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Je m’intéresse au syndrome CHARGE depuis 1991 
c’est-à-dire depuis la naissance de ma fille Emilie

Dès le début, devant l’immense étendue des problèmes, j’ai eu à cœur d’emmagasiner le plus 
d’informations pour que nous soyons acteurs de l’évolution d’Emilie.
J’ai participé, accompagné le plus possible aux intervenions médicales, des consultations et des 
nombreuses rééducations. J’ai rencontré des personnes formidables qui m’ont tellement appris et 
motivée. J’ai joins plusieurs associations de parents et participé à de nombreuses conférences (2 fois à 
Poitiers avec Emilie, 3 conférences américaines, la conférence allemande en visio lors du Covid). 
J’ai vu beaucoup d’évolutions dans les techniques, les connaissances, les prises en charge, les lois…. 

Voici ma vision de la conférence de La Fondation Syndrome CHARGE américaine de juillet 2023 à 
Orlando.
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https://www.chargesyndrome.org/



1982 : projet « sourd aveugle » de l’université du Missouri initié
1988 : rédaction d’un livret « le syndrome CHARGE: 
un livret pour les familles » édité à 1000 exemplaires. Un besoin énorme 
de partage d’information se développe.
1989 : première Newsletter est publiée.
1993 : la Charge Syndrome Foundation est enregistrée officiellement à St Louis Missouri et regroupe 250 personnes 
(dont 50 Charge).

Son but est de développer la sensibilisation, la dissémination des connaissance, l’éducation et la recherche.

Depuis
La fondation a 4 permanents, compte 600 adhérents actifs et la Newsletter est envoyée à plus de 4400 personnes 
dans plusieurs pays. Permanent membership
- Organise une conférence internationale tous les 2 ans.
- Un programme de liaison mets en relation localement les familles (Family liaison program)
- Une commission consultative composée de professionnels attribue annuellement des financements
 de  projets de recherche scientifique (50 000$ par projet)
 de projets de recherche clinique (25 000$) 
 
Ces projets de financements incitatifs ont permis de lever plus de 12 millions de $ et ont amené des avancées 
majeures.
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2023 la conférence à rassemblé à Orlando plus de 1000 participants ( familles, éducateurs, intervenants, médecins)
 dont 227 personnes avec le syndrome CHARGE

15ième conférence et on y a fêté  le 30ième anniversaire de la fondation

moment d’immersion totale:

Avec
3 temps de repas à des grandes tables rondes dans
une même salle ou tout le monde se mélange et communique.

Des lieus et ateliers pour les enfants

Des activités ludiques pour tous et des animations
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Salle
Sessions 
générales 
et repas

animations
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Les interventions

Jour 1: journée « professionnels »

• Recherche clinique et scientifique

• Éducation, « adaptation, comportement », communication 

Journée 
professionnelle

Des sessions 

Des 
rencontres

Des posters 



Donna Martin, MD, PhD
Amanda Moccia, PhD* 
Yehoash Raphael, PhD 

July 20, 2023

Depts of Pediatrics, Human 
Genetics, and Otolaryngology

Recent Advances in Biomedical Technologies 
and their Relevance to CHARGE Syndrome



DNA = 2m long



Le code génétique (DNA) code pour la fabrication de protéines

Transcription: DNA to RNA

Translation: RNA to protein

ATGC

GUU -> Valine



CHD7 gene CHD7 protein

Les proteins sont les ouvriers de la cellule
Elles peuvent être des enzymes, des proteins de structure, des transporteurs
Elles ont différents domaine qui peuvent avoir différentes fonctions

Protéine CHD7: instable, petite, dysfonctionnelle



A quoi sert CHD7 ? 

ADN enroulé around autour des nucléosomes
L’ADN doit se désimpacter, se débobinner pour que les genes 
puissant être lus et transcrits puis traduits en protéines

CHD7

CHD7 désimpacte l’ADN



Why so many different effects?

