MONTPELLIER
CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE

CENTRE HOSPITALIER REGIONAL ET
UNIVERSITAIRE DE MONTPELLIER

SERVICE D'HORMONOLOGIE
DU DEVELOPPEMENT ET DE LA REPRODUCTION

Pr. Charles SULTAN
Chef de Service

Dr. Francgoise PARIS, MCU-PH
Pascal PHILIBERT, AHU

Frangoise AUDRAN, PA

Barbara CRASTES de PAULET, PA

Université Montpellier 1
. FACULTE
N MEDECINE
W .\ltlanlelliul-Nirlleﬁ

MEDECINE ET BIOLOGIE DU DEVELOPPMENT
ET DE LA REPRODUCTION

Montpellier, le

Mesdames, Messieurs et chers confréres,

Afin de poursuivre une collaboration efficace aves services cliniques, nous nous
permettons de rappeler les analyses moleculaires ngquis effectuons au sein du Service
d’Hormonologie ainsi que les modalités nécessaitesirs réalisations.

Analyses réalisées :

« Anomalies de la détermination testiculaire

Recherche de mutations du géne SRY (Cotation B300 H
Recherche de mutations du géne Sox9 (Cotation B500)
Diagnostic en biologie moléculaire de I'hypoplasi@génitale des surrénales liée a
I'X et de I'Hypogonadisme hypogonadotrope (géne EHAXCotation B500).
o Diagnostic en biologie moléculaire du Syndrome dmy3-Drash (Géne WT-1)

(Cotation B500).

o Diagnostic en biologie moléculaire du Syndrome dasier (WT-1) (Cotation

B500).

o Diagnostic en biologie moléculaire de dysgénésiragmue et d'hypogonadisme
hypogonadotrope (géne SF1) (Cotation B500).

o Diagnostic en biologie moléculaire du pseudohermagibme masculin par
résistance a la LH (gene du Récepteur a la LH)ai@wt B500 ou B700 en DPN)
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+ Reésistance aux androgenes :
o Diagnostic en biologie moléculaire du pseudohermagibBme masculin par
insensibilité aux androgéenes (géne du récepteuaadrogenes) (Cotation B500 ou
B700 en DPN).
o Diagnostic en biologie moléculaire du pseudohermagibme masculin par déficit
en 5-alpha-réductase (Cotation B500 ou B700 en DPN)

+ Anomalies de la puberté :
o Recherche de mutation activatrice de la protéinel ®a position R201 dans le
syndrome de MacCune Albright (Cotation B300 HN).
Recherche de mutation inhibitrice de la protéinéCitation B300 HN).
Diagnostic en biologie moléculaire de la testotoge (gene du Récepteur a la LH)
(Cotation B500 ou B700 en DPN).

+ Diagnostic _en _biologie _moléculaire _des dysplasieemo-optigues (géne HESX-1)
(Cotation B500).

+ Diagnostic_du_syndrome de « Mayer-Rokitansky-KusteiHauser » associé _a une
hyperandrogénie (Recherche de mutation du gene Wn4Cotation B500).

+» Diagnostic_en_biologie _moléculaire _de la maladie d&ennedy (Détermination du
nombre de glutamine, CAG, du gene des Récepteursxaandrogenes)Cotation B500)

< Détection de marqueurs du chromosome Y associés ayndrome de turner (SRY,
Amilogénine, Sy90, Dys 132,..(Cotation B300 HN).

Conditions de réalisation et demande de renseignetse

Les analyses de biologie moléculaire sont des tma®ns lourdes et parfois
complexes, aussi nous vous prions de nous adressaréme temps que les prélevements, des
renseignements cliniques, biologiques et radiologsg détaillés, ainsi que tout élément
suceptible d’argumenter votre demande.

Pour cela, nous fournissons en annexe 1 un cometelur type ( pour le
pseudohermaphrodisme masculin) qu’il sera nécesdaimous renvoyer en méme temps que
I'ADN du patient.
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Aspects reglementaires :

Références décret n° 2000-570 du 23 juin 2000 fixant leaditions de prescription et
de réalisation de I'examen des caractéristiquestiggies d'une personne a des fins médicales.

Il est rappelé qu'il esbbligatoire de faire signer une feuille de consentement éctaia
réalisation d’études génétiques aux patients ou @anents pour les patients mineurs. Ce
consentement sera conservé par le médecin demateldanalyse qui devra nous fournir une
attestation certifiant d'une part avoir informé le patient des caradiguss de la maladie
recherchée, des moyens de la détecter et des ilissile prévention et de traitement (Voir
modele en annexe 2). Cette attestation est remisgraicien agréé realisant I'examen ; le
double de celle-ci est versée au dossier médickl gdersonne concernée (article R-145-15-4 et
5 CSP).

Le laboratoire agréé réalisant les examens doit :
» disposer de la prescription et de l'attestatioprascripteur
» adresser le compte-rendu d'analyse, signé par aticipn responsable agree,
exclusivement au médecin prescripteur des examémétiques (article R-145-
14-14)

Nous vous prions donc de nous faire parvenir aescéléments précédents et les
prélevements :
* Une ordonnancecomportant uniqguement les nom, prénom et dateatsance du patient
ainsi que les analyses demandées sans autre iti@nneancernant la pathologie
* Un bon de prise en chargétabli par I'établissement demandeur

Conditions de prélevement et d’'acheminement :
Les prélévements doivent étre impérativement adgess début de semaine de facon a

eviter les problemes d’acheminement du courriefiree semaine (risque de dégradation de
I’ADN).

