolisme des polyols

Site internet « Filiere G2m

Maladie de Fabry

Maladie de Gaucher

Maladie de Niemann-Pick
Maladie de Pompe
Mucopolysaccharidoses
Maladie de Refsum
Adrénoleucodystrophie liée a I'X

»
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Particularités de la filiere G2M : L'urgence

Nos actions phares

L’AMELIORATION DE L’'URGENCE PATIENTS

Cette action résulte de la convergence de plusieurs actions et concernent plusieurs domaines.

BOITES A OUTILS
DEPISTAGE MHM 1

CENTRALISATION
VIA BIOBANQUES

RCP 2 D’'URGENCE

OBSERVATOIRE DES
TRAITEMENTS

GESTION DE CRISES

GROUPE FILIERE )

0
.,
e
.

DEPISTAGE
NEONATAL

o<
o URGENCES P PROTOCOLES D'URGENCE
) PRELEVEMENTS . DECOMPENSATIONS il
POST-MORTEM ...
URGENCE DS 2
PATIENTS

-

RUPTURE DE v EXAMENS

TRAITEMENTS D’URGENCE

.................... &

FORMATION MEDICALE
‘,-""" ANNONCE DIAGNOSTIC

* VISIBILITE )
SITE INTERNET FILIERE

RECENSEMENT
LABORATOIRES

ACCREDITES VISIBILITE

SITE INTERNET FILIERE

1 : Maladies Héréditaires du Métabolisme
2 : Réunion de Concertation Pluridisciplinaire
3 : Protocole National de Diagnostic et de soin



O m Particularités de la filiere : diversité des traitements

E W @

MEDICAMENTS DONT

VITAMINES/ELEMENTS TRACES ET DIETETIQUE
THERAPIES INNOVANTES (DADFMS)
dgy‘\ ¢ ﬁ
SAIGNEES GREFFES SOINS DU POLYHANDICAP

SOINS PALLIATIFS

Importance du traitement par préparations magistrales, vitamines et DADFMS = spécificité G2m



Quand penser a une maladie d'intoxication protéique a révélation

néonatale
Néonatologistes, parfois pédiatres de ville

* Intervalle libre
« Grossesse normale, nouveau-né eutrophe (placenta = épurateur)
« Examen clinique J1 normal
* Intoxication (endogene + exogene): accumulation du produit A en amont du déficit
* Neurologique
« Coma progressif: J3 —J30
» Refus de boire, dort beaucoup > coma
» Hypotonie axiale, MAIS hypertonie périphérique
« Hépatique

» (Odeur de pied pour AlV, « sirop érable » pour leucinose)

Bilan simple
lonogramme - Bicarb
(TA)

NH3
(Lactate)

BHC
Bandelette u
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Maladies d'intoxication protéique

leucinose

Bilan froid
AA_AA_AAI_AA_T\A_AAIAA_AA_AQZA B‘\l ‘;‘; Leu (CAAsQ)
AO-AO-AO-AO-AO-AO-AO-AO-AO- AP, AMM, A1V

)Jf =aciduries organiques
l Acidocétose
NH3, Lactate

MITOCHONDRIE Cétose, acidose
/ NH Z 2 i » Carbamyl phosphate \
Acétyl-CoA _@ Ornithine @
o 3 P
Glutamate —> N-acetyl-Glutamate 6
NH4 T L
= déficits du cycle de 'urée Citrulline Arginine

 Naes \_
Alcalose respiratoire (4
Acétest négatif CYTOSOL \ (5]

Argininosuccinate




Maladie d'intoxication proteigue a revélation tardive

Déficits partiels = pieges, plus tardifs

« Vomissements, troubles digestifs, dégout pour les protéines, cassure

stauropondérale +/ atteinte hépatique

Coma (méme a 70 ans) Diagnostic difféerentiel des encéphalites et des

intoxications exogenes +/ atteinte hépatique

Tableau psychiatrique (évoluant par poussées)

Retard mental isolé

Contexte: Anesthésie, jeun

Au moment de l'acces aigu
BIOCHIMIE

DNAtheque > Génétique




Traitement d'urgence en unité specialisée - Intox proteique
Prisma Hospal

. : . Epuration
* Epuration endogeéne : purd _
exogene =
« Régime hypoprotidique hypercalorique: glucose, lipides épuration extra-
« Epuration médicamenteuse : renale

« NH3
Benzoate de Na iv
mélange [V sur KTC: Ammonul ® ATU
Ravicti (ammonaps) per os

* Cycle de I' urée
« ttt NH3
* L-arginine ou citrulline

» Aciduries organiques :
L-carnitine
L-glycine

* Leucinose: mélange Acides Aminés sans leucine+++
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» Régime hypoprotidique + aliments hypoprotidiques + vitamines,
oligoélements, mélanges acides aminés ou certains acides amines r

Traitement des maladies d'intoxication aux protéines

« Médicaments:
 Cycle uree: Chélateurs NH3 / AA
 Leucinose: mélange AA sans leucine
* Aciduries organiques: carnitine, nutrition nocturne (limiter le jelne)

 Education thérapeutique

* Traitement a vie . . ,
En cas d'infection: régime d'urgence

en nutrition entérale ou perfusion
Protocole d'urgence par maladie




Phénylcétonurie : premiere maladie dépistée car pas de coma néonatal

Maladie métabolique la plus fréequente et traitement

60 enfants par an en France, dépistage 1970 (Guthrie ]J3 de vie)
* Non traités : retard mental

* Succes pédiatrique : sujets normaux
Traitement hypoprotidique > 10 ans

20 ans apres : foetopathie en I’absence de régime hypoprotidique strict

=

pdt la grossesse

IS PPt

3500 2800 Feetus 2900 RCIU

2500 2850 X i ) . .