Toutes nos cellules ont le même ADN

Mais tous les genes ne sont pas transcrits dans toutes
les cellules

Le déficit en CHD7 existe dans toutes les cellules mais
ne provoque des anomalies de développement que 
certaines familles de cellule et à un degré variable 
selon l’environnement des autres protéines qui “ 
collaborent” avec CHD7 pour le maintien ou non de la 
conformation de l’ADN



Gene
Discovery

Generation of
Animal ModelsIdentification of 

Genetic Disease

Underlying Mechanisms

Drug Development 
and Treatment

Exploring Rare Diseases

Martin, DM, Curr Genet Med Rep. (2015)



Timeline of CHARGE knowledge

1979 1989 1999 2009 2019 2029

First clinical 
report

CHARGE 
“Syndrome”

Stem cells

Sequencing
Diagnosis

Molecular Therapies

CHARGE 
“Association”

Discovery of 
CHD7

Animal
models

Disease 
Mechanisms

Research
Awards 



Comprendre les rôles de la protéines CHD7 , une étape cruciale pour avancer dans : 
La compréhension des symptômes
Des traitements médicamenteux 



Poisson zèbre déficitaire en CHD7 sur leur deux 
chromosomes ont moins de neurones GABAergiques 
(neuromédiateur inhibiteur)

ont une hyperactivité motrice

L’absence de CHD7  joue sur un autre gène : paqr3b

L’Ephedrine restaure l’expression du gène paqrb3 et 
améliore le comportement des poissons zèbre

Stimulant du système sympathique libère la 
noradrénaline des terminaisons nerveuses sympathiques
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From gene discovery and function to therapy:

Gene Therapy in the Cochlea

Etude chez la souris et le cochon d’Inde

Thérapie génique en insérant un gène CHD7 porté par un virus désactivé (Adénovirus)

Cils et neurones de l’oreille interne

Animal normal

Animal muté

Après traitement par injection de CHD7 
porté par l’adénovirus



CHARGE and Whole Genome Sequencing
pour ceux qui n’ont pas muté dans CHD7

• Recruitment from meetings and clinics.  

• Overlapping clinical features with other 
genetic conditions. 

CHD7 Pathogenic 
Variant (70-90%) Inconclusive 

findings (10-
30%)

Pathogenic variants in 
related developmental 

disorder (0-10%)



Novel gene discovery (GATAD2A)
Clinical features

• Optic nerve coloboma 

• Choanal atresia 

• VSD, PDA 

• Bilateral hydronephrosis

• Imperforate anus 

• Growth delays

• Clubfoot

• Cerebellar hematomas 

• Thin corpus callosum 
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L. Lieberman: Les enfants CHARGE et l’éducation physique

• L’importance de l’éducation physique est sous estimée. 
• C’est un atout pour acquérir une meilleur qualité de vie 
• Les enfants en sont trop souvent dispensés. 
• Le choix de l’orientation scolaire et/ou médico sociale est 

une question primordiale.
• Les enfants handicapés veulent des équipements que tous
•  les autres peuvent utiliser (concept d’universalité)
 

Mais aussi ROLE DES PARENTS 
dans le développement moteur 
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Beaucoup de raisons d’inhalation 
(fausses routes salivaires ou alimentaires dans les voies respiratoires)
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- Dysfonction des nerfs crâniens qui coordonnent la déglutition et la respiration : nerf 9 et 10

- Dysfonction des régions interneuronales dans le tronc cérébral

- Gène respiratoire nasale (choanes ou encombrement)

- Larynx mou = laryngomalacie

- Parfois anomalie anatomique mais opérée : fistule trachéo-oesophagienne

- Anomalie des vaisseaux qui peuvent comprimer la trachée

- La trachéotomie elle – même

- Le forçage alimentaire



Bien explorer
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Clinique
Fibroscopie dynamique de déglutition
Radiocinéma de la déglutition
Bilan pulmonaire



Comment traiter, avant l’amélioration spontanée
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- Bien réduire le reflux : médicaments ou chirurgie

- Bien réduire l’irritation d’une sonde nasogastrique : préférer une gastrostomie

- Bien réduire le risque infectieux : éviter la crèche collective

- Bien vacciner + immunothérapie anti VRS par BEYFORTUS

- Adapter les textures alimentaires : lisses, homogènes, épais, gouteux, appréciés
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- Réduire la production de salive :
- Patch de scopoderm 

