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1Pr®sentati on de |

L'Association : Entraide aux Malad de la Myofasciite a Macrophages a été créée en Mai 2001.

Elle regroupe les malades atteints par cette nouvelle maladie, identifiée en 1993, par les chercheurs
GERMMAD (Groupe dOEtudes et de Re c h edmmbnes et s u
Dysimmunitaires. AFM)

La Myofasciite ° Macrophages est un syndr ome
déal umi ni um, adjuvant de nombreux vaccins inje

Notre association n'est pas pour autant contre les vanons,avons conscience qu'ils sont nécessaires.

Notre combat concerne | 6hydroxyde d'"aluminium
7 Les buts de I©8Association sont
7} Faire connaitre et reconnaitrecette maladie afin que le corps médical soit informé et formé.
7} Permettre aux malades de se sentir moins isolés et leur apporter un soutien moral. Les ai

dans leurs démarches auprés des différentes Administrations et Organismes Sociaux.

7} R®duire |l a dur ®e doeafanca do@viagepstdiegu ef
douloureux (physiquement et moralement). Pour cela, diriger les patients vers les médecin
spécialistes compétents afin qu'ils bénéficient d'une prise en charge efficace. Environ
millier de CD-ROM est envoyé chaque année aux Médecins, Kinégithétas et autres
professionnels de santé.

7} Aider et soutenir les études histologiques, épidémiologiques et étiologiques en cours ou
venir, afin de mieux cerner le processus de développement de la MFM, et définir |
traitement de la Myofasciite a Macropfess.

7} Identifier les causes de la maladie avec I'aide des médecins, spécialistes et chercheurs.
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2 La M.F.M.

2.1 Historique de la Myofasciite a Macrophages

Mai_1993: Docteur MICHELLE COQUET Neuropathologiste a Bordeaux, observeplemier cas
Francais. Une biopsie muaculaire pratiquée chez une femme suspectée de polymyosite montre des Iési
jamais publiées en pathologie mulsire. Une premiére publication américaine antérieure avait déja obser\
cet aspect histologique particulier (1982. MRAQHuscle graaulomas following intramuscular injection
MUSCLE& NERVE 5:63539 Octobre 1982).

Décembre 93 Ce cas est présenté a la Société Scientifique Francaise de Neuropathologie & Paris. Per:
ndbavait vu de telles | ®si ons.

1994: Professeur Romain GHERARDI, Chd du Service d'Histologie de I'ndpital Hesviondor, & Créteil
(Val-de-Marne). Le Groupe d'Etude et de Recherche sur le Muscle et le Nerf (GERMEN) observe
deuxiéme cas.

1995: 2 nouveaux cas (Bordeaux et Créteil)

1996:R®uni on sous | on@decins ayard @selvé ded-chk ide¢rdigirasdeau (Institut de
Myologie), Coquet (CHU Bordeaux)Ghérardi (CHU Créteil),Pellissier (CHU Marseille),Mussini (CHU
Nantes) tous les cas montrent les mémes Iésions histologiques (amas de macrophagesadenstexcie
contigu) et ultrastrucrales (inclusions en aiguilles dans les macrophages).

Des 1996, un tableau clinique commun se dédageobservationsdouleurs musculaires et articulaires,
fatigue intense.

On ne connait pas la nature des inclusmriss er v®es en mi croscopi e ®l ec
un groupe de travail dénommé GHERIAD (Groupe de Recherche sur les Maladies Musculaires Acquise:
et Dysimmunitaires) est créé parRe Patrick Chérin, clinicien en médecine interne a la RiBglpétriere,

qui en assure la présidence.

Ce groupe de recherche associe des cliniciens, des histologistes et des immunologistes. Compte te
| 6apparition de nouveaux cas, une r ®un éeéama cdtie ¢
nouvelle nyopathie. Le nom descriptif de " myofasciite a macrophages " est proposé et accepté pa
groupe.

1998: Parutondufarticle sur | a MFM, dans The Lancet.
nature des inclusions,r odnd umeen snaoiutv ed u éei Imap cauwlvi aei
toxique Macrophagic myofasciitis: an emerging entity. Gherardi RK, Coquet M, Cherin P, Authier F.
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Laforet P, Belec L, Figarell®ranger D, Mussini JM, Pellissier JF, Fardeau M.Lancet. 1998 Aug
1;352(9125):3472.