Hydrocéphalie YU HypoVG Hypotonie acardiaque Atrésie E Dysmorphle faciale .(type ¥.d alcoolisme fcetal)
Retard scolaire Microc Retard Retard Diverses malformations

Fausses couches spontanées
Cardiopathie (conotroncale)
Microcéphalie
Retard mental




Intoxications aux sucres

* Insuffisance hepatique du nourrisson
(> 1 sem vie)

* Triade intoxication (Protéines ou sucres)
* Galactosémie
* Fructosémie
» Tyrosinémie

 Perfusion de glucose

» Traitement + vitamines
» Galactose: pas de lait et produits laitiers + Ca
» Fructose: pas de sucres + vitamine C

. Tyrosmemle régime hypoprotidique et
mélange AA et NTBC et vitamines

Insuffisance hépatique du nourrisson

(>1 sem vie)

Métaboliqgue : 50 %

Infectieuse: Virale

Toxique (médicamenteuse)
Autoimmune
Heématologique
Ischémique

Indéterminée

Devictor D . Clin Res Hepatol
Gastroenterol 2011; 35: 430



Autre maladie d'intoxication aux protéines: Homocystinurie (CsS)

Syndrome marfanoide: grand, longiligne

Ectopie du cristallin

Thromboses artérielles ou veineuses
* Y penser avant chirurgie

Signes neurologiques

Vitamine B6

Signes psychiatriques Sinon Régime hypoprotidique (+ Vit....)



Appel recent Nov 2022

 seul enfant d'une union consanguine

« pas de déficience intellectuelle

« syndrome de Marfan

* subluxation bilatérale des cristallins a 50 ans

« 2019 : thrombose veineuse fémorale gauche

« 2021 : hématome cérébral intra-parenchymateux pariétal droit opéré

« 2022 : thrombose veineuse rénale gauche et infarctus rénal gauche

 bilan étiologique : élévation importante de 'homocystéine plasmatique a 627 pmol/I (N : 5 a 15)

* supplémentation par _ bilan réalisé au décours _nettement améliorée a _
« > déficit en cystathionine béta synthase (CBS)

* Une analyse moléculaire est en cours

* On peut affirmer un diagnostic sans moléculaire encore méme si on va le faire (pls mois d‘attente)



Glycogénoses
Hypoglycémie de jeune court GLYCOGENE : . .
Gros foie Maladies énergetigues
Glu6-Pase . .
GIICGEE e Glucpaese Traitables / non traitables

Fructose-6-P
fructose 1,6 diPase

Fructose 1,6 -P

» Phospho enol

pyruvate
Phospho enol pyruvate
carboxykinase
/ Lactate

/ Pyruvate <

( S Alanine < protéines
Pyruvate
carboxylase

Oxaloacétate AcétylCoA «—— [ ACIDES GRAS

KREBS / ATP NG

\ Défaut d’oxydation des acides gras
\ | (CPT2, VLCAD, LCHAD, MCAD...)

Corps cétoniques Rt
Hypoglycémie jeune long/malade
Foie, Coeur, Muscle, NH3

NADH Chaine respiratoire = production ATP
(cytopathies mitochondriales)



Alice, 9 mois

16/11: diarrhée
17/11: I'enfant vomit son repas de midi puis mange bien le soir

18/11: 'enfant mange bien, pls selles diarrheiques; cslt: RAS; refuse le biberon le soir,
s'endort normalement vers 21h

19/11

» A 8h, elle ne répond pas aux sollicitations, la maman la trouve molle et fatiguée lors de I'habillage; SOS
médecin > urgences; dans la voiture, peu réactive

Aux urgences a 9h: arrét cardio-respiratoire; hypoglycémie sans cétose, myolyse
Diagnostic MCAD

Glucose!

Ne pas jeuner (NEDC nocturne, mdizena)
Carnitine




MALADIES LYSOSOMALES :

GENERALITES, PRISE EN CHARGE ET TRAITEMENTS

Dr Anais BRASSIER
19/11/2024

Hoépital Necker-Enfants Malades, Paris
Centre de référence des Maladies Lysosomales Héréditaires



Introduction maladies lysosomales (MSL):
= lysosomal storage disorders (LSD)

Others (n=7
GM1-gangliosidosis o8 (027)

Mucolipidosis I/l

Niemann-| Pick A/B

INCIDENCE : 70 MALADIES ENVIRON

MPS VI

Lysosome

1 @ X
K-
|

membrane

Niemann-Pick C

MPS lIB

m Définition : toute maladie causée par un déficit d’origine
génétique de la fonction lysosomale : déficit :

- d'une enzyme lysosomale (> 90 %)

- d’'un activateur enzymatique lysosomal

- d’'une protéine membranaire lysosomale

- d’un transporteur membranaire lysosomal

- d’une protéine non lysosomale mais
nécessaire a la fonction d’'une protéine lysosomale

Tay-Sachs
! Metachromatic
Cystinosis Leukodystrophy

MPS IVA

MPS IlIA

transport
protein

m Conséquence : accumulation de substrats dans les
lysosomes (GAG, oligosaccarides, sphingolipides) : cellules
ballonisées , dysfonctionnements cellulaires

Epidemiology and diagnosis of lysosomal storage disorders; callenges of screening 2015 Kingma et al, Netherlands



Maladies lysosomales: présentation clinique

‘T-ﬁ

Maladies pluri-systémiques ++ et progressives +++

"ORL: inf ORL « banales », otites a répétition
(surdité), bronchites,

Dysmorphie faciale
SNC/ SNP: retard ou déficit cognitif (non isolé)
Foie, rate: HSM, hernies inguinales et ombilicales

Squelette (os et cartilage): enraidissement,
cyphoscoliose

Oeil: opacités cornéennes, glaucome, rétinopathie
Coeur: myocarde (HVG), valve (valvulopathies)
Peau : tache mongoloide étendue --

https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2016-08/pnds - mucopolysaccharidoses.pdf



https://www.has-sante.fr/upload/docs/application/pdf/2016-08/pnds_-_mucopolysaccharidoses.pdf