- Médicament : Glycopyrrolate (Robinul) 
Efficace à 95% au début mais 
20% d’arrêt pour effets secondaires : sécheresse buccale, sécrétions épaisses, rétention urinaire

- Injection de Botox dans les glandes salivaires

- Ablation des glandes sous-maxillaires

- Traiter les bronchites aux antibiotiques
- Aérosolthérapie pour réduire l’inflammation
- Faire de la kinésithérapie respiratoire pour drainer les secrétions et aider à tousser efficacement

- Rééducation orthophonique , stimulation oromyofaciale

- Soins dentaires et orthodontiques



Attention aux risques anesthésiques
chez les sujets CHARGE

26



27

Endormissement plus difficile car hypotonie et encombrements des voies aériennes 
déjà présentes à l’état de veille, accentuées par le sommeil anesthésique 
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Education, comportement et communication

Importance de
de la formation des 
éducateurs et 
intervenants

du  choix d’orientation crèche, école, 
centre etc etc

des jeux en 
groupes

des stratégies de 
communication et de 
sociabilisassions Anxiété, 

comportement, 
diagnostic
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Jour 2:

Session générale sur les 30 ans de la 
fondation, bilan, objectifs

Les interventionsJournée 
professionnelle

Des sessions 

Des 
rencontres

Des posters 

Session privée jeunes adultes
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C. Murphy, L. Kling : Comment 
les déficits sensoriels 
impactent le développement 
moteur et l’équilibre

Leurs conclusions:
La confiance dans son équilibre est cruciale
Etre patient, ca va s’améliorer, c’est un peu long
Ne pas oublier de s’amuser

d’une façon générale
le rapport au corps.
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E. Dosunmu: Vision et syndrome CHARGE. 

Mouvement / activité physique
• Décharge du stress
• permet d’exprimer librement ses

émotions
• permet de communiquer
• permet d’améliorer la perception de son corps
• permet de connecter le corps et l’esprit

Importance des activités
physiques et de la psychomotricité

L’acuité visuelle ne fait pas 
tout

la vision fonctionnelle 
peut être optimisée 
grâce à des prises en 
charge adaptées.

Ne pas oublier l’importance du couplage vue et fonctions 
vestibulaires.

B. Foster: L’importance du mouvement

Evacuation du stress
Relation corps - esprit
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D. Brown: mon « BEST OF » personnel

Si les sens ne 
fonctionnent pas 
correctement , le 
cerveau ne reçoit pas 
les bons signaux et ne 
fonctionne pas 
correctement.

Les personnes ne 
sentent pas leur 
corps et sont 
souvent en sur 
stimulation pour 
compenser. Les déficiences 

vestibulaires ont de 
graves conséquences; 
fonctionner avec ces 
déficiences est très 
fatiguant d’où:
 - irritabilité, 
- impatience  accrue
et …..« troubles du 
comportement ».

Vestibules,
tonus,
 fatigabilité, 
anxiété,
vision, audition, 
lenteur et besoin de 
temps:
 
soyons réalistes le 
syndrome CHARGE 
est dévastateur.

Troubles du 
comportement 
secondaires à tous les 
dysfonctionnements   



38

S. Madhaven Brown: Inquiet? Anxiété et TOC 
des personnes CHARGE Fréquence 

anxiété
% étude

 enfant –ado 
% étude 
adultes

%étude adultes
(tuteur)

jamais 20 12.5 5

1 fois/semaine  
à qq mois 

17 28.5 30

plusieurs fois/
semaine

26 28 35

Tout le temps
>1 fois par jour

27 31 30

émetteur récepteur

récepteur émetteur

S. Bashinski: le développement de la communication 

- 2 sens

- 2 composantes communication 
                                réceptive et expressive
 Sourd-aveugle les 2 modes peuvent être différents

Recettes: se mettre dans les bonnes conditions et de LA PATIENCE

Instabilité? 

Nervosité?

Incompréhension?

Douleur ?