A La nature des inclusions macrophagiques est trouvéehilgspe Moretto du CNRS & Bordeaux, grace
a une techigue mise au point par lui au centre de recherche nucléaire de Bof@eaaxd i g n a n
| abuminium. Les dos agnedans ld aad et lesi urinesusont normauxRatrick Chérin
Pitié-Salpétriere), évogquant une intoxication locale.

A Romain Ghérardi (CHU Créteil) pense que cet aluminiestd 6 or i gi ne vaccinal e

A Jérdme Authier (CHU Créteil), reproduit les lésions de la MFdhez le rat en injectant un vaccin
contre | 0Oh®patite B.

Septembre 1999 R®uni on 7 |leHReEsI&nt du GEBMMAIPPatrick CHERIN , Hopital
Salpétriere, |Pr Ghérardi et le Dr Coquet, ai nsi gue des repr ®senrean
(Malfait Levy -Bruhl) étaient présents, ainsi que les représentants de nombreux pays (USA, Afrique du S

Inde, Angleterre, Alleragne, Suisse) et les représentants des 2 laboratoires fabriquant les vResitesy
Mérieux et MSD.

Juin_2000 : Deuxiemer ®u ni on ~ | 6 OMS a v ec Patrick CHERINM eprésemfeudsey e
résultats sur les scintigraphies au GALLIUM dans la MFM..AreRomain Ghérardi ® me t | 6 hy|
déune anal ogie entre MFM et certains duyndr dmed
des vaccins.

En 2001: Publication dand8BRAIN avecles conclusions de tous les travaux de recherche des centres ¢
Neuropathol ogie de Cr ®teil et Bordeaux et de
démontre la présenc@ d al umi ni um, son origine vaccinal e,
relations cliniqguesCentral nervous system disease in patients with macrophagic myofagaiiiser FJ,
Cherin P, Creange A, Bonnotte B, Ferrer X, Abdelmoumni A, Raboelletier J, FigarellaBranger D,
Granel B, Maisonobe T, Coquet M, Degos JD, GherardiBR#in. 2001 May;124(Pt 5):9783.

U En mars 2001 :I'Institut de Veille Sanitaire (alerté par le GERMMAD fin 1997) rend les conclusions
d'une enquéte (commencée €98). Le résultat de cette étude va dans le sens d'une association entre
présence d'aluminium dans la Iésion histologique et l'injection de vaccin contenant de I'aluminium.

2002: Mi se en place dbébune ®tude ®pi @¢®miac| d piIAgLlLea C
de Séarité Sanitaire des Produits de Santé.

2.2 Description
La Myofasciite a Macrophages est une nouvelle myopathie inflammatoire qui a été découverte en 199¢
le GERMMAD (Groupe d'étude et de recherche sur les maladies mussulaquises et dysimmunitaires) et
enregistrée avec une incidence croissante dans les principaux centres de myopathologie francgais. Dept
apparition, plus de 1500 cas (a minima) ont été colligés en France.
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L'apparition de cette maladie est la conséaence :

V d'une part de la présence dhydroxyde daluminium (adjuvant utilisé dans la fabrication des
vaccins, permettant de stimuler I'immunité de l'organisme afin de donner a un vaccin une meillet
efficacité). Ces macrophages porteurs de cristaux dkydeod'aluminium sont retrouvés au site
déinjection jusqu' “ une douzaine d'ann®es af

V dautre part a un nouveau mode d'injection (intramusculaire au lieu de sousutané) préconisé
depuis les années 90Avec cette pratique intramusculaire, I'hydroxyde d'aluminium est introduit er
profondeur dans le muscle. Catljuvant utilisé dans la fabrication d'un vaccin, est une substanc
chimique permettant de provoquer une réponse plus violente de l'immunité, darumamnaccin une
meilleure efficacitt.L 6 adopti on de <cette technigue copnc
myofasciite a macrophages.

Le nombre de cas de Myofasciite ne cesse doba
mois). la mal adi e, que | 6on croyait |imit®e I
(cf publications en fin de document)
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Doautres pays s O0nALLENMAGHE, AMGLETERRt ) AUSHRBALIE, BELGIQ UE,
CANADA, COREE, ETAT -UNIS, IRLAN DE, ITALIE, PORTUGAL , RUSSIE, TUNISIE, EMIRATS
ARABE UNIS, GRECE. (*Publications 1. A 10 FIN DOCUMENT).