Ex: Mucopolysaccharidoses : MPS | : formes de sévérité

Continuum clinique

variable

fréquence

Dg

DC

SNC

Sévere

Hurler

1/100 000

6/24 mois

10 ans

+4++

Modérée

Hurler-Scheie

1/115 000

2/8ans

Jeune adulte

++

Tardive

Scheie

1/500 000

10/20 ans

Adulte

Sous estimation

- Premiers signes
apres 5 ans

- enraidissement

articulaire +++

Taille finale 150

cm



Greffe de moelle osseuse Enzymothérapie substitutive IV
.: —- Plusieurs ML

Enzymothérapie substitutive ICV =)

eCertaines ML
e Formes séveres
ePrécoces

Traitements actuels

AMM depuis juin 2019
Traitement des CLN2

Symptomatiques : Injection intracérébroventriculaire
* Antibiotiques '} % Réservoir d’Omaya

® Chirurgie ORL, hernies, orthopédie, ophtalmo, ... BIOMARIN
Brineura
® Rééducations: kiné, psychomot, orthophonie, psychologue... isariponese ey

Précautions +++ lors de I'anesthésie

Intérét d’une prise en charge multidisciplinaire



Enzymothérapie substitutive intraveineuse

Transport d'une enzyme exogéne au lysosome

Appareil de Golgi

. .
irsmifosacaimme Sy P rl n CI p e :

ATP

//\/‘ TN

‘ e Apporter de facon exogene au
~ patient 'enzyme manquante

/IIU)\ AN V SN A N .
grace a des perfusions

P ——— intraveineuses hebdomadaires,
¢ Enzymemutée
2 R nigterinn au long cours

* Ne passe pas la barriere hémato-
méningée = inefficace sur la

symptomatologie neurologique Basenrs o

e Pas d’action sur les symptomes
ophtalmologiques

e Mauvaise pénétration dans I'os
(vascularisation pauvre)

e Apparition d’ Ac anti-enzyme (réactions
allergiques, diminution efficacité



Autres traitements : Molécules chaperonnes

m Ex: MALADIE DE FABRY, Déficit en a galactosidase A

Maladie liée a I’X : Gargons (hémizygotes) atteints, mais femmes aussi

Douleurs des extrémités (acroparesthésies)

Absence de transpiration ‘
N

Nerfs périphériques ] 1

Angiokératomes

Atteinte cardiaque : CMH

Atteinte du SNC : AVC précoces
- N Intolérance d la
Atteinte rénale : insuffisance rénale ... : cheleut et 8 efor
! !
<alli=>
- TRAITEMENT GALAFOLD per os Source : Lysomed.be
- Mécanisme : iminosucre stabilisant I’enzyme chez le patient (activité résiduelle)
- 1 gélule tous les deux jours — disponible en France .
- Utilisable chez les patients ayant des mutations pouvant répondre au composé 2 Galafold™
= (migalastat) capsules
- Effets . P
- Réduction de I’épaisseur de la paroi cardiaque — o N

- Maintien de la fonction rénale




Thérapie génique (TG) ex vivo

 Nombreux essais cliniques
 Nombreux challenges : dose , ciblage (maladies parfois multisystémiques, atteinte SNC...)
« TGexvivoet TG in vivo

TG ex vivo avec GMO :
Ex vivo TG  AMM pour Leucodystrophie métachromatique
» Essai en cours dans MPS 1

Lo FII] B um [) were §aTR

2. Correction des

ﬁﬁﬁ cellules avec LV

Lentwaral

HSC vector particles

ETD
S ~ 4 Genetcaly
™ modified HSCs
/"*s [
LJ .
‘ 3. Transplantation des
HSCs 8 . .
| Cremotnerapy cellules de patient corrigées
= Différentiation cellulaires
—p — > Production de l'enzyme

fonctionnelle dans la
S circulation sanguine

Bt
(Persons DA, 2010)

1. Récupération des
CSHs de patient



Thérapie génique (TG) in vivo

In vivo TG

[ hAAT_ ZJlIpATiansgene) 3:+iA A |

TG in vivo : @%
Essais dans de nb ML (Gaucher, Pompe \) :
MPS II...)

1. Injection d’un vecteur

thérapeutique
encodant un géne LIPA |
normal Foie

Avantages TG versus ERT :

» ERT = besoin d’administrations fréquentes + variations au cours de la disponibilité de la LAL

administrations

>

v Y v

rhLAL levels in blood

Time (weeks)

3. Expression du gene LIPA
sain = correction hépatique
& sécrétion de I'enzyme via

2. Transduction de la circulation

I'organe cible par le
vecteur = foie



Protocole d’urgence MPS

9 Maladies rares
.m Héréditaires
du Métabolisme

Filiers =maticnala ds sants

€ URGENCES
Rechercher...

€ DEPISTAGE

BANQUE
EDUCATION REUNIONS DE NATIONALE DE GUICHET PHARMACEUTIQUE
MALADIES PARCOURS THERAPEUTIQUE DU COMCERTATION FORMATION & DONMNEES GUICHET UNIQUE/ { OBSERVATOIRE DES FILIERE
RARES PATIENTS PATIENT PLURIDISCIPLINAIRE INFORMATION MALADIES RARES RECHERCHE / EUROPE TRAITEMENTS G2ZM

PROTOCOLE
D URGENCE

FILERE MATIOMALE DES MALADES HEREDITAIRES DU METABOLISNE G2M

Mucopolysaccharidose
(MPS)

Protocole d'urgence - Mucopolysaccharidose

(MPS)

Groupe de pathologie : CU - Maladies des molécules complexes

Domaine : Urgences

CU_MPS revu 20.10.2023

& Télécharger

https://www.filiere-g2m.fr/urgences



Centre de Référence Maladies Lysosomales (CRML)

® Prise en charge diagnostique, biochimique,
génétique de toutes les ML
Centres de référence maladies lysosomales IDF:
® |nteraction avec autres CRML et avec Secrétaire: Samira ZEBICHE
association VML

