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introduction

• HSAN4, Congenital Insensitivity to Pain and Anhidrosis (CIPA), rare, récessif

• gène NTRK1 -Neurotrophic Tyrosine Kinase Receptor type 1- chromosome 1q23

• protéine TrkA -tropomyosin-related kinase A- récepteur du NGF avec domaine 
tyrosine-kinase intracellulaire

• mutations NTRK1 bloquent le développement des neurones NGF-dépendants
– fibres C amyéliniques

– neurones sympathiques post-ganglionnaires

• 110 mutations décrites –Japon, Israël (bédouins), Chine, Corée du Sud
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diagnostic différentiel

• principal diagnostic différentiel: maltraitance

Pain Insensitivity Syndrome Misinterpreted as Inflicted 
Burns. van den Bosch GE, Pediatrics 2019
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M&M

• objectif: décrire les cas CIPA français -clinique, électrophysiologie, génétique

• observationnel, rétrospectif

• laboratoires contactés: Bicêtre, Lyon, Limoges, Marseille, Angers

• analyse génétique: panel CMT + confirmation Sanger
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résultats

• 7 patients issus de 6 familles

• tous identifiés à Bicêtre –Bruno Francou

• 3 familles consanguines –Suriname (Bushinengué), Mali, Algérie

• 3 familles non-consanguines – France (x2), Kazakhstan

• 5 cas sporadiques, 2 cas familiaux

• 3 nouvelles mutations NTRK1
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résultats: épidémiologie
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résultats: clinique & paraclinique

• 7 patients, âge moyen: 10 ans (4-20), 4 filles

• CIPA typique 7/7 -déficit sensibilité thermo-algique, dysautonomie, retard psychomoteur, 
mutilations, épisodes hyperthermie, anhidrose 

• hyperactivité 6/7, fractures osseuses 5/7, déformations ostéoarticulaires 5/7, anomalies 
peau & phanères 4/7 

• 2 patients décédés à 9 et 12 ans: infection
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• EMG: aucune réponse sensitive 
chez 3 patients –mais 
conditions difficiles!

• biopsie nerveuse: absence 
totales de fibres amyéliniques
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génétique: 9 mutations -dont 3 nouvelles
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discussion

• CIPA rarissime -7 cas en 20 ans en France

• spectre phénotypique restreint, voire stéréotypé

• mortalité importante: survie > âge 7 ans rare

• 3 nouvelles mutations –toutes dans le domaine 
tyrosine kinase intracellulaire

• TrkA: cible thérapeutique pour antalgiques?
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