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I percorsi di transizione 
pediatra-adulto nelle malattie 
endocrino-metaboliche rare:
HEAL ROADS OF TRANSITION

Andrea Isidori
Direttore Endocrinologia  - Sapienza Università di Roma
Chair WG on Transition of Endo-ERN
Coordinatore Spoke 4 – HEAL Italia 



3

Cambiamento della percezione di sé (e anche della

malattia) e del relazionarsi con gli altri

Cos’è «l’età di transizione»?

• Completamento dello sviluppo somatico e

psicosociale dopo aver raggiunto la statura finale

• Inizia nella tarda pubertà e termina verso i 25 anni

Principali patologie di interesse endocrinologico:
➢ Sindromi genetiche (ad es. Down, Turner, Prader-Willi)

➢ Patologie ipotalamo-ipofisarie (deficit di GH)

➢ Diabete mellito

➢ Patologie tiroidee

➢ Patologie gonadiche

➢ Patologie surrenaliche

➢ Ecc.
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Perché la transizione è complessa?

Cambiamenti critici della sfera 

fisica e  psicologica

Passaggio a un modello di cura 

autonomo e responsabilizzante

Fidelizzazione con il centro 

pediatrico e paura di abbandonarlo

Le difficoltà I rischi

Interruzione della continuità 

assistenziale

Peggioramento delle condizioni 

cliniche

Difficoltà nell’accesso alle cure e 

scarso monitoraggio
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Emerging PROMS :

Patient Related Outcomes Measures

• Sex

• Reproduction

• Attractiveness

• Independence

• Self-determination

Isidori AM, 2018, Lancet D&E

Minnetti M, 2022, European Journal of Endocrinology

→ ICARO tool 
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• Up-to-date internazionale in

• Simposi, letture e meet the expert

• Gruppi di lavoro

2018
2019

2021 2022

2024

20232020
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Endo-ERN e transition of care
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Survey europea sulle 

aneuploidie maggiori dei 

cromosomi sessuali a fenotipo 

maschile (HGA)

Centri40

Paesi EU15

Tasso di risposta>75%

• General clinical management

• Hypogonadism and testosterone 

replacement therapy (TRT)

• Comorbidities

28 items divisi in 3 aree:

Endo-ERN e transition of care

New Horizons in Klinefelter Syndrome: Current Evidence,

Gaps, and Research Priorities
AK. Lucas-Herald, L Aksglaede, ID Caspersen, SF Ahmed, F Carlomagno, & AM 

Isidori - Endocrine Reviews, 2025, in press



Testicular US

PRE vs POST 12 months on GT 

Color-doppler

Volume: 3.3 mL

Volume: 9.1 mL

BASELINE

+12 

MONTHS



Semen analysis o 18 years old 

o No secondary sexual 

characteristics

Volume: 3.3 mL

BASELINE

BASELINE 

Sperm count / mL Azoospermia

Total sperm count /

Progressive motility /

Total motility /

Morphology /

WBC / mL 300,000

Spermatogenetic lineage 

cells

Absent

Spermioagglutination Absent

Prostatic corpuscles Present

+12 MONTHS ON GT 

11,000,000

20,900,000

30% linear + 10 % dyskinetic

40%

8% typical forms

700,000

Present 

Absent

Present

Volume: 9.1 mL

+12 

MONTHS

hCG 2000 

UI 2/week

FSHr 150 

UI 3/week
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Survey europea sulla

transition of care delle

malattie endocrino-

metaboliche rare

Risposte>110

Centri>70

Paesi EU21

• Setting

• Strumenti

• Ruolo del caregiver

• Timing della transizione

• Criteri per la transizione

• Collaborazione tra 

professionisti sanitari

• Supporto psicologico

• Monitoraggio a lungo 

termine

• Equità nell’accesso alle cure

• Esperienza del paziente

• Privacy e data security

31 items divisi in 11 topic:

Endo-ERN e transition of care
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Oncology Rare Diseases Cardiovascular

