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Triade syndromique

Communi-
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nteraction
Sociale

ntérets . . .
restreints - Diagnostice classique

et pendant la petite
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répétitives _ 36 _ 4 8 m Oi S
Spectre large : Troubles spectre autistique (T'SA)



Signes cliniques
N
0 Trouble de I'interaction sociale réciproque

0 Trouble de la communication, en particulier du
langage

0 Troubles du comportement et des activités
imaginatives, avec restriction du répertoire
comporiemental

Signes associés fréquents:
0 Déficit intellectuel: 30% a 70%

0 Epilepsies: 15% a 30%
Début précoce

0 Facteur prénatal ou périnatal: le plus souvent




Historique
S
0 Leo Kanner, pédopsychiatre américain (1943):
I”autisme infantile” (different de Bleuler, 1911)

1 Hans Asperger, pédiatre autrichien (1944): le
syndrome d’Asperger (autisme avec langage)
00 Redécouvert vers 1994

O Sucharewa, neuropsychologue russe I'avait décrit

dés 1926

0 DSM-V, 2015 déconseille le terme Asperger
(avec bon ou assez bon langage) (pisgnestic and statistical

Manual of Mental Disorders de l’APA)



https://fr.wikipedia.org/wiki/Diagnostic_and_Statistical_Manual_of_Mental_Disorders

Continuum avutistique

(TSA — TED)
S e

0 HAUT NIVEAU et ASPERGER: Réduction de la
compétition vision — langage (manipulation
des formes 3D; synesthésies; déficit
d'empathie, ...): le « pouvoir de I'autisme »

0 ILOTS DE COMPETENCE DANS FORMES
SEVERES: e.a.: mémorisation des itinéraires
et performances du calendrier



Une importante découverte en

faveur du continuum autistique
N

Certains cas de

autisme infantile précoce de
Kanner

syndrome d’Asperger ont un
substratum génétique similaire



La prévalence mesurée ou déclarée
N

a USA (source: SPECTRUM, 2020): 1/ 54

1/34 chez le gargcons
1/144 chez les filles

o France: entre 0,5% et 3%
Santé Publique France: 1% (G/F = 3,7), surlabase recours

enregistré aux soins de santé

o Relations avec environnement, et santé périnatale
o Relation trés hypothétique et extréemement minoritaire

avec genes néanderthaliens (?)



Prévalence du diagnostic

By some counts, autism diagnoses have climbed steadily
since the 1970s. Some research has found explanation
for more than half of the rise (right).

Mise a jour 2022: ~ 2 a 3%
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Augmentation considerable de la

prevalence des TSA
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Prématurité et Autisme (TSA) 2008-2021

Moster, et coll, NEJM et méta-analyses
N

1. Le risque de TSA par rapport aux
témoins a terme:

a X 10 si prématurité 23 — 27 SA
a X 7,3 si prématurité 28 — 30 SA

2. Chez TSA avec handicap associé:
> 509% sont anciens grands

prématureés



- CAUSES ET MECANISMES

ROBUSTE COMPOSANTE GENETIQUE AVEC EXPRESSION
TRES VARIABLE

Concordance: jumeaux homozygotes: 70% a 90%
Concordance: jumeaux hétérozygotes: 5% a 10%
Récurrence dans une fratrie: 5% a 10%
Héritabilite: 0,80
Anomalie ADN détectable
(actuellement): 10%
EPIGENETIQUE



- CAUSES ET MECANISMES

CONSTRUCTION DU CERVEAU GENETIQUE ET
EPIGENETIQUE

. Colonnes neuronales verticales du
cortex

- Voies thalamocorticales (VIP, sérotonine,
neurologines, ...)

