
Département de Médecine Génétique et de Laboratoire

Service de Médecine Génétique 
Laboratoire de Diagnostic moléculaire

Le diagnostic moléculaire des maladies rares

1. Comment se passe une analyse moléculaire?

2. Que faut-il exiger du laboratoire?

3. Qui peut vous aider? 

4. Loi, Facturation et prise en charge



Le processus analytique

Pré-
laboratoire

• Diagnostic / suspicion clinique 

• Anamnèse personnelle et familiale 

• Conseil et consentement

Préanalytique

• Identité du patient

• Purification et stockage ADN 

• Choix du test

Analytique

• Cuisine de laboratoire

• Performance définie

• Tests validés

Postanalytique

• Rapport d’analyse = réponse à la question

• Génotype

• Interprétation dans le contexte du patient

Post-
laboratoire

• Transmission du résultat au patient

• Confirmation de phase des allèles

• Tests en cascade 
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Préanalytique

• Identité du patient (ISO15189 5.4.5) 

– Les échantillons primaires doivent être traçables jusqu’à un individu identifié, 

normalement au moyen d’une feuille de prescription. 

Les échantillons primaires qui ne sont pas identifiés correctement ne doivent ni 

être acceptés, ni être traités par le laboratoire.
[…]
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Rapports d’analyse
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Que chercher dans un rapport d’analyse? 

Résumé

• Identification du patient

– Identification de l’échantillon

• Question posée

• Tests effectués

• Résultat: génotype formel

• Résultat: interprétation

– Compréhensible

– Individualisé pour le patient

– Limitations, sensibilité, spécificité

• Suggestions 

– d’actions ou d’analyses ultérieures
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Et si le rapport n’est pas clair,
ou n’est pas complet : 

appeler le labo et demander un nouveau!



Qui peut vous aider avec les tests? 

• Local 
– Le Service de génétique le plus proche

– Contact avant analyse

• Médecins et/ou Laboratoire

– Extraction et mise en banque d’ADN toujours possible

• Stockage +/- ad eternam

• En vue d’analyses futures

• En attendant de trouver un laboratoire

• En attendant d’autres informations (AssMal)

• 4 ml de sang/EDTA
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Aucun labo n’offre toutes les analyses – exemple GVA:

Reproduction
• « Screening Ashkénaze »
• Drépanocytose
• Infertilité masculine, CFTR
• Infertilité masculine, mdel Y
• Mucoviscidose
• Insuffisance ovarienne primaire

Médecine interne
• Alpha-1-antitrypsine
• Amyloïdose TTR
• APECED 
• FMF, TRAPS, HIDS, CAPS
• Gilbert
• Hémochromatose héréditaire 
• Intolérance au lactose
• Mitochondriopathies
• Mucoviscidose
• Pancréatite chronique
• PFIC

Hématologie
• Afibrinogénémie congénitale
• Drépanocytose 
• Hémochromatose héréditaire 
• Hémophilie A
• Hémophilie B 

Neurologie
• Amyloïdose TTR
• Amyotrophie spinale (SMA) 
• Angelman, sd. de 
• Ataxie de Friedreich   
• Ataxies spinocérébelleuses  
• CADASIL  
• Charcot-Marie-Tooth 1/X  
• Chorée de Huntington  
• DRPLA
• Dystrophie FSH  
• FXTAS
• HNPP (fragilité nerveuse)
• Kennedy  
• Leber
• Mitochondriopathies  
• Myotonie de Steinert  
• Neurofibromatose 1  
• OPMD
• Prader-Willi, sd. de  
• Rett, sd. de  
• Surdité non-syndromique  
• X fragile
• Unverricht-Lundborg (EPM1)

Pédiatrie
• Achondroplasie
• Afibrinogénémie congénitale
• Amyotrophie spinale (SMA)
• Angelman, sd. de 
• APECED 
• Disomie uniparentale 
• Dravet (SMEI)
• EDA
• Hémophilie A
• Hémophilie B
• Liaison, analyse de 
• Microdélétions chromosomiques
• Mucoviscidose
• Myotonie de Steinert
• Neurofibromatose 1
• Prader-Willi, sd. de
• Rett, sd. de
• Sexe génétique
• Surdité non-syndromique
• X fragile



OCDE 2003:

• Enquête de 827 labos, ≈1.1 million échantillons en 2002
– Sensibilisation: nécessité d’action et d’harmonisation internationales 

• Trafic international d’échantillons :
– 64% de labos recevaient des échantillons de l’étranger 

– >18,000 échantillons en 2002 (1.6%)

• Critères de qualité pour un laboratoire (p<0.005) :

Accréditation du laboratoire CH: le plus de labos médicaux accrédités; 
devient une obligation légale

Participation dans le contrôle de 
qualité externe

CH: Obligation légale

Directeur avec une formation 
formelle en génétique moléculaire

CH: programme FAMH en analyses de 
génétique médicale

Affiliation avec une unité de 
génétique clinique



Qui peut vous aider? 