Dr Nadia Belmatoug, Dr Yann Nguyen, Beaujon
Dr Anais Brassier, Dr Samia Pichard, Necker

® Participation CETL

® Prise en charge multidisciplinaire avec D Lo TREgRay —
toutes les speC|aI|tes Dr Olivier Lidove, Dr Wladimir Mauhin la Croix St Simon
Dr Yann Nadjar, La Pitié
® |nteraction avec HAD pour ERT a domicile — —

® Interaction avec infirmieres libérales et
prestataires de service (ERT a domicile en
rétrocession)



o I® Du contenu d'information sur les MHM

Maladies rares ’
du Métabolisme

{ 13 ¥ i AL L M N J
MALADIES, h ¥ L REUN ; FORMATION & BANQUE NATIONALE DE DONNEES GUICHET UNIQUE / RECHERCHE ~ GUICHET PHARMACEUTIQUE / OBSERVATOIRE FILIERE
RARES \ N . N . i INFORMATION MALADIES RARES / EUROPE DES TRAITEMENTS G2M

L3

Lax

s G2M

Maladie§ rares Héréditaires du
Meétabolisme

En savoir plus

Actualités Agenda Replays Annuaire Documenthéque Contact Acceés base de données G2M



Protocoles d’urgence

). CERTIFICATS URGENCE — FILIERE G2M Mai 2023
Structure : 1ere page 2023
DEFICITS DU CYCLE DE F'UREE
IDENTIFICATION

e ConSI nes prioritaires (Déficits en OTC, CPS, citrullinémie de type 1, acidurle arginina-succinique, déficit en arginase, syndrome HHH)
— Mai 2023 DU PATIENT
CERTIFICATS URGENCE FILIERE GZM i Patient prioritaire : ne doit pas attendre aux urgences
B DEFICITS DU CYCLE DE P"UREE En cas de fivre, vomissements, diarrhée, situation de jedine :
(Déficits en OTC, CPS, typel, , déficit on arginass, Risque de coma hyperammoniémique
Patient prioritaire : ne doit pas attendre aux urgences . Ne pas attendre les signes de dé . débuter R . la
— : Fiche A4 riss n cherge <i-dessous
R e coma e
. N ;- bilan ique, TP, , glycémie, GDS, lactate. Bilan selon maladie intercurrente déclenchante. Ne doit pas
Ne pas attendre les signes de déc ion, débuter ématiquement la Bllan a reallser retarder la perfusion.

prise en charge ci-dessous
1 BILANEN URGENCE

A. Prise en charge systématique

? Ammoniémie, bilan hépatique, TF, i giycémia, GDS, lactate i ¢ Ne dot pas
e s pertusion T = FAS d'acides aminés IV ni de protéines per os: arrét de I ou
ePerfusion 3 base de sérum glucosé G10% avec des apports d'électrolytes standards* (pas de G10 pur)
TRAITEMENT A METTRE EN PLACE EN URGENCE, sans attendre les résultats du bilan eC O Ve rSO P rf H d’ + Perfusion en Y de lipides 20%(ex. Médialipide, Intralipide) sur une voie périphérique:
- p— errusion durgence
A Prise en charge systématique Aee O2amois Zaan: FETT 14 ans /odunte DEBIT MAX
o v éines per os: arré 107+ st o Gmi/ke/h Smi e/ 3 smifke/m 25mi/ke/n 120mi/n
*Perfu 3 base de ‘électrofytes standards® (pas de G10 pur) : : o
+ Perfusion en ¥ de lipides 20%(ex. Médialipide, Intralipide] sur une voie périphérique: P oA mLfign O 3mlika/n 0.3l o 3mike/n 20mun
ar Clime: T EETEn PR e/ (1.58/ke/l) (1.58/ke/) (1.58/ke/l) (500m1/2a)
P Sl Sz sl Lambig Taomi/n *ex: Polyionique G10, Bionalyte G10, Glucidion G10; en 'absence de solutés dispanibles : G10% + 4g/L de NaCl (70mEa/L) et 2g/L de KCI (27mEq/L)
+ ot ctions” . : ; v
{10mgg/mi) (Imgigimin) (smgig/min) (2mg/igmir) B2
Si patient impossible & perfuser=> Sonde nasogastrique - gréparer les salutés IV ci-dessus et les passer par la sonde aux mémes débits chacun en ¥
Upides 20% n;"w‘;" ?,i'::,;‘,':' U(‘,};“ME') ';fw %mw'm e *En I'absence de troubles digestifs et si préparation diététique disponible : 4 la place de la perfusion, régime d’urgence en nutrition
=2 ~ered ! e o » iy e ntérale contin r sond nnue des parents selon feullle diététique)
- (xpmon, e tion s g entérale continue sur sonde oug (prép: connue des parents selon feullle que
ex . X 10%+ 2t <t 28/Lde Kl (27mEq/L) Farepr 00 s, s L, _ =Poursuivre Ie traitement habituel par :
. . . S sy e Ul ( :he I ateurs d e “Benzoate de sodium (PO ou IV si vomissement ou signes neurologigues) : 100 b 400 mg/kg/j sans dépasser 12g/2ah
veeje o g B - - - X i
En I'absence de troubles digestifs et 5i WEFEEUWI d\etelmu: disponible :  Ia place de la perfusion, m:lme d'urgence en nutrition = Patigyyy, IS i e metyy la Slateurs “el/Du Ammonaps®, Ravicti®, Pheburane® PO uniquement : 100 & 400 mg/kg/j chacun, sans dépasser 16g/24h
e oo nt sy Pour les autres traitements, si non disponibles, 3 revoir 4 heures ouvrables (arginine, citrulline...)