2.3 Etude sur les vaccinations recues par les malades de M.F.M.

ETUDE SUR LA VACCINATION DES MALADES DE MYOFASCIITE A MACROPHAGES

VACCINS EFFECTUES SUR Vaccins avec Aluminium

250 PERSONNES
COQUELUCHE |0,40%
(l Vaccins avec Aluminium | DT : 3,60%
NB Personnes prc | |3.60%
[coQuELUCHE 1 0,40% DTPREVAXIS | |640%
[T 9 3.60% T -
: HEPATITE A 16,00%
[pTC 9 3,60% F
[DTP REVAXIS 16 6,40% FEENTHBAER | AN
[HEPATITE A 40 16,00% HEPATITE B 9240%
([HEPATITE A +B 1 0,40% TETANOS | 26,80%
[HEPATITE B 231 92,40%
[TETANOS 67 26,80%
(l Vaccins sans Aluminium Il Vaccins sans Aluminium
NB Personnes
[pTCP 18 7,20%
DpTCP 7,209
[pTP 99 39,60% a
(DTTAB 17 6,80% DTP | [[30.60%
[FIEVRE JAUNE 12 4,80% DTTAB 6.30%
[MENINGITE 5 2,00% FIEVRE JAUNE |4.80%
[ROR i 150% MENINGITE [ ]2,00%
[ROUGEOLE 6 2,40% ror [ 160
RUBEOLE 2,40% P
TAB 17 6,80% ROUGEOLE | ]2,40%
TP 30 12,00% RUBEOLE [ |240%
TUBERCULOSE 17 12,80% TAB 6,80%
: = ]
TYPHOIDE 32 12,80% ™ :l 12,00%
TUBERCULOSE 12,80%
NB Personnes
[PAs nEPATITE B 44 TYPHOIDE __1280%
ASSO E.M.M.Tous droits réservés  28/08/2007
Nous remarquons donc que | e vaccin plusreprésentéel 6 h®

Ceci est a rapprocher de la campagne publicitaire extrémement forte menée a partir de 1993 / 1994.

devons © ce sujet noter que cette publ,ilasaliveests 6
un vecteur majeur detransmission du virus ".

Les entreprises fabricantes de vaccins ont doba
par exempld e Comi t ® Fran-ais d'£ducation pour | a S

prétendre, en993, que " I'népatite B se transmet par le sang, les sécrétions sexuelles, la salive. En fa
virus est présent dans tous les liquides organiques d'une personne contaminée".

Ce discours a bien sir été repris par les radios, notamment FUN RADIO, emi& Goancais pour
l'adolescence s'en est fait I'ardent promoteur.

La dramatisation du message a bien évidemment provoquéémele la population sur le vaccin.
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Et ce ndbest que quelques ann®es plus tard que

U Les vecteurs deontamination sont le sang et les rapports sexuels (DGS. Guide des vaccinations. Edi
1995 : 10613).

U Monsieur KOUCHNER lors d'une conférence de presse en date du 21 JANVIER 1998 a rappelé qt
virus de I'hépatite B ne se transmettait pas par laesali

U Le Professeur Gilles BRUCKER a indiggé'aucune transmission par la salive n'avait été prouvéet
gue les essais réalisés chez les chimpanzés avaient tous échoué.

Il est évident qu'un tel message a portéguave préjudice a l'information exigéeen matiére de Santé
Publique.

2.4 Le diagnostic

Seule une biopsie musculaireéalisée de fagon chirurgicalgu niveau du deltoide non dominant (site usuel
de | 6i nj e c pernmetie dihgnosticae cetie maladie

Les biopsies musculaires pratiquées Bs malades présentant ce syndrome, révélent la présence d'u
concentration anormale des cellules immunitaires que sont les macrophages.

Ceuxci sont présents dans l'enveloppe musculaire appelée fascia. Ces cellules infiltrent et distender
fibres mwsculaires mais ne les détruisent pas.