• International 
– Les labos de génétique travaillent en réseau

• à travers l’Europe et le monde

– Si un test est disponible en Suisse

• On envoie en Suisse

– Si un test n’est pas disponible en Suisse: 

• Identifier un labo à l’étranger: 

• Critères de choix:

– Accréditation

– Contrôle de qualité régulier

– Dirigé par un spécialiste en 
génétique médicale

– Délais

– Coût 
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Orphanet – EuroGentest

quality assurance database



Cadre légal

LAGH
Conseil et 

consentement

Droit de 
prescription

Droit d’effectuer

OAGH

Exigences labo

Autorisation

ISO 15189/17025

LAMal
Analyses prises en 

charge (LA)

CQE

Droit de facturer
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• Protection du patient 

• Assurer la qualité des analyses



Prescription, Conseil et Consentement (LAGH)
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Diagnostic Prénatal “Planning familial” Présymptomatique

D
em

an
d

e Par un médecin habilité à exercer 
à titre indépendant ou sous la 
surveillance d’un tel médecin

Comme Diagnostic, plus: 

Que par un médecin ayant une formation postgrade
adéquate. 

C
o

n
se

n
te

m
en

t 
éc

la
ir

é

Une analyse génétique ou 
prénatale ... ne peut être 
effectuée qu’avec le 
consentement libre et éclairé de 
la personne concernée.

Consentement écrit pas exigé.  

Le consentement doit être donné par écrit

C
o

n
se

il 
gé

n
ét

iq
u

e Pas explicitement requis. 

Cependant, l’exigence de 
consentement éclairé rend un 
conseil pré-test effectivement 
obligatoire. 

Doit être précédée et suivie d’un conseil génétique non 
directif donné par une personne qualifiée. 

L’entretien doit être consigné.

Un temps de réflexion « suffisant » doit être laissé entre 
le conseil et le test. 

Les informations qui doivent être données sont détaillées 
(Art. 14.3, 1t5, 16).



18/11/2009 M. Morris, Diagnostic moléculaire 14



Consentement
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Liste des Analyses et le Remboursement

• Notre labo: 
– coût moyen d’un test: 510 CHF (2009)

– Gamme: 150-2000 CHF

• « Sont des prestations obligatoirement prises en charge :
– 1. les examens prénataux conformes à la liste des analyses…

– 2. les examens permettant de diagnostiquer ou de traiter une 
maladie et conformes à la liste des analyses;

– 3. les analyses présymptomatiques/prédictives chez les personnes en 
bonne santé, 
visant à mettre en évidence la prédisposition à une maladie : 
seulement si l’analyse en question est prévue aussi bien dans la liste 
des analyses que comme mesure de prévention dans l’art. 12 d, let. f, 
OPAS. »
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La liste des analyses (LA)

Pathologie PCR Séquençage Southern…

Mucoviscidose   

Mitochondriopathies   

Hémophilie A   

Maladie VWF   
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Une liste regrettable avec des éléments arbitraires, non-
professionnels, et qui ne correspond pas à la réalité



Effet

• L’analyse est obligatoirement prise en charge pour certaines 
maladies, mais pas toutes
– Discriminatoire : Il faut avoir « la bonne maladie génétique »

– Environ 30% de nos prestations  sont hors liste

– Le labo peut vous renseigner

• Les analyses à l’étranger ne sont jamais obligatoirement prises 
en charge 

• Les assurances peuvent rembourser les autres
– Mais il faut les contacter avant
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Conclusions
• Des tests sont disponibles pour (presque) toutes les 

maladies monogéniques rares

• Les Services de Génétique médicale peuvent vous aider 
avec :
– Conseil génétique

– Mise en banque en vue d’analyse ultérieure

– Analyses génétiques

– Sélection des laboratoires pour des tests très rares

• Exigences strictes mais claires
– Information aux patients et consentement 

– Liste des analyses et le remboursement obligatoire

• La LA et le remboursement des tests représentent une 
barrière à la prise en charge correct des patients et des 
familles
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