- Synapses excitatrices



Colonnes de corps cellulaires et faisceaux myelinisés
Bauman, Kemper, Boston University & Yakovlev Collection




( (
Autisme Delorme et al. Nat Med,2013

Connectivité, Synapses

> TrkB agonist (LM22A-4) ¥ GABAB receptor agonist (arbaclofen)

¢ Insulin-like growth factor 1 (LM22A-4) * M1 receptor agonist (dicyclomine)
1y elF4E bindings inhibitors (4EGI-1) YW mTOR inhibitor (rapamycin)
g Sphingosine-1 phosphate receptor W Matrix metalloproteinase 9 inhibitor (minocycline)

modulator (fingolimod) * Gam i b e COPPB
{? NMDAR partial agonist (D-cycloserine) EHIOMS SppStE G | )

. AMPAR agonist (ampakine CX546, * RN smgnniat (MPRP; GTER)
CX1837, CX1739, CX546) k ERK-mediated protein synthesis inhibitor (statine)

¥ NKCC1 receptor antagonist (bumetanide) Y GABAA-positive allosteric modulator (clonazepam)
W FRBRER inhihiinr (PD4E2720 PH1ARIGRY




LES REPONSES QUI VIENNENT D’ETRE

DONNEES A SEPT DE VOS QUESTIONS
1 ____________________________________________

LES CAUSES 1 AUTISME,

1 GENETIQUE, ASPERGER
HEREDITE ET 7 DEFICIT MENTAL
EPIGENETIQUE ET AUTISME

" NETTE o TSA, TED

AUGMENTATION C«L'AUTISME A

PREVALENCE TOUTES LES
SAUCES »



DEUX QUESTIONS ENCORE A
CE PROPOS

0 DYSPRAXIE: perturbation a effectuer gestes et
activités volontaires par dysfonctionnement zone
cérébrale motrice. 5 a 7% enfants 5-11 ans
(garcons 3 X > filles).

Comorbidité 50 a S0% des TSA.
0 SCHIZOPHRENIE: AUCUN rapport avec

Avutisme de Kanner, sauf histoire du terme (1911,
Bleuler)
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Voire question suivante:
grande inquiétude

L’AUTISME EN FRANCE

< 2009 (LACANISME)
> DEPUIS 2013 (HAS)
> DEPUIS 2017 (EFFET PRESIDENT)

I



HAS

RECOMMENDATIONS DE BONNE
PRATIQUE: AUTISME

HAUTE AUTORITE DE SANTE

I 2009 - 2013



H ‘s S Anesm
« Autisme
et autres troubles envahissants du
développement : programmes et interventions

chez I’enfant et I’adolescent »
Pr Philippe EVRARD

président du groupe national de pilotage
Joélle ANDRE - VERT, chef de projet

Recommandation de bonne pratique



Parmi les interventions a commencer avant

I'dge de 4 ans

: Niveau de
Recommandées .
recommandation

o ABA (Applied Behavior Analysis) 0B
0 Denver 0B
0 ESDM (Early Start Denver Model) 0 C+
o TEACCH 0 C

0 Magerotte (Mons)

o AE

0O « Iniégraiive )) (« Echange et Développement »)
(Tours)

0 Howlin, Londres



Meédications

__Place limitée mais significative

Antiépileptiques +++

si épilepsie (> 1/3)

Risperdal
Méthylphénidate
Mélatonine

Bumeétanide (?)




- Méthodes recommandeées

Dans > V2 des cas:

Forte ameélioration de la
communication, du Q.l.

Amélioration nette mais modérée
des comportements adaptatifs



RECOMMENDATIONS DE BONNE

PRATIQUE TSA

1. Haute Autorité de Santé (HAS), France, 2012

2. National Institute for Health and Care Excellence (NICE),
Royaume-Uni, 2013

3. Centre Fédéral d’Expertise des Soins de Santé (KCE),
Belgique, 2014

4. Health Care Improvement Scotland (SIGN), Ecosse, mise a
jour de 2016

5. Interagency Autism Coordinating Committee , Federal
Government, USA (IACC), 2018

6. Les recommandations suisses, canadiennes, suédoises
et australiennes ont aussi été prises en considération.

I



Vos 2 questions sur la guérison de

'autisme
B

0 Il n'y a pas de guérison possible pour plusieurs
raisons:

1. Ce n’est pas, en soi, une maladie mais une
{( neuroatypie ).

2. Le terme de « handicap » est méme refusé par
certaines personnes autiste.

0 Les formes séveéeres peuvent étre trés
remarquablement améliorées dans > 2 des cas.

0 Certains hauts niveaux sont « irremplacables ».

0 Certaines comorbidités peuvent étre guéries.



Satisfaction et co0t de la prise en

charge en France
N

1,4 milliards d’euros

(hors colt sanitaire)