*Poursuivre I trsitament habituslpar -
de sodium (PO ou IV si ousignes 100 3 400 me/kgfj sans dépasser 12¢/24h

etfw Ammonaps®, Ravicti®, Pheburane® PO uniquement : 100 400 mgfkg/] chacun, sans dépasser 16g/24h
“Pour les autres traitements, si non disponibles, arevmraheures ouvrables farginine,

i ousi
1V continu - D dose de man, 250 mg/vg sur 2 heures (Max Bg sur 2h] puis 250 3 500 mg/ke/24n
(Max 128280 (passer PO sur SNG en Iabsence de voiis ¢'abord]. Prélever un contréls de Fammaniémis juste avant de lancar s dose
at
*C.Possible Smie en cas o . Ex. crampes, 2 trismus, itéus parsiytique

I,a mmon iaq ue B. Si signes neurologiques et/ou vomissements sans attendre I ou si > /i

«Benzoate de sodium IV continu : Débuter par une dose de charge 250 mg/kg sur 2 heures (Max 8g sur 2h) puis 250 & 500 mg/kg/24h
(Max 12g/24h) (passer PO sur SNG en I'absence de voie d'abord). Prélever un contrfle de I'ammoniémie juste avant de lancer la dose
de charge et administrer le benzoate sans attendre le résultat.

i ec. Possible hypokaliémie en cas dacidurie argino-succinique. Ex. crampes, fasciculations musculaires, trismus, lléus paralytique

B.Si si

charge
eet/ou @ : Jamol/L - Enfant & Adulte >150 pmol/L)

sat/ou Insuffisance hépatique sévre §
“oén ] - ’ e prétirance sur KIC,max 125 |
e o o et e e ; ol s Osfoms 1081+ B Structure : 2eme page PHYSIOPATHOLOGIE:

“Discuter hémodialyse

. trer Ia perfusion £ Les déficits du cycle de I'urée exposent le patient & une intoxication endogéne par Fammoniac produit par la dégradation des acides

[exemple: G30%

isque ¢'odime cérébral) en maintenant les apports glucido-lipidiques et sod

gsp mémes apports elucidiques que ci-dessus, N=Cl & g/L (100mEa/L], Dma.isuum &t calcium selon ionogramme + sérum aminés constituant les protéines.
; [Na:l’fsﬁle:v fo 15 Lfm?fi ; Surf; =(4xpP+7)/iP+30) |nf0rmat|ons non u gentes -L_e!rawlemenluralhabuuel peu!‘_t:"lre“(_fon:uon du pa\\ent) .
“Arginine chiorhygrate IV [selement 5 per o5 impossible): 250 me/ke/2%h (Mex 12/26h) — (! contre-indiaué i déficit en Benzoate de sodium et/ou ", Ravicti®, ) £ 100 a 300 mg/kg/j pour chacun en 2 4 4 prises.

@ Citrulline (en fonction du déficit) et/ou arglnme [sauf dé‘ﬁm en arginase] : 100 a 300 me/ke/j pour chacunen 2 a 4 prises.
H H @ Régime hypoprotidique extrémement strict. Pour les formes les plus sévéres : interdiction des viandes, poissons, oeufs, produits
Physiopathologie ~ NN et siunur i fou oo s litn s e s ot s

Sltu ations de hypoprotidiques, mélanges de vitamines et minéraux).
d éCO mpen sation CIRCONSTANCES A RISQUE DE DECOMPENSATION:

@ Ma\amemfectlense intercurrente, figvre, anore
. z . d o oude
Signes de décompensation = Dans toutes ces situations, le patient sera gardé en hospitalisation car I' niémie peut se majorer trés rapidement. I
s'agit d'une urgence : techniquer le patient aux urgences avant de le transférer en hospitalisation. AGIR VITE évite une
hyperammoniémie majeure et des séquelles neurologiques : |'intensité et la durée du pic d'ammoniémie conditionnent le pronostic
£ neurclogique.

arginase).

4 SURVEILLANCE

eContrsie du bilan (N3, TP, mnﬂ) * & H4 5i NH3>100 pmoiL (puis réévaluation), & HE ou H12 i NH3<100 jmol/L selon contaxte
o re) oo s .

*Dextro/4h: objectifs 13 1, Bg/L i glycémie 22g/L et glycosurie, envisager Finsuiine Dﬂlul/kg/h & adaper /h
Envisager a réduction d'apports en sucre (25 3 50%) 51
30,05 Ul/ke/h etfou 'apparition d'une hyperiactatémie > 3mmolL
Ce provocole durgence et une propesition du groupe de traveil de fa lire GZM. L'sdapation de ce protocele ext possible sousla respon-
bt cu édecinrEAErent.En oucum ca, e et se subater & I responzabiie i mEdec prenantcn CHATgE I pBicTt SUR UTGERCES.

, vomissements, chirurgie, excés d'apports protéiques, soit tout état de jedne,

{ SIGNES CLINIQUES DE DECOMPENSATION: Ne pas attendre ces signes!

Conseils généraux © Troubles neurologiques aigus (troubles de la vigilance, confusion, somnolence, troubles de I'équilibre, ataxie, troubles du

. . _— comportement, )

(p' €X. reprise des proteines; risque °0u signes digestifs (vomissements, anorexie, nausées ... )
d’hypokaliémie dans I’ASL) e Evolution vers un coma +/- ions et décés ou séquell iques graves si le trail n'est pas mis en route

: rapidement.

