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Cette demi-journée a eu lieu à la fois en présentiel au CHU de Grenoble et en distanciel.

Nous remercions vivement le Pr Laurence Bouillet et le Dr Boccon-Gibod  d’avoir organisé cette réunion, ainsi que toute l’équipe du CREAK pour les différentes présentations.
Nos remerciements s’adressent également aux patientes partenaires venues apporter leur témoignage.
ACTUALITES THERAPEUTIQUES (Pr L. Bouillet) 

· Traitement de crise

Le premier objectif du traitement est de mettre à l’abri des crises asphyxiantes car le risque d’AE laryngé asphyxiant est imprévisible et existe toute la vie, même chez le patient faisant très peu de crises (25% de risque de décès en l’absence de traitement spécifique). 

Les traitements spécifiques de la crise en France ont progressé considérablement :

· 1969 : 1ère utilisation de plasma frais congelé,

· 1980 : 1ère utilisation de concentré de C1 inh ;
· 2009 :  Icatibant ; concentré de C1 inh (Behring) ;
· 2012 :  Concentré de C1 inh (Takeda).
Recommandations :

· Tout patient doit avoir avec lui de l’Icatibant (2 seringues) au cas où ;
· Tout patient doit être éduqué à l’auto injection en sous cutané

· Tout patient doit avoir un proche éduqué à faire les gestes qui sauvent, dont l’injection d’icatibant
Il est impératif de traiter rapidement une crise laryngée (voir le protocole d’auto administration de l’Icatibant en PJ).
Depuis 2010, une astreinte nationale du CREAK fonctionne 24h/24 
pour les avis urgents (tél 06 74 97 36 88).
· Traitement de fond

L’objectif du traitement de fond est de supprimer les crises inopinées qui altèrent la qualité de vie.

Les éléments à prendre en compte dans la décision de mettre en place un traitement de fond sont :
· Fréquence des attaques,
· Sévérité des crises, 

· Qualité de vie,
· Accès à un traitement spécifique de la crise,
· Proximité avec un service d’urgences.

Evolution des traitements de fond :

· 1960 : testostérone,

· 1972 – 1976 : acide tranexamique, danazol,

· 2012 : concentré de C1 inh Takeda

· 2018 : Lanadelumab

· 2021 : Berotralstat.

En 1ère ligne : Lanadelumab, Berotralstat, Concentrés de C1Inh,
En 2ème ligne: Danazol 
Lanadelumab : 45 % des patients en prophylaxie, soit près de 300 patients. AMM depuis 2019, très bonne tolérance, possible maintenant à partir de l’âge de 2 ans ;

Berotralstat : 90 patients en France, anti kallicréine par voie orale, efficacité moins spectaculaire que le Lanadelumab, mais très efficace chez certains patients.
Concentré de C1 inh : 6 % des patients en prophylaxie, bonne tolérance, IV 2 fois par semaine,  inconvénient : risque de rupture de stock (produit dérivé du sang).
· Prophylaxie à court terme :
En cas de soins dentaires, geste chirurgical, fibroscopie, accouchement…

Il faut utiliser en prévention du concentré de C1Inh : 1000 unité ou  20 U/Kg avant le geste (max 6h avant).
· Etudes en cours
· KVD900 : sebetralstat  ( inhibiteur oral de la kallikréine plasmatique )

· ApexN = suivi au long cours des patients sous berotralstat (laboratoire Biocryst) 

· BCX7353-30 = berotralstat chez les enfants (laboratoire Biocryst) 

· garadacimab SC = anti F12 (laboratoire CSL Behring) 
· PHA 121 (antagoniste des récepteurs de la bradykinine)

TRAITEMENTS CHEZ L’ENFANT  (Dr A. Pagnier)
Lanadelumab : l’accès à ce médicament vient d’être autorisé pour les enfants de 2 à 12 ans.

Berotralstat (oral) : 150 mg, au-delà de 12 ans

Concentré de C1 inh (IV) : 20 UI/kg 2 fois par semaine.
La crise laryngée est moins fréquente chez l’enfant, mais le carrefour laryngé est plus étroit que chez l’adulte. Il faut être très réactif car la crise laryngée peut évoluer rapidement chez l’enfant (traitement par injection d’icatibant ou concentré de C1 inh). 

Les crises abdominales peuvent être plus compliquées à identifier chez les petits 
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EDUCATION THERAPEUTIQUE  (Dr I. Boccon-Gibod)

Par l’intermédiaire d’une plateforme permettant les interactions, les participants sont invités à répondre à deux questions : 
- donnez un mot qui définit le mieux l’éducation thérapeutique :
  Les réponses majoritaires sont : autonomie, liberté, aide, échanges.

- quelle problématique liée à votre maladie impacte le plus votre vie quotidienne ?

   Réponses majoritairement données : douleur, fatigue, imprévisibilité des crises.

Les objectifs prioritaires de l’éducation thérapeutique sont :
· remise d’une carte de soins et d’urgence dûment remplie après confirmation du diagnostic,
· expliquer la maladie et ses symptômes au patient et à son entourage,

· reconnaître les crises sévères,
· identifier les facteurs déclenchants,

· savoir reconnaître les situations à risque et utiliser les mesures de prophylaxie,

· apprendre  gérer les crises : savoir utiliser les traitements spécifiques, traiter précocement les crises sévères et ne jamais rester seul après une auto-administration,
· proposer l’apprentissage de l’auto-administration et/ou administration à domicile (sous-cutanée ou intraveineuse) avec une ou plusieurs séances (au minimum 5 séances pour l’IVL) en présence de la personne susceptible de pratiquer l’injection (conjoint, parent…),
· inciter au dépistage familial exhaustif,
· savoir s’adapter aux problématiques et questions du quotidien.
A savoir concernant les traitements :
· Le traitement d’urgence doit être administré le plus tôt possible pour une meilleure efficacité et la sécurité du patient ;
· l’auto-administration est recommandée pour une meilleure autonomie du patient et sa sécurité, elle réduit le délai d’injection du traitement ;
· les traitements prophylactiques (préventifs) doivent être instaurés si nécessaire pour prévenir la survenue des crises, contrôler la maladie et ainsi améliorer la qualité de vie des patients  et leur sécurité ;
· Les traitements de fond doivent tenir compte du choix et des préférences des patients.

