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Introduction

Croiser les regards pédiatriques et adultes...







Importance en neurogénétique

* 90% des enfants avec atteinte neurologique vont passer le cap des 20 ans.
* Maladies chroniques et ... évolutives

* Traitements prometteurs

* Diagnostic de plus en plus précoce

* Implication familiale importante

* Suivi tres structuré en pédiatrie

* Comorbidités (cognitives, psychiatriques, multisystémiques...)

— Problématique de la continuité du suivi des jeunes adultes




Les freins...

Le pédiatre = « expert » de la maladie de 'enfant

Relation de confiance

Crainte vis-a-vis du médecin « d’adulte »

Contexte spécifique de enfant handicapé

Structures « adultes » inadaptées

Risques associés a une transition mal faite

e Transition # Transfert



Les freins...

* Adaptation doses pédiatriques

* Méconnaissances des structures « enfant »

* Démarches administratives

e Matériel de rééducation — Aide a la mobilité
* Aménagements scolaires raisonnables

* Rééducations logo — kiné — ergo - ...

* Autisme / TDAH / Dys-




Qu’en dit la littérature...
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1) Equipe pluridisciplinaire

2) Planification de la transition

3) Transition personnalisée et progressive
4) Accompagnement émotionnel

5) Revoir le diagnostic et le traitement



Neuromuscular disorders
and transition from
pediatric to adult care

in a multidisciplinary
perspective: a narrative
review of the scientific
evidence and current
debate 2022

Giuseppe Accogli, Camilla Ferrante, Isabella Fanizza,
Maria Carmela Oliva, Ivana Gallo, Marta De Rinaldis, Antomo Trabacca

1) Approche multidisciplinaire

2) Préparation physique rigoureuse
3) Collaboration

4) Planification

HEALTH AND PHYSICAL
CARE

y PEDIATRIC CARE
| Children’s services

PSYCHOLOGICAL CARE

TRANSITION

ADULT CARE
Adult's services

SOCIAL CARE




Transition from pediatric to adult care in adolescents with hereditary
metabolic diseases: Specific guidelines from the French network for
rare inherited metabolic diseases (G2M)
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2018

Pediatric Unit

Adult Unit
Patient > 18 years old

)

Resources Specific IMD training for dieticians and doctors (SFEIM, DIU, GZM, etc.)

Availability of a sufficient number of specifically trained dieticians in pediatric and adult units

Development of specific admission actions in adult units as well as pediatric units

Development of an adult emergency unit based on the same principles as the pediatric unit
Eoiviction Continuous communication between pediatric and adult units within IMD reference and
and cocrdination competence centers
between Meeting trios to the 1% ioint Check-up meeting after
pediatric/adult REETIEET N 39 S o) the 2 consultation

reference centers

consultation
pediatrician/adult doctor +
dieticians {child & adult)

Joint consultations

pediatrician/adult doctor
+ dieticlans {child &
adult)

Patient care
pathway

Specific care for the patient and all issues specific to adult age

|

Accompaniment of parents

Support of patients' associations
Continuation of educational therapy started in pediatrics

: patient/parents/pediatric/adult doctor + dieticlans

(child and adult)

In pediatric unit

I
Patient has a stable clinical and

treatment situation

GIM: Frunch metwork 10r 1are mberited metabolc diseasas; IMD: mhar itod metabolic daesases with
diotary treatment  * If patient sutonomsous

=> Creation of the transition plan

Change In unit
Pt inn
stalrls clivical
and Yreatrment
stuaton for ot
ot  peer

In adult unit

Comultations
with and

without®

fenty

Convultations
with and
without* paronts

Etape critique...
> Perte de suivi médical + risque
accru de complications.

1)Préparation anticipée et structurée
de la transition.

2)Renforcement de I’autonomie des
adolescents

3)Implication coordonnée

4)Approche multidisciplinaire
5)Continuité des soins



Child-to-adult transition: a survey of current practices
within the European Reference Network for Rare Neurological
Diseases (ERN-RND) 9097
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18 years, What's new?!