T . { CONTRE-INDICATIONS MEDICAMENTEUSES/ CONSEILS GENERAUX :
* Contre-indications -
@ Interdits: acide acétylsalicylique (aspirine), acide i dépaki

Corticothé peser l'indication si durée

médicamenteuses >3j ; pas de frein a 'usage de 'hémisuccinate d'hydrocortisone (HSHC) si S nécessité réanimatoire.
© Toutes les vaccinations sont préconisées (notamment a grippe).
1 Jeun prolongé contre-indiqué, ne jamais laisser le patient sans apport glucidique (perfusion ou NEDC) ni chélateurs
© Ne pas oublier les vitamines et oligo-éléments en cas d'apports parentéraux exclusifs. Ne pas laisser le patient sans apports
protéiques pendant plus de 3 jours. Le traitement d'urgence sera réévalué avec le métabolicien de référence en journée.
° En cas d'hospitalisation (ou de consultation aux urgences) : les patients doivent prendre avec eux leurs traitements habituels et les
. produits speciaux qu'ils ont pour préparer un régime d'urgence.
° Recommandatlons ° Le phénylbutyrate (Ammaonaps”, Ravicti®, Phet ®) est contre-indiqué pendant la
. . ° Risque d'hypokaliémie en cas d'accidurie argino-succinique.
pour la Chlrurgle et ‘ CHIRURGIE avec hési
I hési
anestheésie

dessus en préparation de la chirurgie, et la poursuivre jusqu’a reprise d’une alimentation correcte (3 voir avec le

ATTENTION ne jamais laisser le patient & jeun sans perfusion. Appliquer le protocole d*urgence avec la perfusion ci-
A service référent)




Production : 50 protocoles finalisés

MALADIES PAR INTOXICATION

AUX PROTEINES ET SUCRES

Déficits du cycle de 'urée (UCD)
Aciduries organiques = Acidurie
methylmalonique (AMM) ou
propionique (AP)

Acidurie isovalérique (AlIV)
Leucinose (MSUD)

Intolérance aux protéines
dibasiques (LPI)

Déficit en Anhydrase carbonique

Acidurie glutarique de type 1 (AG-1)

Homocystinurie (Déficit en CBS)
Homocystinurie et grossesse
Déficit en Cobalamine C (cblC)
Phénylcétonurie (PCU)
Tyrosinémie de type 1
Galactosémie

Intolérance héréditaire au fructose

Déficit en Glutathion synthétase

MALADIES DU
METABOLISME ENERGETIQUE

Déficits de I'oxydation des acides
gras (OAG)

Déficit du transporteur de la
carnitine

Déficiten MCAD

Déficit en biotinidase /
holocarboxylase synthétase
Déficit de la cétogenese

Déficit de la cétolyse

Maladies mitochondriales
Déficit en pyruvate déshydrogénase
(PDH)

Glycogénose de type 1A
Glycogénose de type 1B
Glycogénose de type 3
Glycogénose de types 0, 6, 9
Déficit en fructose-1,6-
diphosphatase (F16BP)
Hyperinsulinisme

Déficit en transporteur de glucose
de type 1 (GLUT-1)

MALADIES DU METABOLISME
DES MOLECULES COMPLEXES

PMM2-CDG (CDG la)
MPI-CDG (CDG Ib)
Mucopolysaccharidoses (MPS)

Maladie de Pompe infantile précoce
Maladie de Pompe juvénile et adulte

Crise de porphyrie hépatique aigué
(Porphyrie aigué intermittente,
porphyrie variegata, coproporphyrie
héréditaire)

Rhabdomyolyse par déficit en lipin-1
(LPIN1)

Rhabdomyolyse par mutation du
gene RYR1

Rhabdomyolyse par déficit en TANGO

2

11

PAR SYMPTOME

Hypoglycémie aux urgences chez un
patient non connu

Hypoglycémies récidivantes chez un
patient connu

Rhabdomyolyse aux urgences chez
un patient non connu
Rhabdomyolyse sévere chez un
patient connu

Rhabdomyolyse peu sévere chez un
patient connu

Coma

Hyperammoniémie

Insuffisance hépatique

Acido-cétose
Atteinte cardiaque

Prélevements urgents (modalités)



Disponibilité et diffusion

SITE INTERNET FILIERE wwW.filiere- 3
g2m.fr/urgences DIFFUSION AUPRES DES PATIENTS

v’ protocoles en francais (trame non nominative)

v’ Protocoles nominatifs, remis en mains
v’ protocoles en anglais (voyages)

propres
v QR code sur la carte d’urgence de

certaines MHM (acces direct a la
trame)
URGENCES

: O]
DEPISTAGE

maladies rares

CARTE D’URGENCE

Emergency card
:2‘,’;’::7,’:2 u En raison d’une maladie lysosomale
A du Métabolisme
\ "*&Q N INOIM © ettt s s et
Ms PARCOURS.” mE:APEJ":]JEDU REUNIONS DE CONCERTATION  FORMATIONET  BAN LE DE CHES TRAI Pr&nom © .....ccooemneecesoeeeernnns
RARES PATIENTS PATIENT PLURIDISCIPUNAIRE. INFORMATION DON S R UR( RNAT .
Y Date de NAISSANCE .......ooove ettt st
LA
G2M e (E] 2
A Vi o ——— = = cmvinae [
aladies rares Heréditaires du & e @
e 7 cartes d'urgence ik e Oﬁﬁ
i personnalisables pour les patients, O ESPHCE
a placer dans leur profil monespacesanté.fr B SQﬂTE
Maladies rares
° Métabolisme

www iliere-a2mfr | contact@filiere-a2m.fr



Bénéfices attendus de ces protocoles d’urgence et leurs limites

DES INFORMATIONS COURTES ET CLAIRES ‘DES CONSEILS TRES PRATIQJJES

URGENCE

PATIENTS ENFANTS &
ADULTES

v  Accélération de la
prise en charge

v Sécurité des soins

v Diminution du
stress

v Gain de temps
v'Meilleure gestion
des urgences

UNE DISPONIBILITE 24H/24

)
‘m

MEDECINS METABOLICIENS

v’ Limitation des risques
d’erreurs

v Harmonisation des
pratiques

v’ Diminution appels de
nuit

v Prévention
épuisement des
professionnels



Projet d'accueil individualisé: maladie par maladie

BO

Projet d’accueil individualisé (PAI)

EN
MINISTERE

DE L'EDUCATION
NATIONALE,

DE LA JEUNESSE
ET DES SPORTS
P

i

MINISTERE
DE LEDUCATION

NATIONALE, i -
DE LA JEUNESSE Académie :
ET DES SPORTS

Département :

Article D. 351-9 du Code de I'éducation - Circulaire

Le PAI permet aux enfants et adolescents qui présentent des troubles de la santé (physiques ou psychigues) évoluant sur une
période longue, de maniere continue ou discontinue, d'étre accueillis en collectivité scolaire, périscolaire et autres accueils
collectifs de mineurs. Il est élaboré avec les responsables légaux, & leur demande, par les équipes de santé de la structure
concernée et le directeur d’école, le chef d’'établissement ou le directeur de I'établissement, de la structure ou du service d’accueil
d’enfants de moins de 6 ans.garants de la mise en czuvre de Ia lisibilité et de la communication des procédures.