Elles induisent un processus inflammatoire, source de la symptomatologie

2.5 La symptomatologie

Encore mal reconnue en France, la MYOFASCIIAEMACROPHAGES est une maladie complexe
dominée par

U Un épuisement chroniquedepuis plus de 6 mois (plus de 90% desasn améliorée par le repos
et évoluant sur plusieurs mois, voire plusieurs années.

U Des myalgies chroniquesl'intensité variable, souvent aggravées par I'effort, avec une fatigabilit
musculaire invalidante (enan 90% des cas).

U Des douleurs articulairestouchant principalement les grosses articulations périphériques sol
notées dans 50 a 60% des cas. Un syndrome fébrile modéré est noté dans 30 % des cas

U Unefatigabilité musculaire a l'effort.

U Des troubles du smimeil mis en évidence par I'équipe du Dr Eric KONOFAL (centre du sommeil
de la PitiéSalpétrierepvecmodification de I'électroencéphalogramme durant la polysomnographis
nocturne (myoclonies nocturnes, syndrome des jambes sans repos, pour envirog ldes oiis).

! Gherardi RK, Authier FJ. Aluminium inclusion macrophagic myofasciitis: a recently identified condition. Immunol Allergy Clin N Am.
23, 699-712. 20083.
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U Des troubles cognitifs avec une atteinte sévere des fonctions exécutigamment en terme de
concentration,dbdéattention et de m®moire.

9 Critéres biologiques de la MFM

7 profil inflammatoire : élévation des concentrations circulantes d'IL8letRIA (~40% des cas)
# augmentation des CPK (~25% des cas).
# dysimmunité : aut@nticorps antinucléaires (~30% des cas), antiphospholipides (~20% des ca:

# La maladie touche le plus souvent l'adulte, sans prédominance de sexe, mais aussi des je
adolescery, et des enfants en bas age.

Malheureusement, nous commencons a voir des cas de pathologies familiakiits(paégefils, jumeaux,
merefille-f i | séé . )

Par aill eur s, de par l e manque doéinformations
subissent de nombreux examens codteux, et souvent inutiles.

2.6 Traitement

Un traitement symptomatique est systématiquement proposé, associant antalgiques et kinésithérap
éventuellement soutien psychologique compte tenu du caractére chroniqueidam\de 'affection. Dans
les formes trés invalidantes, une corticothérapie est parfois débutée, active principalement dans les fc
trés douloureuses et/ou déficitaires. Des antagonistes dopaminergiques sont par ailleurs souvent pre
pour le traiement du syndrome des jambes sans repos.

3La MEM et la vie de tous les jours

7 Fatigabilité chronigue:

Le premier symptbme est une asthénie persistante, variant de la simple fatigue jusqu'a un Veéri
épuisement, apparaissant des le matin, aggravéel'gftort, les tdches ménageres, ou une activité
professionnelle normale. A cette fatigue, qui peut étre éprouvée comme une perte totale de forces, s'ajc
souvent des troubles du sommeil. Le repos de la nuit ne parait pas suffisamment réparatégueleasta
surtout sensible le matin, au réveil et au lever, allant en diminuant jusqu'a midi et reprenant en fin
journée, mais elle est parfois constante.

En plus de la douleur, de la fatigue, des troubles du sommeil et des migraines, les malades souvient

de troubles urinaires, vi suel s, audi tifsé.
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Les malades ont beaucoup de difficulté a garder un emploi, car cette asthénie les contraint a adopte
périodes régulieres de repos afin de se recharger, parfois avec un sommeil profond.

7 Des doukurs variables et diffuses

Le deuxieme symptdme (aussi important que le premier) est la douleur, qui touche de préférence les ré
proches de la colonne vertébrale : la nuque, les épaules, la région inter scapulaire, les omoplate!
lombaires, lehanches. Elle peut aussi atteindre les genoux. Les malades se plaignent d'avoir "mal part
La douleur physique se présente comme une multitude de douleurs a type de contractures ou de broya
chairs.

Mais, ces douleurs inexplicables peuvent audbuter ou prédominer, sur une seule région, et de la, diffuse
a dautres parties du corps. Lorsque les douleurs siégent au niveau de la nuque, et la régi@sdmrdo
elles s'accompagnent de migraines répétées, plus ou moins intenses. Les daufeigsepsenties comme
des contractures ou des tensions musculaires, sont plus fréiquemment décrites comme une sensati
bralure plus ou moins diffuse ; chez d'autres personnes, elles semblent causées par des milliers de p
d'aiguilles.

