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Réponse de G. Lucotte au sujet
du gradient de distribution géo-
graphique de la mutation prin-
cipale de la mucoviscidose en
Europe (m/s n° 2, vol. 8, février

1992)

A la suite de notre publication dans
Lancet [1] sur le gradient nord-
ouest/sud-est de la mutation AF508
en Europe, j’ai, comme c’est la cou-
tume dans ce journal pour les auteurs
de travaux importants, rédigé pour
médecine/sciences [2] un résumé francais
de ce travail. C’est ce dernier texte
qui a fait I'objet dans m/s du mois
suivant d’un certain nombre de
remarques [3] de la part des biologis-
tes (principalement parisiens) de la
mucoviscidose, et auxquels je réponds
icl point par point.

Je signalerai tout d’abord que notre
étude, initiée dans le cadre de 1’ Euro-
pean Concerted Action on Cystic Fibro-
sis [4], a porté pour les données fré-
quentielles hors de France sur les
résultats émanant des chercheurs les
plus en vue sur le sujet dans les diffé-
rents pays d’Europe, et que ces
valeurs ne peuvent donc étre contes-
tables. Nous n’avons cité les faibles
effectifs qu’a titre indicatif, et I’ensem-
ble des données est soumis a des révi-
sions périodiques tous les ans (déja
deux versions successives de notre
carte [1, 4], et ce principalement pour
ce qui concerne les résultats obtenus
pour de nouvelles contrées géographi-
quement importantes (qui nous sont
en général adressées par les auteurs
originaux avant publication).

Nos résultats sur I’Afrique du Nord
n’ont été inclus dans I’étude que
parce qU’ils étaient (tout comme pour
Israél et ’'URSS) les seuls disponibles
pour des contrées proches d’Europe.
Il y a d’ailleurs confusion dans I’uti-
lisation qui en est donnée dans [3] :
notre premiére publication les concer-
nant [5] rapportait les haplotypes de
onze familles, ou la mutation AF508
s’est révélée par la suite étre présente
chez dix enfants testés ultérieure-
ment [6]. Cependant, comme il
s’agissait de .familles résidant en
France et vraisemblablement quelque
peu métissées pour la plupart d’entre
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elles, nous avons recommencé cette
étude sur un nombre plus élevé de
familles autochtones [7], ou la fré-
quence alors obtenue est de 0,43 ;
c’est cette derniere valeur, plus repré-
sentative et concernant une popula-
tion géographiquement mieux ciblée,
qui a été prise en considération lors
de I’établissement de la carte.

Pour toutes les capitales ou grandes
villes (comme Paris, Londres, Ber-
lin...), nous avons été amené effecti-
vement a procéder a une sélection des
laboratoires choisis dans notre étude,
de fagon a éviter les chevauchements
entre données, d’ailleurs le plus sou-
vent assez concordantes. Et pour
Paris, j’ai choisi les résultats de mon
propre laboratoire : avec plus de
270 familles parisiennes étudiées a ce
jour, notre groupe a acquis en effet
une notable expérience en la matiere.
Pratiquées a présent de fagon routi-
niere a l’aide d’une microtechnique
originale simplifiée de détection de la
AF508 semi-automatisable [8, 9],
pour des patients d’origine ethnique
ou d’ascendance régionale bien carac-
térisées, la plupart du temps fidélisés
a la méme grande consultation pari-
sienne de pédiatrie ; contrairement 2
ce qui est affirmé [3], nos propres
données fréquentielles (de 0,75 a 0,80)
ont été régulierement consignées dans
la littérature, et ce tout particuliére-
ment lors du colloque de Sestri
Levante, ou nos résultats ont méme
été les seuls parmi les fréquences en
France a étre publiés de fagon indi-
viduelle [10]. Le terme de « principal
investigateur » dans le Tableau I de [2]
indique simplement, a l’instar de la
convention adoptée par le Cystic Fibro-
sis Genetic Analysis Consortium dont je
fais nommément partie, le patronyme
de celui qui dirige le laboratoire dont
les fréquences sont rapportées dans la
publication en question.

Les véritables « initiateurs de la pro-
blématique » [3] du gradient euro-

péen de la fréquence de AF508 ont
toujours été, en tant que tels, cités
dans nos deux articles sur le sujet [2,
4]. A la suite de la publication des
résultats de I’ European Working Group,
nous avons estimé utile de construire,
sur la base d’une méthodologie ori-
ginale [4], une carte de I’Europe plus
précise que celle rapportée initiale-
ment (31 points [4], 43 [1], puis 51
dans la nouvelle carte que nous pré-
parons, contre seulement 29 pour
I’ European Group, en excluant les don-
nées chevauchantes), car il est évident
que plus la carte sera précise, plus il
sera possible de donner une interpré-
tation crédible (et c’est cela qui me
semble essentiel) de la nature du gra-
dient, sur une base réaliste de géné-
tique des populations H
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