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Nové moznosti lécby vrozenych
neuromuskularnich onemocnéni v detském veku
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Neuromuskularni onemocnéni jsou onemocnéni postihujici periferni nerv, nervosvalovy pfenos ¢i sval. Typickym projevem téchto
onemocnéni je progredujici svalova slabost. Svou incidenci se fadi mezi vzacné nemoci. Pfesto se ve svém dlsledku casto jedna
o velmi zdvazna onemocnéni, kterd vedou k vyrazné invalidité pacienta, ke ztraté schopnosti samostatné chlize, nutnosti umélé
plicni ventilace a ke zkraceni véku doziti, a to vie pfi pIné zachovalém intelektu. V poslednich letech diky pokroku predevsim
v molekularni genetice exponencialné narlsta znalosti o pfi¢inach téchto nemoci a objevuji se nové moznosti 1é¢by. Zejména
prvni zkusenosti s léky nové generace na principu ovlivnéni transkripce a translace gen( jsou velmi slibné.
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New therapies in neuromuscular disorders in childhood

Neuromuscular disorders are disorders affecting peripheral nerves, neuromuscular junction, and muscles. Clinically, these dis-
orders most frequently cause progressive muscle weakness. By incidence, these disorders are rare. Nevertheless, they are very
severe; they cause high invalidity, and can lead to loss of ambulation, the necessity of ventilation support, and shortening of life
expectancy together with keeping normal cognition. In recent years, mostly due to the development of genetics, new knowledge
about the pathogenesis has grow exponentially and new drugs have been developed. The new therapy based on modification

of gene transcription and translation is very promising.
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Zakladni charakteristika
vrozenych neuromuskularnich
nemoci

Vrozend neuromuskuldrni onemocnéni se
typicky projevuji svalovou slabostf, a to zejména
dolnich koncetin. Prvnf pfiznaky svalové slabosti
se mohou objevit v jakémkoliv véku, od novo-
rozeneckého obdobf az po pozdni dospélost.
Priciny svalové slabosti jsou velmi rlznorodé.
Dle typu postizeni anatomickeé struktury se dajf
rozdélit na poruchy perifernich nervd, poruchy
nervosvalového pfenosu a onemocnéni svald.
V dnesni dobé se v3ak ¢astéji pouziva genetic-
ké déleni, dle typu mutace v daném genu. Do
dnesnf doby je zndmo vice jak 350 kauzalnich
geny; byly popsany vsechny typy dédi¢nosti.

Tato velkd genetickd heterogenita je dlivodem
i velké variability klinickych obtiZi, rychlosti pro-
grese onemocnénf a velmi rozdilnych moznosti
lé¢by (Laing, 2012).

Prevalence

Vrozena neuromuskularni onemocnéni (NM)
jsou vzacna onemocnéni. Pfesny vyskyt téchto
nemoci v Ceské republice nenf znam. Aktudiné
mame k dispozici registr ¢tyf nejcastéjsich fo-
rem vrozenych nervosvalovych nemoci, registr
REaDY http://ready.registry.cz/, kde je registro-
vano okolo 400 détskych pacientd (Strenkova
etal, 2014). Pokud bychom pfi odhadu celkové-
ho poctu détskych pacientl s nervosvalovymi
onemocnénimi vychazeli ze zahranicf literatury,

pak by v Ceské republice mélo byt fadove tisice
détskych pacientl (Norwood et al., 2009).

Zakladni klinické déleni

Z praktického pohledu je vhodné déleni
dle patofyziologie na onemocnéni perifernich
nervl tzv. periferni neuropatie, onemocnéni ner-
vosvalového pfenosu tzv. myastenické syndromy
a onemocnéni svalll tzv. myopatie. Jednotlivé typy
maji urcita klinickd specifika. U postizeni perifernich
nervd je svalova slabost dominantné lokalizovéna
akralné, ¢asto se poji s poruchami ¢itl — tzn. rukavi-
covy a puncochovy typ poruchy ¢iti. Typickym pfi-
znakem je zde rozvoj atrofif a deformit (Ehler, 2009).
U poruch nervosvalového pfenosu je charakteri-
stickym klinickych pfiznakem kolisanf svalové sily
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Graf 1. MoZnost lécby léky oviivriujici transkripci gend (DMD/SMA)

Nejcastéjsi typy vrozenych neuromuskuldrnich onemocnéni v détském véku

\ 4

.