Aggravéespar l'effort, la fatigue, le froid, les changements de temps, le stress, ces douleurs peuver
modifier au cours de la journée, d'un jour a l'autre, d'une semaine a l'autre. Elles peuvent étre pénibls
point d'entraver I'accomplissement des gestesidjans.

Mais les patients se plaignent aussi des alveag. On trouve également des sensations de fourmillement
sur les mains et les bras (paresthésies) qui perturbent les gestes quotidiens.

La douleur est variable dans le temps. Elle peut dispardssagerement. Le stress, I'angoisse sont de:
grands facteurs de poussées douloureuses car ils sont de grands consommateurs d'énergie.

7 Des troubles cognitifs

Le troisieme symptéme qui se manifeste dans le quotidien des malades touche aux fonces esip
Tr s fr®quemment , |l es i d®es deviennent confu

consignes, de m®mori sation apparaissenté Les |
doivent mobiliser une énergie tres importarermpétre concentré sur une action, une discussion donnée.

Lire, ®crire, assister ) une s®ance de ci n®ma
courant, par exemple | orsque | 6on tentde bDa péag
vient de lire .

7 Myofasciite et Dépression

Certains médecins considerent la tendance dépressive comme un autre des symptémes de la Myofascii
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En fait, cette dépression, lorsqu'elle est présente, est généralement réactioanséle, par les échecs
thérapeutiques successifs ou le scepticisme du corps mddesilnormal d'étre déprimé avec une douleur
chronique.

Dans de nombreux cas, il n'existe pas de véritable dépression, mais une inquiétude devant un état de
incompehensible.

De plus, pour certains, l'entourage ne croit pas vraiment que les personnes atteintes de Myofasci
Macrophages souffrent a ce point, car, c'est une maladie qui ne se voit pas. Certaines personnes atteir
Myofasciite a Macrophages deviemt agressives, alors qu'avant la maladie, elles ne I'étaient pas, il fa
savoir que c'est une des conséquences de la maladie.
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3 Les Centres de référence

Actuellement il existe 2 centres de référence de cette maladie

- P"Romain GHERARDI et P' F.J. AUTHIER Hopital Henri Mondor. Département de
Pathologie. Créteil.

- P’ Patrick CHERIN  Hopital Pitié-Salpétriere. Service de Médecine Interne Paris.

Ces centres sont « engorgésar les malades affluent de toute la France.

Etant de plus en plus soliiés, ils ne peuvent donner suite aux demandes et se concentrent sur les malz
déja diagnostiqués.

Dans les Centres Reégionaux Hospitaliers, les Spécialistes de Meédecine interne, Neurolog
Rumathologues et Spécialistes en anapathologie ne sont pasésf et formés, et dirigent trés facilement
nos malades vers des psychiatres. Ceci est un frein trés important dans la mise en place de cent
compétence régionaux ou interrégionaux, en lien avec les 2 centres de référence nationaux.

Il existe un fein réel au diagnostic de cette pathologie. Parfois nous pourrions croire a une action délibe
pour ne pas diagnostiquer les malades.

Existeil des pressions suffisamment puissantes de certaines forces industrielles et financieres pour g
médecine B perde sa liberté, son humanité et son ame

Une information sur | 6existence de cette mal ad
fondamentale pour permettre des diagnostics plus rapides et plus justes.
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4 Etude ®pi d®mAFRSEAPS I qu

Suite " | a d®couverte de | a Myofasciite ° Macr
débengager une ®tude ®pi d®mi ol ogi que sur cette
résultats sont consultables sur sda sihtip://agmed.sante.gouv.fr/htm/10/myofasci/index.htm

Les cas (26 Myofasciites) y sont comparés a des témoins (des personnes atteintes en grande majol
myopathies et de maladi neuromusculaires), et on remarque que les personnes atteintes de M
présentent des symptémes dont la fréquence est égale, voire supérieure, aux témoins.