8 jaar, wat rnu?l

Al chronic di x

~— Trans:it

Transition Tubingen

Table 1 Summary of specific programs dedicated to child-to-adult teansition in ERN-RND centers

ERN-RND heulthcare Radboud University Hapital Pitié-Salpéiriere  Hospital Sant Joan de University Hospital, University Medical Hospital Universitari Vall
provider Nijmegen Netherlands Paris France Déu, Barcelona Spain Innsbruck Austria Center TubingeGermany  d'Hebron Barcelona Spain

Nume of transition 18 vears, What's new? JUMP AlO {Aden) Berliner Transitions Trans:it Som-hi!

program Program
Discases Ataxie-HSPs All chronic neurological Al chronic discases All chronic discases All chronic discases All chronic diseases with
discases specification for ataxia-
HSP
Age uf transition 18 years 15-25 years 1618 years 12 years 14-18 years Preparation:
12-14 years
Joint visits:
16-20 years
Person in charge - Nurse Nurse Nurse or social worker  Nurse Nurses
Pediatricians Pediatricians Pediatricians
Neurologists
Adult-pediatric joint Yes No No No Yes Yes
visits
Documents Referral letter for Patient reports - - Shared electronic Electronic health
neurologist documents (eCRF} record and specific
questionnaire
Reimburse for transition  No No No No Yes No
activities
Website - hups:/ipitiesalpetriere, www.sjdhospitalbare www.bip-ev.def www.medizinuni-tuebi -
aphp. fe/jumpd elona.orgles/pacie ngen.deffiles/view/
tes-y-familias/ LKeQNOWdIwWonl
APOYO- Y-acompanami qDaOEws42/Flyer_
emavalD-programa- Transit.pdfl

trunsicion-hospital-
adultos
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Protocole spécifique nécessaire pour :
* Ataxie-HSP (68 %)

* Leucodystrophies (72 %)

* Epilepsie (76 %)

* Maladies neuromusculaires (78 %)

* Dystonie-NBIA-paroxystiques (70 %)

* Chorées-Maladie de Huntington (65 %)

Pour des troubles neurologiques plus courants (migraine, sclérose en plaques, neuropathie et paralysie cérébrale):
18 a2 30 % des répondants ont estimé qu’il n’était pas essentiel d’avoir un protocole de transition dédié

Troubles du mouvement complexes avec une atteinte cognitive majeure = Trés peu de structures adaptées



Obstacles et limites identifiés dans la littérature

* Manque d’anticipation

* Disparité des pratiques (age, protocole standardisé)
* Disparités entre les centres d'un méme ERN

* Manque de ressources humaines et temporelles

* Financement et support administratif

* Soutien psycho-émotionnel insuffisant

* Acceptation du jeune / des parents




Lacunes de la littérature

* Peu d’études centrées spécifiquement sur les maladies neurogénétiques avec atteinte
cognitive

* Pas de prise en compte du point de vue des patients / familles

* Manque de données longitudinales sur les résultats vraiment mesurables (qualité de
vie, autonomie,...)

* Peu d’évaluations de cout / viabilité économique

* Variabilit¢é importante des pratiques selon pays / systtmes de santé




Recommandations :

* Coordinateur de transition
* Anticipation

* « Readiness »

* Communication claire

* Soutien psycho-social

* Documents de transition

e Formation




Notre pratique



Chorée familiale bénigne :
Syndrome brain-lung-thyroid (NKX2-1)

Clinical Spectrum

of Benign
Hereditary
Chorea
: Lung Thyroid
Neonatal/Infant respiratory Congenital hypothyroidism
distress syndrome Thyroid agenesis
Recurrent pulmonary infection
Obstructive airways discase
Chronic interstitial lung discase
Qther associated features
Malignancy Brain
Urinary tract abnormalities Hypotonia

Motor developmental delay
Chorea, Myoclonus, Dystonia, Ataxia

Hypo- Oligo-dontia
Short stature

Webbed neck [?)unhm

Joint hypermobility Cognitive impairment

Hypoparathyroidism Psychiatric illness: ADHD, OCD, psychosis
Sensorineural heaning loss

Skeletal abnormalities

Genereview



Association between CACNATA and ATP1A2
Variants are Responsible for Severe
Neu rodevelopmental Disorder De nombreuses années sans diagnostic clair