i ) Y Vrozené periferni
Vrozené myopatie Vrozené myastenické neuropatie
syndromy
Pletencové svalové
) . Charcot-Marie-Tooth
dystrofie (LGMD) veetné |« (CMT) neboli hereditarni
DMD/BMD
motorickosenzitivni
. o neuropatie (HMSN)
Facwoslfapu\ohymeralm <, Svalové dystrofie
svalova dystrofie (FSHD) typ Emery-Dreifuss
) — Ly SpinalIni svalova
Vrozené kongenitalni atrofie (SMA)
myopatie a kongenitalnf <
svalové dystrofie
> DistéIni myopatie
N Per\,fern} neuropatle
Myotonické dystrofie | vramci syndromd
a myotonie
|5 Ostatnitypy vrozenych
myopatif
4> ’
Metabolicky podminéné Ostatni
myopatie <

Graf 2. Algoritmus vysetfeni u vrozenych nervosvalovych nemoci déti
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a vytrvalosti v zavislosti na dennf dobé ¢i fyzické
aktivité. Kromé slabosti svalll pletencl je u poruch
nervosvalového prenosu typické postizeni svall
hlavovych nervl — priznak ptézy, diplopie, oftal-
moplegie, dysartrie a dysfagie (Jakubikovd, 2010).
U myopatif byvé svalova slabost nejcasteji lokalizo-
vana do oblasti pletenct dolnich koncetin, mdze
byt pfidruzena kardiomyopatie (Bednaffk, 2004).
Méné ¢astym piiznakem neuromuskuldrnich one-
mocnéni mohou byt myalgie, crampi, subjektivni
pocit ztuhlosti svald (napfiklad pfi myotonii), tfes
koncetin (zejména patrny u perifernich motoric-
kych neuropatif), rozvoj deformit ¢i kontraktur,
vznik skolidzy (graf 1).

Biopsie svalu

Diagnostika

V poslednich letech se zejména diky
novym moznostem molekuldrni genetiky
vyznamné zvysila objasnénost pficin vroze-
nych neuromuskuldrnich nemoci, obecné se
pohybuje okolo 80-90 % (Norwood et al.,
2009). Cilem diagnostiky je pfesné objasné-
ni genetické podstaty nemoci, urceni typu
mutace v daném genu/genech. Pouze na
zakladé takto stanovené diagnoézy je mozna
genové specifickd |é¢ba, dale predikce pra-
béhu nemoci, jejich rizik, je mozné genetické
poradenstvi véetné moznosti prenatalnf &i

preimplantacni diagnostiky.

110 NEUROLOGIE PRO PRAXI / Neurol. praxi 2018; 19(2): 108-113 /

Jak postupovat pri diagnostice
Zakladem diagnostiky je pfitomnost typic-
kych priznakd (viz vyse), dale vék nastupu obtizi,
rychlost progrese. JelikoZ se jednd o geneticky
podminénd onemocneény, je dilezitad rodinna
anamnéza. V objektivnim neurologickém na-
lezu je podstatnd lokalizace svalové slabosti,
mozné pfidruzené poruchy citi, dale patrdme
po vyskytu atrofif, deformit, kontraktur a skolio-
zy. Vedle svalovych atrofil mizeme pozorovat
i pseudohypertrofie (nahrazeni svald vazivem
a tukem) ¢i hypertrofie svalQ, klinicky mizeme
testovat myotonickou reakci. Typickd je hypo az
areflexie. Pomocnym diagnostickym testem je
vysetfeni svalovych enzym0 v periferni krvi. Je
viak nutné mit na zfeteli, Ze normalni hladina
svalovych enzymU nervosvalové onemocnéni
nevylucuje. Mezi dal3f fakultativni vysetfovaci
testy patfi vysetfeni zakladnich iont0, zanétli-
vych parametr( a funkce stitné zlazy, kardio-
logické vysetreni, vysetfeni dechovych funkci
(spirometrie), v indikovanych pffpadech $irsi me-
tabolicky screening vcetné testu suché kapky
na m. Pompe. Pfi nejasném klinickém obraze je
vhodné indikovat elektromyografické vysetreni
(EMG), kondukenf studie spolu s jehlovou EMG,
které odlisi periferni neuropatii od myopatie ¢i
poruchy nervosvalového prenosu. U perifernich
neuropatii EMG blize specifikuje typ neuropatie,
odlisi primarné axondlInf postizeni od primarné
demyeliniza¢ni |éze, dale mUzZe popsat i méné
Casté zmény, napf. bloky vedeni, zndmky disper-
ze apod. (Ehler, 2008). Naslednym diagnostic-
kym krokem u déti nad Sest let veéku s klinicky
nejasnou myopatif je magnetickd rezonance
(MR) sval(. Vékovy limit je zde uveden z dévodu
moznosti provést MR svall bez nutnosti celkové
anestezie, u mladsich déti je mozné k tomuto
Ucelu vyuzit sono svall. MR svall mé nové dia-
gnostické misto v algoritmu myopatii, nebot je
znamo, ze nékteré geneticky specifické jednotky
maji na MR charakteristicky obraz dystrofickych
zmeén (Straub, Carlier et Mercuri, 2012). MR obraz
svall proto mUze zUzit pocet ndsledné testova-
nych gent ¢i naopak po genetickém vysetreni
mUZe potvrdit ¢i vyloucit kauzalitu nalezené
mutace nejasného vyznamu. Dalsim diagnostic-
kym krokem je indikace genetického vysetfen(
- pokud Ize pfedem specifikovat pak vysetfeni
pouze jednotlivych gen(, v nejasnych piipadech
vyuziti metod sekvenovaninové generace (NGS
- next generation sequencing) — vysetfeni pane-
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Obr. 1. SMAtyp | (prvniobtiZe do 6. mésice véku, dvé kopie SMN2 genu) lécba Spinrazou zahdjena v deseti mésicich véku, foto pred lécbou a po Ctyrech dvodnich
ddvkdch ve 12 mésicich véku, kdy je divka nové se schopna pretocit na bficho a zpét a v sedé udrzi hlavu v ose a je krdtce stabiln/