Les conclusions en sont les suivantes

Les résultats de cette étude montrent que :

- les sujets preurs de la lésion histologique caractéristique de la myofasciite a

macrophage rapportent plus frequemment une asthénie au début de leur maladie que des
sujets non porteurs de la lésion histologique de la myofasciite,

- que les sujets porteurs de la lasioe rapportent pas plus frequemment des myalgies ou

des arthralgies au début de leur maladie que des sujets non porteurs de la Iésion
histologique de la myofasciite,

- que les sujets porteurs de la |ésion ont des limitations fonctionnelles liées glee fati

plus importantes que des sujets non porteurs de la Iésion histologique de la myofasciite.
Elle a permis également de confirmer que les sujets porteurs de la Iésion avaient plus souven
®t ® vaccin®s par des vaccins contenant de

Lors de la réunion de consensus des 10 et 11 septembre 2003F@HRERIER (Responsable scientifique de
| 6 ®1 Hogital Pellegrin Bordeaux) et Bernard BEGAURé&decin pharmacologuspécialiste de I'évaluation
des effets des médicaments, acieedsideat de | 6Uni vepr&isaen® de Bor deaux

En tout état de cause, la mise a disposition de vaccins sans adjuvant aluminique (qui ne semble pas
techniguement insurmontable puisque cbest | e
B) serait de nature a régler le probleme.

U Mais pour des raisonscbscure® , l e 6 mai 2004, |l e Conseil

avisq u i ne correspond pas -assud Bérntenleffesi ons de |
En | 6®t at actes] HesCopbnsenli ssanentifique ¢
syndrome clinique sp®cifiqgue nbdest retrou\

un adjuvant aluminique.
Cet avis a entrainé des répercussions catastrophiques, comme nous pewoingans le chapitre
suivant. Il a aussi bloqué toute possibilité de financement futur pour des études fondamentale
physiopathologiques indispensables. Cette absence de financement est un bon moyen pour "ent:
les recherches sur un sujet "gériagt

Nous souhaitons donc que | es pr of eméme @aitenparl s
| 8AFSSAPS) .
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http://agmed.sante.gouv.fr/htm/10/myofasci/index.htm

ULe 12 novembr e 2004 | 6 Associati on Entrai de

E3M) adresse un courrier a Monsieur MARIMBERT, Directe d e | 6 AFSSAPS
| annul ation de LO6AVI S DU CONSEIL SCIlI ENTal FI
m®t hodol ogi e et | 6ind®pendance expertale no
iGLe 19 mai 2005, | 6 AFSSAPS, 0 r:daaSédurf®e dbwme i t ®

I 6al umi ni um ddammées immausitoxicaogiguesnGette réunion a réuni des cliniciens,
des immunologistes et des toxicologues dans le but d'explorer les hypothéses immunologic
permettant de faire le lien entre la MFM et $yndrome clinique, et de définir des critéres de
jugement (.e. biomarqueurs). La réunion a été consacrée dans un premier temps a la définition
syndrome clinique avant d'aborder la discussion des hypotheses immunologiques et de la défin
de biomaqueurs éventuels.

U Une nouvelle étude sera lancée. Le groupe a retenu les critéres cliniques et biologiques suivants
définir le syndrome clinique

7 Criteres clinigues:

épuisement chronique depuis plus de 6 mois (plus de 90% ds cas

arthralgie (fus de la moitié des cas)

myalgie (environ 90% des cas)

fatigabilité musculaire a I'effort

En général, absence de fibromyalgie

absence d'amyotrophie

troubles du sommeil (myoclonies nocturnes, syndrome des jambes sans repos) (environ la m
des cas)

[t et A e A o A ot S S

7 Critéres biologigues (aucune valeur de concentration n'a été rapportée)

0 profil inflammatoire : élévation des concentrations circulantes d'IL6 et d'IL1RA (~40% des cas
augmentation des CPK (~25% des cas)
dysimmunité : aut@nticorps antinucléaires (~30% dess); antiphospholipides (~20% des cas)

2 Gherardi RK, Authier FJ. Aluminium inclusion macrophagic myofasciitis: a recently identified condition. Immunol Allergy Clin N Am.
23, 699-712. 20083.
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5 RECHERCHE : PR GHERARDI.

Etude exploratoire de | a diffusion | ymphati g\
chez le rongeur.