 ADN déja extrait Envoi a température ambiante par Colissimo ou Chpmwst

10 pg minimum

« Sang : Envoi a température ambiante par Colissimo ou Chpmst
2 tubes de 5 ml de sang total sur ED(PANI minimumpour les nouveaux-nés)

Les tubes dsang total peuvent étre conservés avant erveid°C (pas de congélation)
pendant quelques jours pour éviter un envoi trogiiftdans la semaine
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e tissu frais Envoi a température ambianpar Chronopost

Prélevement conditions aseptiques ++

Flacon stérile rempli complétemedé serum physiologique stérile ou d'un milieu de
culture quelconque

Envoi a température ambianpar Chronopost

» tissu congelé dans l'azote liquide ou a -80°C

Envoi en carbo-glace par Chronopost

Il est impératif de prévenir un des membres du labratoire avant I'envoi de tissu frais ou
congelé

e tissus en blocs de paraffine

10 coupes de 10 um d'épaisseur déposées sur deslitanches

Si possible, sur la premiére coupes, identifieeamoloration les régions d'intérét (zones
pathologiques)

Envoi a température ambiante par Colissimo

* liguide de kyste ovarien

Prélevements sur ponction pour décompression niioaimiu sur kystectomie
Envoyer 1 ml de liquide pur température ambiant@Chronopost indispensable)
et 'ADN obtenu sur le culot de centrifugation

* si |'extraction d'’ADN n'est pas possible sur placous adresser tout le liquide disponible (5
ml minimumn), par Chronopost

Nous espérons que ce rappel vous facilitera lasedan des prélévements et la bonne
gestion des envois des analyses, contribuant air&iluire la durée et a améliorer la qualité du
rendu de résultats.

En vous remerciant pour votre confiance, nous prigle croire & nos sinceres

salutations.
Pascal PHILIBERT, Frangoise AUDRAN, Dr Francoise PARIS,
Assitant hospitalo-universitaire Praticien attaché Maitre de conférence des universités,

Praticien hospitalier
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113
ANNEXE 1

Dossier a remplir dans le cadre d’un pseudohermapludisme masculin

Médecin :
Patient : nom : prénom : date de naissanc
sexe déclaré OOdmasculin - Oféminin Onon déclaré
Clinique
date de I'examen age du patient
antécedents
* naissance: poids taille terme

* pathologies obstétricales

organes génitaux

* préciser I'aspect général des OGE selon |aifieation suivante

\,/\,fﬁ/»/x/x/»/
cCoO O G w ®w W
D G G U G G U

1 2 3 4 5 6/7
* bourgeon génital : longueur diametre
e hypospadias . Ooui Cnon
(préciser le type et indiquer la position deifioe sur le schéma)
e orifice vaginal distinct Ooui Onon
* aspect des bourrelets génitaux : scrotum bifide Ooui Onon
* position et taille des gonades : gauche @roit
malformations associées : Ooui Onon

2/3
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Chez un patient en période péri ou post-pubertaire

» changement de sexe d’orientation au cours adaliee ou a la pubertE®oui CInon
* notion de masculinisation pubertaire? (voixpgilé, masse musculaire) Ooui Onon

* pilosité facialelddoui Onon nbr de rasages par semaine :
axillaire stade / pubienne stade type
* gynécomastie pubertaire Coui Onon
antécedents familiaux joindre un arbre généalogique détaillé

Bilan biologique
caryotype et/ou recherche du gene SRY

dosages hormonaux

age du patient au moment des dosages de base :

De base Apreés stimulation HCG

Testostérone

DHT

delta4 androsténedione

sDHA

De base Aprés LH-RH

LH

FSH

*Indiquer le protocole de stimulation par HCG igtl. (De préférence 7 injections de 1500 Ul
d’HCG tous les deux jours; prélevement le lendendaita derniere injection)

*Examen clinique apres test HCG :
« stimulation androgénique (modification des OGE)

Ooui description :
Onon
Autres dosages éventuellement effectués: AMH hiblne
autre

3/3
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Bilan radiologique

echographie(joindre compte-rendu)

» dérivés mullériens Ooui Onon

« dérivés wolffiens Ooui Onon

génitographie (joindre compte-rendu)

* cavité vaginale Ooui Onon

Test thérapeutique

Examen clinique apres injection de testostérone

« stimulation androgénique (modification des OGE):
Ooui Onon

description :

Péciser le protocole de stimulation par la testogg utilisé :

Autres éléments importants a fournir

compte-rendus - opératoires et anapath (des gereadparticulier)
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ANNEXE 2

ATTESTATION DE RECUEIL DE CONSENTEMENT ECLAIRE

Je, SOUS-SIgNE M........cooiiiii e , docteur en médecine, certifie avoir
appPorte A M. une information claire et accessible concernant les
caractéristiques de la maladie recherchée le concernant ou concernant sonenfant .......................... , et

notamment concernant les moyens de la détecter, des possibilités de prévention et de traitement et en
avoir recueilli le consentement éclairé dans les conditions prévues a l'article R. 1131-4 et suivants du
code de la santé publique.

Signature du médecin :

Un exemplaire a été archivé dans le dossier médical, le second a été transmis au praticien réalisant
I'analyse moléculaire.
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