3 - CONDUITE A TENIR EN CAS D'URGENCE - paRTIE MEDECIN TRAITANT ou 3 préciser :

Fiche standard - des fiches élaborées avec les sociétés savantes sont disponibles sur Eduscol pour les pathologies les plus fréquentes

Fiche Standard

Nom/ Prénom : Date de Naissance :

PARTIE 1 — RENSEIGNEMENTS ADMINISTRATIFS

Numéros d'urgence spécifiques éventuels autres que le 15 oule 112 :

Fiche établie pour la période suivante :

Eléve
Nom / Prénom :
Date de naissance :
Adresse : Etablissement scolaire :
Resp bles légaux ou éléve majeur :
Lien de parenté Nom et prénom Domicile @ e-mail ® N° Téléphone Signature

Je demande que ce document soit porté a la connaissance des personnels en charge de mon enfant, y compris ceux chargés de
la restauration et du temps périscolaire et & ces personnels de pratiquer les gestes et d'administrer les traitements qui y sont

prévus.

PAI 1% damanda Modifications

Dés les premiers signes, faire chercher la trousse d'urgence de I'enfant ainsi qu’un téléphone portable.

Evaluer la situation et pratiquer :

Signes d'appel visibles Mesures a prendre Traitement
O : vomissements, diarhées, figwe > appel parents [': aucun a l'école : appel parents
O: O:
EY
O : troubles de Ia conscience O - aucun a['école : voir avec parents pour suite de prise
3 Appel parents en charge
0: comportement anormal
en cas de prise dun aliment interdit surveiller si apparition de vomissements, [ :
(viande, poisson, oeuf, produit laitier, troubles du comportement, troubles de la
produit céréalier) conscience + prévenir impérativement 3:
les parents (pour ajustement du régime
a domicile)

Dés les premiers signes de gravité ou si les signes précédents persistent : appeler le 15 ou 112
Signes de gravité : Mesures a prendre Traitement

O : troubles de la conscience = appel 15 Et parents [ : voir avec parents

mn. M.



Extension du dépistage pour des maladies héréditaires du métabolisme (MHM)

1 Le dépistage 9
caise féte ses

sot'\ﬂ‘m“‘ \age
(5] Apso“";:ffnt\onde\-maﬂ‘ ,M !.IM, PROGRAMME NATIONAL B M_HN,l
e P Caps dépistée A\ DE DEPISTAGE NEONATAL dépistées
des Centre national de coordination 50
en 1972 - Tours - fin 2022

ans

2020 2022
E B EEEN

Homocystinurie Clas.

:

Phénylcétonurie

& Tyrosinémie type 1

Acidurie glutarique 1

Acidurie isovalérique
LCHAD

Déficit captation camitine

* 6 maladies dépistées actuellement par le DNS : la PCU, I'hypothyroidie congénitale, I'hyperplasie congénitale des surrénales, la mucoviscidose,
le déficit en MCAD ( Medium-Chain-Acyl-CoA Déshydrogénase), éventuellement la drépanocytose



Extension du dépistage pour des maladies héréditaires du métabolisme (MHM)

9 boites a outils

pour aider a la prise en charge
clinico-diététique

NOUVEAU-NE NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR LA DEPISTE POUR LA
PHENYLCETONURIEJl LEUCINOSE

NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR
UNE ACIDURIE
GLUTARIQUE

NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR UN
DEFICIT PRIMAIRE
EN CARNITINE
(DPC ou cuD)

NOUVEAU-NE

DEPISTE POUR
UNE ACIDEMIE
ISOVALERIQUE

NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR UN
DEFICIT EN LCHAD

NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR UNE
HOMOCYSTINURIE
PAR DEFICIT EN
CUSTATHIONINE
BETA-SYNTHASE

NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR UN
DEFICIT EN MCAD

NOUVEAU-NE
DEPISTE POUR LA
TYROSINEMIE DE

webinar
pour informer
et comprendre
les enjeux




G2M
LES OUTILS

1 check-list

pour une consultation plus
compléete et efficace, pour
le patient atteint d'une

D'AIDE A LA
CONSULTATION

CHECK-LIST CONSULTATION

maladie rare héréditaire

meétabolique.