ETAT D'AVANCEMENT DES TRAVAUX SUR LA MMF

Pr Romain K. GHERARDI. INSERM U 841 Equipe 10 Créteil

ler novembre 2007

La Myofasciite a Macrophage (MMF) est une Iésion musculaire attestant la persistance a long
terme de nanoparticules d'hydroxyde d'aluminium des vaccins dans les macrophages des
patients, détectable a site d'immunisations anciennes. Plus de 500 patients adultes présentant
cette MMF ont été diagnostiqués en France. lls sont atteints de fatigue chronique, de douleurs
musculaires et de troubles cognitifs. Bien qu'une étude conduite par Annie Fourrier etupportée

par 'AFFSAPS ait démontré de maniére significative l'association entre la fatigue chronique et la
détection de MMF dans les biopsies musculaires, la relation entre I'accumulation focale de
macrophages contenant de I'hydroxyde d'aluminium au sitel'injection et les symptémes cliniques

généraux reste peut claire.

Une étude clinigue chez 25 patients consécutifs (c'est a dire non sélectionnés) de la cohorte MMF
de Créteil comparés a des témoins douloureux chroniques, vient d'étre achevée grace a une
collaboration entre le Centre de Référence Neuromusculaire GNMH (Pr FJ Authier U841 E10) et
la plateforme de Neuropsychologie du Centre de Référence Huntington (Dr AC Bachowgtvi
U841 E1). Cette étude a permis d'objectiver I'existence de troubles cogfstid'allure organique
chez tous les patients, beaucoup plus sévere et différents de ceux des témoins, comportant
notamment une atteinte de la mémoire visuelle, de la mémoire de travail et de I'écoute dichotique,
avec au moins un test atteignant le seuil dd#&mence dans 92% des cas. Ces troubles, rappelant les
atteintes des fonctions cognitives décrites chez les travailleurs inhalant des poussieres
d'aluminium, suggérent fortement de Iésions corticesouscorticales impliquant des régions fronto
pariéto-thalamo-striatales et des atteintes de la substance blanche. Des troubles cognitifs trés
similaires ont été décrits dans des cas d'infection chronique par le virus de I'hépatite C (VHC) ou

dans les cas précoces d'infection par le VIH.
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Certains agents pathogées ainsi que les nanoparticules inertes sont capables de pénétrer et de se
concentrer dans le cerveau, ou ils sont susceptibles d'induire des pathologies neurodégénératives.
Dans le cas des nanoparticules en suspension dans l'air atmosphérique, un trangpétrograde,

de la périphérie vers le cerveau le long des axones, a été avancé pour expliquer la pénétration a
partir de la muqueuse nasale. Les observations faites chez des patients infectés par le VHC ou par
le VIH (voir Laskus et al. AIDS 2005), nous ot fait explorer une autre voie de pénétration
cérébrale des nanoparticules inertes, se fondant sur le mécanisme physiologique qui assure le
renouvellement normal des cellules microgliales (macrophages cérébraux) a partir de précurseurs
circulants. Notre hypothése, est que les macrophages pourraient servir de cheval de Troie aux
nanoparticules d'aluminium, et permettre leur transport du muscle injecté vers le cerveau, via les
plexus choroides, les espaces seaiachnoidiens, les espaces de VircheRobin, et les régions

pericapillaires du parenchyme cérébral.

Dans une étude préliminaire, nous avons transplanté des cellules de moelles osseuse fluorescente
(issues de souris transgéniques B6TgGFP+) a des souris sauvages irradiées. Des cellule
fluorescentes isues des animaux donneurs ont été retrouvées dans le cerveau des animaux
receveurs au niveau des espaces périvasculaires ainsi que dans le parenchyme. La présence de ce
cellules de morphologie macrophagique ou microgliale confirme I'existence d'une trdpsation

des cellules d'origine médullaire vers le cerveau.

Afin de déterminer le destin des macrophages ayant ingéré des nanoparticules inertes d'origine
exogene injectées dans le muscle, nous avons coinjecté par voie intramusculaire (IM) a des souris
un vaccin aluminique et des billes de latex fluorescentes de 500nm permettant le repérage

ultérieur des nanoparticules dans I'organisme.

A Quatre jours aprés l'injection, les billes apparaissent hors du muscle injecté, dans le fascia et

dans les ganglionsyimphatiques.