Le programme d’ETP EDUCREAK est développé depuis 2012. Son objectif est de limiter l’impact de la maladie sur le patient et de lui permettre de développer des compétences pour mieux vivre avec. 
Est concerné tout patient porteur d’AOH, quelque soit son âge, le type, le stade et l’évolution de la maladie.

Une première rencontre est proposée pour évaluer les besoins. Ensuite les sessions peuvent être individuelles ou collectives.
Education thérapeutique à distance (e-ETP) :
Il est dorénavant possible de participer à des séances en distanciel, pour les patients éloignés de leur centre de référence.
Inscription sur le site du CREAK : https://www.creak-france.org/
cliquer sur « programme ETP », puis compléter et envoyer le formulaire.
Deux patientes apportent leur témoignage :

· Agnès a participé à plusieurs ateliers de groupe. L’éducation thérapeutique lui a permis d’exprimer son ressenti et d’avoir des échanges enrichissants avec d’autres patients. Elle a apprécié l’écoute de l’équipe. Ces ateliers ont changé son rapport à la maladie : elle a appris à mieux la gérer grâce à des conseils et des consignes claires (ex : voyages), ce qui lui a apporté de la confiance en elle.

· Jeanne estime que l’éducation thérapeutique lui a apporté de la confiance et de la sérénité grâce à une meilleure compréhension de la maladie. Elle s’est sentie moins seule, grâce à l’expérience des autres patients. Des solutions lui ont été apportées pour savoir comment « gérer » la maladie. Elle est reconnaissante envers l’équipe.

Le président de l’AMSAO indique que les patients intéressés peuvent bénéficier d’une formation par la filière MaRIH, afin de co-animer des séances d’ETP.
LA « TRANSITION » : COMMENT ACCOMPAGNER AU MIEUX CE PASSAGE DE L’ENFANT  A  L’ADULTE  ATTEINT D’AOH ? 
(Dr Charlotte Kevorki -Verguet, Karine Guichardet)

L’AOH peut avoir un retentissement sur la qualité de vie, le regard des autres, son vécu personnel et l’acceptation de « vivre avec ».

Selon une récente étude effectuée auprès d’une population adulte (33 personnes),  33 % déplorent un absentéisme durant leurs études et 34 % un absentéisme pendant leur travail.

1 patient souffrait de symptôme dépressifs et 10 patients de troubles anxieux. 

Des déficits ou fragilités varient selon les périodes en lien avec la maladie et les crises :

·  fatigue cognitive

·  ralentissement dans le travail

·  émotions ressenties : frustration, intolérance dues à la non compréhension et au  regard des autres avec parfois des réactions peu adaptées.
La transition de l’école primaire au collège, puis au lycée peut être un moment délicat. Il faut faire preuve de bienveillance. L’adolescent ne veut pas être stigmatisé et être comme les autres.
Le choix d’un projet professionnel peut être source d’inquiétude et de questionnements :
· Ce projet est-il faisable, réalisable ?
· Quels sont les moyens pour une réussite ?
· Qu’est ce qui n’est pas réalisable dans mon projet… et compatible avec les soins ?

Des professionnels peuvent accompagner cette transition (médecin, psychologue, neuropsychologue, professionnel de l’Education Nationale, ETP…)

Ecouter, soutenir et accompagner l’adolescent  permettront une transition en douceur.
THERAPIE GENIQUE (Dr Alexis  Bocquet)
C’est une révolution thérapeutique, grâce à l’outil CRISPR Cas9.

Deux patients en France ont accepté de participer à l’évaluation de ce traitement expérimental lors d’essais thérapeutiques pour démontrer son efficacité. 
Il existe deux approches différentes :

· Suppression du gène de la prékallicréine (Intellia Therapeutics),
· Apport du gène fonctionnel (Biomarin).
La thérapie génique pour l’angioedème héréditaire est déjà une réalité :
Les résultats constatés sur 10 patients traités sont prometteurs  (la plupart des patients traités n’ont plus de crises) et les premières données sont rassurantes malgré le peu de recul (1 an) : pas d’effet secondaire indésirable. Ces premiers résultats sont à confirmer dans le temps.
La recherche clinique est menée par l’industrie pharmaceutique, Intellia et Biomarin.

Remarque : la transmission de la maladie reste possible avec cette thérapie. 
MOT DU PRESIDENT DE L’AMSAO (M. Raguet)

Un certain nombre de traitements existent actuellement, dont certains sont très efficaces. Les différentes alternatives permettent de limiter les inconvénients dus à de possibles ruptures de stocks.
Il subsiste néanmoins  une hétérogénéité parmi les différents centres de compétence pour l’accès aux nouveaux traitements.  Certaines réticences (coût des traitements, résistance au changement…) peuvent être un obstacle. Le PNDS (protocole national de soins), qui vient d’être réactualisé, devrait permettre aux médecins référents d’avoir les bonnes pratiques.
L’association AMSAO est toujours nécessaire vis à vis des autorités de santé, afin de garantir la continuité d’accès aux traitements existants, et également de faciliter l’accès aux nouveaux traitements. 
Merci de nous contacter si vous souhaitez contribuer aux actions de l’association.
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