(2}
°m
_"i RECHERCHE |:=] ADMINISTRATIF e PREVENTION DE L'URGENCE
= Participation a des essais cliniques = Consultation avec assistant(e) social(e) = Rappeler au patient d'avoir avec soi
S = _ . m Inclusion dans une cohorte / registre ALD?/ MDPH?* a renouveler / autres (AJPPS, .. ses documents d'urgence (portefeuille,
)&:3 DIAGNOSTIC REGIME ALIMENTAIRE 1 PREVENTION (G2m dépistage, .) = DMP#/ DPP: protocole d'urgence sac): Carte d'urgence
o 2 2 2 Protocole d'urgence
. g
m Vérification du diagnostic dont = Relevé alimentaire = Facteurs de risques (décompensation, = Lot dnfomaton Bebihe MNeOreRadiess de contacss (efc o) S
moléculaire (noter fa mutation et sa B Troubles daForaiita longrietr des repas cardiovasculaire, .) = Information/consentement patient Vérifier correspondants dont médecin traitant et )
¢ 9 3 (CPC?, essai clinique, registre, ..) hopital de proximité = Proposer au patient de placer ses
e P = Tolérance de la nutrition entérale = solebed ot s = Clection bioloclqule - m Connaissance des contacts du service (secrétariat, dectimentsc sgenoe dos 4 Biail
m Rappel du mode d'entrée dans la i i | 9 , E
Trialadie m Transit, confort abdominal = Schéma vaccinal Cikehtl mmonespacesantéfr (DMP)
& - h d PE!
= Dépistage fratrie et famille e E:‘]ec aliezr/"ve;‘ob;“‘i)“ SPE ,
= Mélange : observance et tolérance
= Approvisionnement et remboursement des L NERASOUCLER FOURLE | NE PAS OUBLIER POUR LE PATIENT
produits du régime : produits hypoprotidiques, m Vérifier la présence des documents
VMOE, AA, vitamines, m Indiquer I'existence des PNDS® et = Projet de voyage (check-list consultation voyage etinformations d'urgence dans le
5 N = Ordonnances AGEPS* = protocoles d'urgence MHM - site internet G2m) systéme d'information hospitalier (DPI)
5] ggrlg:JsLlf:T?g:mE“ = Proposition de nouveaux produits ISNCSOEII;?’I‘(‘)IJ%ROFESSIONNELLE = Informer de lintégration du patient = Proposer séjours de répit = Vaccins (grippe, Covid, rotavirus, VRS™..)
dans un programme d'ETP = Proposer ETP/e-ETP(flyer, site internet G2m) m Régime d'urgence a jour
= Autonomie / vit seul(e) / aidant m Participation & un essai clinique m Préparer |a transition des soins (passeport m Hopital de proximité et médecin
Evé ts 2 P passepol
it el LY = Adaptations transition - site internet G2m) référent (consultation anticipée)
= Hospitalisation = Orientation scolaire ou professionnelle m Projet de grossesse (grossesse patiente / = Chirurgie programmeée
= Maladie intercurrente ; ) et conseil génatique
m PAI (Projet d'Accueil Individualisé), . grossesse parents) g iq
m Introduction nouveau traitement [E TRAITEMENT
= Utilisation du régime d'urgence ‘
= Voyage m Vérification posologies, observance, tolérance [ DOCUMENTS A REMETTRE
apprécier nombre de gélules ou comprimeés, prise et nombre de prsesfjour) -
m Etat général: m Explication bénéfice-risque m Coordonnées des associations de patients [E8GE Protocoles d'urgence et visuels
A 4ol _site i @ des cartes d'urgence disponibles
® Poids /Taille / Périmétre Cranien m Ordonnance D REEDUCATION (dépliant ou annuaire - site internet G2m) , el o
= Douleur m Contraception / projet grossesse \ m Livres de recettes, supports ETP, Guide SNG, © uncence
m Sommeil m PAC (Port-a-cath®) : fonctionnel, a remplacer m Prise en charge en rééducation m Informer sur I'existence du site internet filiere
Etat dentaire IMédeci s it (protocoles urgence, guide voyages & MHM,
= Suivi MPR (Médecine Physique et de Rééducation) ifseription en ligne &-ETP. )
= Matérielforthéses
4

3. Vitarines, Minéraux, Oligo

roduits de Sante

ses. 5 Alocation Joumalitre de
Respratore Syncytal




1 guide

d'informations pratiques
pour une prise de décision
éclairée par les parents et

Des outils "voyages"

pour les projets des patients atteints
d'une maladie a risque aigu de

décompensation

1 conducteur /
checklist

a destination du médecin et de son équipe

4ot AvANT Le DépaRT EXVISACE

o

(O v rondonvens o cammtatn isiomant 3 s seanto dbpact

patients

1 carte mémo

a emporter par le patient sur son lieu

o . & vt de séjour
pour aider a préparer le projet g ]

&

ey cron soun oo TN ALERGR

e . s e it
R [ e
ANTALCIQUE DOULEURS. FEVRE) omaonaue

3Je ne consomme pas d'eau Jévite de consommer des glaces JTévite de me baigner dans P By Boringsonon aoaraoarotrum | | ety o o

Je me lave les mains avant les repas,  Je ne consomme que les boissons  Je consomme les oeufs, les viandes, ensachet artisanales et Industrielles. Jos piscines et les eaux stagnantes. froe CEomes e vssiopn ey

avant toute manipulation d'aliments, suivantes. les poissons bien cuits. Vhaviats B Moropur 8 Seats Bl || emaworuE

aprés passage aux toilettes - Ieau en bouteille capsulée mouss N ovcasot

avec de l'eau et du savon et ouverte devant moi, ossacares i

ou un gel/ une solution +Teau rendue potable (ofs) e e300 B o R D SomseemenTs A

hydroalcoolique. par ébullition ou par une [ O Zavornan 8] oes1s )

Je me les séche bien apres. désinfection chimique, % AN AR

- les glacons préparés soi-meéme SESesoRAATON ORALE 580)
d vendue dans la rue.
avec de Ieau en bouteille,

- le lait que s'il est pa

Je respecte ri

ESPECTE CE QUI EST DECONSEILLE

8!

Ja ne consomme pas de glegons

)

oL,

‘

Jévite les situations de promiscuité
(manifestations publiques,

7 consionts o€
ot A s ot
€7 DE LEURS AIDANTS.

MA TROUSSE A PHARMACIE POUR LES PREMIERS SOINS

DIARRHEE FIEVRE m AUTRES

[Prevemonceseocs s
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NE PAS ACHETER DE MEDICAMENTS SUR PLACE EN RAISON DE LA CONTREFAGO!




Documents site internet GZ2M

Protocoles urgence
« Par maladie
« Par symptome
» Bientot: naissance fratrie, grossesse et accouchement

» Checklist consultation
 Qutils depistage

« PAI

* Voyage

« ETP

* Observatoire des traitements

* Bientot protocoles-type d'admission/renouvellement d’ALD17 par
maladie/médicament ?
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