Figure A
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Figure B
Possibilité de visualiser des billes entre les fibres a distance du centre de la Iésion

Figure C
Détection de cellules chargées de billes fluorescentes dans le ganglion lymphatique
drainant le muscle injecté
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A Au quinziéme jour elles sont retrouvées dans des MPs de la rate et du foie, ce qui témoigne
d'un passage dans la circulation générale.

Figure D
Détection de cellules chargées de billes fluorescentes dans la rate

A Au 21éme jour, les billes apparaissent danle cerveau, au niveau des plexus choroides, des
leptoméninges, et de I'épendyme.

Figure E
Détection de cellules chargées de hilles fluorescentes dans le cerveau
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A Au 6eéme mois, les bhilles sont toujours présentes dans le cerveau mais sont localisées kb
parenchyme. La sortie du muscle des nanoparticules d'aluminium et de latex semble simultanée.
En atteste la microanalyse ionique (collaboration avec le Centre d'Etude Nucléaire de Bordeaux
Gradignan, ligne PIXE: Particle-induced X-ray emission de laplateforme AIFIRA) montrant la
co-existence des deux types de nanoparticules dans la rate et dans le cerveau a J21 et a 6 mois.

Figure F
D®t ection de | 6aluminium | ocal ement dans |
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0
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A L'apparition de niveaux détectables d'aluminium cérébral est en cours de confirmation par

spectrométrie de masse.

Ces résultats originaux obtenu avec le concours de V. Ittier, X. Decrouy, P Moretto, Astier, F.
Chrétien, et J. Cadusseau sont tout a fait en accord avec notre hypothése de travail initiale. lls ont
été présentés au comité aluminium de 'AFSSAPS le 26 octobre 2007.

Nanoparticules d'aluminium (détectées par PIXE, a gauche) et nanobilles diatex (détectées par
fluorescence, a droite) dans le cerveau de souris, 6 mois apres lamection intramusculaire d'un
vaccin contre I'hépatite B et de billes utilisées poue le tracage.

L'importance de ce programme excede bien sOr le seul cadre da MFM et des adjuvants
vaccinaux. Il en ouvre un champ d'investigation nouveau sur les risques potentiels liés a I'emploi
des nanomatériaux norlabiles. Une recherche proactive dans le domaine nous semble hautement
souhaitable non seulement pour la compghension de la physiopathologie de la MFM, de la
sclérose en plaque et des autres dysfonctionnements du systéme nerveux central imputés aux
vaccins, mais également pour le développement durable de l'industrie des nanotechnologies.
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6 Les conséquencesdélavi s du Conse

Ainsi que nous | 6avons expliqu®, | 6AFSSAPS conti

Et au vu des travaux du ProfessGIHERARD, on ne peut gque sbéen f®Iici

Mai s | es cons®quences fdgukbaei 4d OAFSSEARSei bi sai €
| 6 ®t u-ohé&me,ednlinee a peser lourdement sur les décisions administratives concernant la situation
malades.

6.1 LOONI AM

L6ONI AM Refuse syst®mati quement | e ant lekedossierd @es
personnes atteintes de Myofasciite 7 Macr opha
victimes de vaccinations obligatoire, le 3 juillet 2007 nous avons pu lire

6.2 Seécurité Sociale

En juin 2004 la Direction de la CNAM (Caisdéationale Assurance Maladie), édite une Lettre Réseal

LR/ DSM/ 36/ 2004 ~ | 6attention de tous | es M®de
Conseil scientifique de | 6Afssaps, de ne pédtdes
ne plus | a consi d®rer comme un Accident de tr a

%4 PRISE EN CHARGE ALD LISTE OU HORS LISTE :

Suite a nos démarches auprés de la direction de la CNAM;ctelteus a adressé le 4 décembre 2006, u
courrier (cf. ctjoint), notifiant que nos malades peuvent étre pris a 100% Hors liste, ce qui est une pe
avanc®e. N®anmoi ns, nous estimons quobils devra
suivant de leur courrier : ka Myofascite a macrophages est une maladie reconnue mais il ne s'agit p.
d'une affection musculaire primitive. Cette forme de myopathie serait secondaire a des causes toxiqu
infectieuses, et en I'état actuel des recherches, aucune piste ne peut étreéprivilégi
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