diffusion de documents scientifiques de niveau recherche, publiés ou non, émanant des établissements d'enseignement et de recherche français ou étrangers, des laboratoires publics ou privés.
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Maladies Bulleuses auto immunes en 2020 : des progrès aux paradoxes

Pascal Joly Centre de référence des maladies Bulleuses auto immunes MALIBUL ; Clinique Dermatologique, INSERM U1234, CHU de Rouen 76000 Rouen

Pascal.Joly@chu-rouen.fr Les maladies bulleuses auto immunes ( MBAI) ont souvent été considérées comme un paradigme au sein des maladies auto immunes, en particulier après l'identification des différentes protéines cibles des auto anticorps ( AC) dans les années 1980. La fixation des auto AC sur les différentes protéines était supposée perturber la fonction adhésive de ces protéines, induisant une disjonction des systèmes d'adhésion intra épidermiques ou dermo épidermiques. Les progrès récents ont en fait montré que les mécanismes physiopathologiques de ces maladies sont beaucoup plus complexes et assez éloignés de ces schéma simples. Une des conséquences est qu'il n'est plus possible actuellement de définir les différentes MBAI uniquement en fonction des protéines reconnue par les auto-AC. A coté des classiques facteurs génétiques, de nombreux facteurs environnementaux ( médicaments, aliments, stress, comorbidités…) interviennent dans le déterminisme de ces maladies et sont probablement en cause dans les évolution épidémiologiques et cliniques majeures observées ces dernières années. Alors que le diagnostic des MBAI peut apparaitre comme facile ne nécessitant que des examens complémentaires simples, le délai diagnostique reste fréquemment de l'ordre de plusieurs mois, en particulier pour les MBAI ayant une présentation muqueuse, à l'origine d'une errance diagnostique dénoncée par les patients. La prise en charge des patients a beaucoup progressé ces dernières années à la fois du fait des progrès thérapeutiques auxquels les essais menés en France par le Groupe Bulle ont beaucoup contribué, mais également du fait de la création du centre de référence et des centres de compétence qui ont développé un grand nombre d'action pour améliorer l'information des malades et le vécu de ces maladies.
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Apres une formation sur les MBAI pendant mon internat à Paris principalement auprès de Catherine Prost, Catherine Picard, Jean Claude Guillaume et Jean Claude Roujeau, j'ai intégré pendant mon clinicat le Groupe Bulle qui était à l'époque dirigé par Philippe Bernard. J'ai pu ainsi continuer à bénéficier de leurs conseils notamment méthodologiques pour la conduite de plusieurs essais cliniques. Parallèlement, je participais à la création à Rouen de l'unité INSERM d'immunologie au sein de laquelle la thématique MBAI continue de représenter un axe fort au fil des re créations successives depuis 25 ans. Au fil du temps, la renommée internationale du Groupe Bulle s'est affirmée et la France est unanimement reconnue par les experts internationaux comme le pays ayant été à l'origine des grands progrès thérapeutiques dans ces maladies. En particulier, les travaux du Groupe Bulle ont toujours été soulignés avec bienveillance par des maitres tels que J Stanley, M Amagai, D Zillikens et D Murrell qui sont depuis devenus des amis. J'ai dirigé avec Catherine Prost le centre de référence sur les MBAI depuis sa création, et coordonne la thématique MBAI au sein du réseau Européen des maladies rares (ERN). Les travaux de recherche que j'ai menés avec le Groupe Bulle ont été récompensés par plusieurs Awards, notamment par l'AAD, l'EADV et la ligue des Sociétés savantes (ILDS).