Forte satisfaction:
<1/3




CLEFS DU SUCCES DES SOINS ET DE 'EDUCATION
POUR LES ENFANTS ET ADOLESCENTS HANDICAPES

B
La comparaison entre pays similaires

(PIB > $ 30.000 et budgets santé > 13% du PIB)

donne des résultats extremement différents
concernant la couverture des personnes
handicapées, jusqu’a atteindre 300% de
variation dans certains domaines.




Qualité des soins de santé et des produits éducatifs
1) «lrresponsabilité » du social et médicosocial en France

(non opposable)

2) « Récit national »
PERCEPTION & LECONS

UTILITE
Qeuil Qualité / Prix : REMBOURSEMENT

RESPONSABILITE
FINANCIERE  FIXATION DU PRIX

EGALITE

stratification:
VOLUME ( PRIX X VOLUME)

Laurent DEGOS, 2015, MODIFIE




TRANSFERTS DE FRANCE A

L'ETRANGER
1

JBelgique (Wallonie — Bruxelles)
OHavuts-de-France

flle-de-France

Suisse

OAuvergne
JRoyaume-Uni

1 G=-D de Luxembourg et autres



LES AUTISMES DE HAUT NIVEAU

Vos quatre questions
N

0 Pas de discontinuité syndromique, ni
avec I’ensemble des TSA, ni avec
I’ensemble des personnes « trés
douées » (>>> 19 22?)

0 Le diagnostic n'est souvent fait qu’entre
la fin de I'adolescence et I'age de 35
ans

1 Questions stratégiques



Humanisme et neuroatypies (1)

S
Nombre de personnes autistes de haut niveau
insistent pour étre dénommeées « neuroatypicques »,
afin d’échapper a toute étiquette de « maladie ».

lls souhaitent préserver la possibilité de progres
techniques et scientifiques permis gréce aux
apports d’étres humains dotés d’'une pensée
extréemement focalisable et non dissipée par un
intense besoin d’interactions sociales. lls souhaitent
enfin préserver ainsi leurs droits en tant qu’étres
humains « neuroatypiques ).



Humanisme et neuroatypies (2)
N

Soulignons que des
interactions sociales
quantitativement rédvites sont
parfaitement compatibles avec
une profonde affectivité et un
attachement d’extréme qualité.



Quelques célébrités évoquées
Une autre ae vos questions
—

Bob Dylan
Henry Ford

Bill Gates
Greta Thunberg




Association A4 (AUTISME)




Association A4 (AUTISME)

Président — fondateur et président d’honneur: Paul CHENEL
Actuel président: Michel LEBON
Actions suggérées (PhE), A soumettre au C.A.:

.. L’insertion en creche et dans I’enseignement
maternel

.. Nouveaux marqueurs épigéneétiques et
intelligence artificielle

.. Institut Robert-Debrée du Cerveau de I’Enfant

. Accompagnement d’actions autisme de
« service clubs »



Institut du Cerveau de Enfant
Hopital Universitaire Robert - Debré (AP-HP), 2023 - 2024




Recherches, actions concretes et

espoirs: de nouvelles étapes
N

1 Une nouvelle revolution de la vie des
personnes autistes

0 Leur contribution aux progreés de
I’humanité

0 L’autisme, clef essentielle pour
I’ensemble des troubles du
neurodéveloppement

1 Les femmes et les hommes « neuro-
atypiques »
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