Charlotte Mouraux'2® Serpil Alkan?? |ean-Hubert Caberg? Frédérique Depierreux!#%

l. 2
Trouble dans les apprentissages
Epilepsie accordée a une encéphalite virale :
s T
dans l.enfaflci ATP1A2 ¢.2501G>A +/- ATP1A2 ¢.2501G>A -/-
Migraines a ’age adulte CACNA1A c.3908T>C /- CACNATA ¢.3908T>C +/-

Trouble neurodéveloppemental
Epilepsie

Trouble neurodéveloppemental global sévére

Troubles moteurs

Troubles moteurs
ATP1A2c.2501G>A +/- ATP1A2¢c.2501G>A-/-

CACNATA ¢.3908T>C +/- CACNATA c.3908T>C +/-



CACNAIA ATP1A2

7 Résultat(s) 3 Résultat(s)

ORPHA:97 (Pathologie) Alaxie paroxystique familiale ORPHA:442835 (Pathologie) Encéphalopathie épileptique & début précoce non spécifique

ORPHA:98758 (Pathologie) Ataxie spinocérébelleuse tyne 6

ORPHA:2131 (Pathologie) Hémiplégie alternante de I'enfance

ORPHA:442835 (Pathologie) Encéphalopathie épileptique a début précoce non spécifique

ORPHA:569 (Pathologie) Migraine hémiplégique familiale ou sporadique

ORPHA:2131 (Pathologie) Heémiplégie alternante de I'enfance

ORPHA:569 (Pathologie) Migraine hémiplégigue familiale ou sporadique

ORPHA:2382 (Pathologie) Syndrome de Lennox-Gastaut

ORPHA:71518 (Pathologie) Torticolis paroxystique bénin de I'enfant

Spectre phénotypique large avec variabilité interindividuelle et intrafamilialle



Maladie de Gaucher neuronopathique

Type 2
Type 3 ’ ype

\symptomatlcT
Skeletal disease > d+
s
Visceral disease 'y.urz:
2° neurologic Congenital
involvement icthyosis
Parkinsonian Progressive
manifestations neurologic
degeneration
Hydrocephalus, Myocionic
cardiac valve eplleps
calcifications P y
Eye movement
disorder

Anémie : 37%" Splénomegalie
Thrombocytopénie modérée modérée a sévere : plus de 90%
a sévere : 60 & 90%~ p

Douleurs osseuses : 34%°
Hépatomégalie Crises osseuses : 7%’

modérée a sévere : 60 a 80%? / Signes radiologiques osseux :
83% 7




NBIA

"y.v
QALY
v (i
Kufor—Rakeb

NEUROPSYCHIATRIC
SYMPTOMS m
CEREBELLAR
SIGNS

ABNORMAL
RETINOPATHY OCULAR
MOVEMENTS

Severe generalized dystonia
IS @ prominent symptom

Hogarth P. 2015



Classic PKAN

<b

13-14

Rapid progression
Similar phenotypes
Clumsy gait
Extrapyramidal features

Gait and speech loss

Atypical PKAN

20-40 years

Slow progression

Variable phenotype
Speech difficulties
Psychiatric symptoms

Dystonia-Parkinsonism

Hayflick et al., 2003



Ce que nous proposons...

* Consultation pluridisciplinaire / conjointe bien avant le moment de la
transition

* Complémentarité au niveau des expertises

* Traitements complexes « adultes »

* Anticipation

* Relation / collaboration existante entre neuropédiatre et neurologue

* Réunions de discussion de cas / prise en charge



Messages clés

* Anticipation

e Période cible individuelle

* Role d’un coordinateur

* Conventions écrites de partenariat

* Discussion autour du handicap avec la famille

Education a la santé et aux besoins médicaux spécifiques
* Accompagner les familles

* Prise en charge multi/pluri/transdisciplinaire

* Médecin traitant

* Lever les obstacles administratifs

* Favoriser des équipes enfant/adulte




Points de réflexion...

* Attentes des patients et des familles
* Qu’est ce qu’une transition réussie ?
* Facteurs individuels et communautaires

e Formation médicale

ATTENTION
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