Diseases

Metabolic

Diseases

HEAL Italia - la medicina di precisione nelle patologie complesse

Le patologie rare sono caratterizzate da

Bassa prevalenza nella

popolazione generale

Alto impatto sugli individui

affetti e sui loro caregivers

Specialmente nell’età di transizione, è 

importante definire dei percorsi chiari per il 

paziente

Data la rarità di queste condizioni, è 

fondamentale una ricerca partnership-based“Testo Unico sulle Malattie Rare”
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Un esempio di transition of care nelle patologie rare

L’adrenoleucodistrofia X linked

(X-ALD) una malattia rara 

caratterizzata dalla 

compromissione del sistema 

nervoso e di alcune ghiandole 

endocrine (surreni e gonadi)

Tale condizione può presentarsi in 

modo variabile per severità e 

manifestazioni cliniche

Nelle forme non severe, la prima 

manifestazione può avvenire 

durante l’età di transizione
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Giunti all’età di transizione, i pazienti 

con X-ALD transitano dal centro 

pediatrico al centro adulto mediante un 

sistema di transition of care ben 

definito

Tale sistema prevede una joint visit

con pediatra ed endocrinologo adulto

Il passaggio di consegne avviene 

direttamente, con il paziente che ha 

l’opportunità di sapere subito chi sarà il 

suo nuovo medico

Nel centro per adulti, le visite sono 

strutturate in modo simile al centro 

pediatrico, per garantire continuità per 

il paziente

HEAL’s ROAD in transition of care
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HEAL’s ROAD in transition of care L’iperplasia surrenalica congenita 

(CAH) è una patologia ereditaria rara 

caratterizzata dalla presenza di 

insufficienza surrenalica primitiva e 

eccesso di androgeni

• Eccesso di androgeni

• Crisi surrenaliche

• Stanchezza eccessiva

La terapia della CAH in età  di 

transizione deve prevenire:

• Obesità

• Alterazione della crescita

• Ridotta densità minerale ossea

La terapia deve però non 

essere eccessiva per evitare:

Sono necessari nuovi strumenti per 

monitorare queste patologie 

endocrine complesse
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June 2024 June 2024 



Effects of Crinecerfont on Adrenal Rests

19 *Crinecerfont is investigational and not approved in any country.

• Isidori AM, Personal Experience, MS in preparation



38 yrs

classic CAH

2 children

Feb 2024
New Therapy 15 + 5 mg

38 yrs

classic CAH

2 children

Oct 2024
New Therapy 15 + 5 mg

May 2021

DR-HC 20 + 5 mg

• Isidori AM, Personal Experience, MS in preparation

• *Crinecerfont is investigational and not approved in any country.
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HEAL ITALIA - SPOKE 4

Task 2.1 / 2.3: alternative matrix for 

biological monitoring and multi-omics 

approaches for rare diseasesChAnnelling fertiLity and sexuaL functIon in cOngenital adrenal
hyperPlasia and adrEnoleukodystrophy

Fertilità e funzione gonadica

Valutazione multi-omica su siero, saliva e urine per 

identificare nuovi biomarkers 

Funzione immunitaria, cardiometabolica e 

coagulativa

Sampling salivare circadiano come strumento non 

invasivo di monitoraggio del trattamento

Studio multi-centrico prospettico per valutare in CAH e X-ALD

Patient-reported outcome measures (PROMs)
Clinical Trial 

HEAL’s ROAD in transition of care
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8 10 12 16 18 20 24

Sampling salivare circadiano come strumento 

non invasivo di monitoraggio

Non invasivo Effettuabile a domicilio

Fornisce informazioni aggiuntive sull’andamento

circadiano degli ormoni steroidei

Applicabile anche in altre 

patologie rare surrenaliche, tra cui la 

sindrome di Cushing

Ottimizzazione 

della terapia!

La diagnostica avanzata di 

HEAL Italia incontra i problemi 

della transition of care
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HEAL’s ROAD in transition of care
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