Les complexes questions sur le tube 
digestif dans le syndrome CHARGE

Orlando, Florida 2023

Dr. Kim Blake

Professor of Pediatrics

www.drkimblake.com

kblake@dal.ca

http://www.drkimblake.com/


CHECKLIST de surveillance des 
sujets CHARGE au cours de la vie
Parcours de soins



Le tube digestif de la bouche à l’anus

Les problems digestifs dans le syndrome CHARGE
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Gastroesophageal Reflux (GER) and tube feeding

• RGO sévère
• Nutrition sur sonde ou gastrostomie, 

responsable de plus de :
• Douleurs abdominales
• Rejets
• Satiété précoce
• Constipation

42“Motility issues” are a key problem.

Macdonald et al 2016 AJMG
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Straton, Hartshorne 2012 CHARGE non-
verbal pain assessment (CNVPA)

Troubles de la motricité intestinale

Déséquilibre du microbiote intestinal



Constipation

Prevention:
• hydratation
• Exercice
• Régime riche en fibre
• Massage
• Selles régulières

Treatment:
• Polyethylene glycol PEG 

Forlax
• Microlax
• Massage

How many of you have problems with this?
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Microbiote (flore) intestinal

• Determine if there is a relationship 
between gut microbiome and severity 
of GI symptoms in adolescents and 
adults with CHARGE Syndrome

• Determine if there is a relationship 
between gut microbiome and behavior 
in adolescents and adults with CHARGE 
syndrome



Les migraines abdominales : flyer
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Causes et validation fonctionnelle des troubles de la motricité
intestinale chez le zebrafish modèle de CHARGE

Loss of CHD7 in Zebrafish results in:

• Smaller stomachs and GI tracts with 
normal epithelial and muscular histology. 

• Decrease and disorganized vagal nerve 
projections particularly in the fore gut. 

• Less ability to empty their GI tract only 
minimally improved by pro kinetic agents.

Future:

Zebrafish are an 
excellent model for 
studying 
compounds that 
improve GI motility 
in individuals with 
CHARGE syndrome. 

48
Clooney et al FEEBS 285,11, 2018
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La tachycardie posturale orthostatique

17 ans
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Fatigue
Accès de pâleur
Syncope au levée
Hypotension orthostatique
Malaise aux changements de position
Troubles digestifs bizarres

Symptômes de dysautonomie

Mauvaise régulation du système nerveux autonome
Système parasympathique dominant
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Diagnostiquer l’hypotension orthostatique, l’hyperréactivité vagale et la tachycardie positionnelle par le tilt test
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Enquête par questionnaire de 31 personnes CHARGE
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Soyons conscient de l’existence possible de ces symptômes fonctionnels neurovégétatifs
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L. Denno: 10 stratégies pour 
promouvoir des comportements 
positifs  (bien-être?, équilibre?) 
pour les enfants CHARGE

• Le comportement vient de l’interaction avec l’environnement, en 
observant les réactions des autres (la famille, l’école, la rue, etc).

• Le comportement est contextuel; chaque enfant a un 
comportement dans son contexte, unique.

• Les enfants CHARGE ont besoin d’un cadre et de prévisibilité 
• Tout leur prend plus de temps; il faut être patient 

Positif:

• Etre cohérent
• Etre positif: dire à l’enfant ce qu’il faut faire (et non 

ce qu’il ne faut pas faire)
• Présenter des alternatives
• Utiliser un mode de communication adapté, des 

mots et des idées simples et directes
• Si vous ne savez plus quoi dire ne dites rien.

Négatif à éviter - voire bannir:

• Les punissions ou châtiments ; peuvent avoir 
des effets terribles tels que l’évitement, des 
réponses trop émotionnelles et agressives.

• Les punissions n’apprennent pas de 
comportement correcte alternatif

• Chercher et croire à des solutions magiques
• Donner des excuses
• Accuser ceci ou cela ou les autres

• N’essayez pas de «persuader» votre enfant d’avoir 
«un comportement CONFORME »  et n’espérez pas 
que quelqu’un puisse y arriver.
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En conclusion:

Une conférence donnant une grande place

                                   -  aux enfants

  - aux récits de parents

                                   - aux réseaux de parents

  - aux groupes de jeunes adultes

  - aux groupes de frères et sœurs

                                   - au partenariat école / famille    
                                                               