lu genll pro neuromuskuldrni nemoci ¢ dokonce

celoexomové ¢i celogenomové vysetieni. Cilené
genetické vysetfeni nejcastéjsich NM gend je
dostupné na vice pracovistich v CR. Panel neu-
romuskularnich gend je v CR dostupny v gene-
tické laboratofi Sekce vrozenych genetickych
chorob FN Brno, panel CMT genU je dostupny
v genetické laboratofi Kliniky détské nemocnice
FN Motol. Celoexomové a celogenomové vy-
Setfenf je provddéno na vice pracovistich, a to
zejména formou klinického vyzkumu. Je nutné
si uvédomit limity NGS, variability v poctu kopif
genU ¢i delece genu nemusi byt touto metodou
zachyceny. U klinicky a geneticky nejasnych pfi-
padd, v pfipadé nejasného fenotypu ¢i nejasné
kauzalité nalezené mutace, je indikovana svalova
biopsie (graf 2).

Lécba

Vrozend nervosvalovd onemocnéni jsou
stale v principu kauzélné nelécitelna. Léky Ize
dobfe ovlivnit pouze nemoci z okruhu poruch
nervosvalového prenosu (Jakubikova, 2010).
U ostatnich onemocnéniaz na vyjimky uvedené
nize Iéky pouze ¢astecné zmirnuji obtize. Avsak
spravné vedena symptomatickd |é¢ba i u téch-
to nemoci vyznamnym zplsobem prodluzuje
vék doZitl a zvysuje kvalitu Zivota pacientU. Jak
spravné v 1é¢bé postupovat u jednotlivych typ
nemodi je jizznamo, nebot u vétsiny skupin byly
jiz publikovény mezindrodni standardy péce
(Wang et al., 2007; Bushby et al., 2010). Tak napfi-
klad u jedné z nejcastéjsich forem svalové dys-
trofie u Duchenneovy svalové dystrofie (DMD)

www.neurologiepropraxi.cz

se béhem poslednich desitek let diky zlepsent
symptomatické [écby (Ié¢ba kortikoidy, dechova
podpora, operace skolidz) vek dozitl zdvojnaso-
bil z 15 na 30 let véku (Eagle et al., 2007).
Z3kladem symptomatické Iécby je komplex-
ni péce lékafskych i nelékafskych zdravotnic-
kych odbornikd, koordinovand péce neurolo-
ga, pneumologa, kardiologa, rehabilita¢niho
|ékare a fyzioterapeuta, ortopeda a protetika,
psychologa, gastroenterologa, pediatra, soci-
alnfho pracovnika, ... Jelikoz se jednd o vzac-
na onemocneéni, znalost a naplhovani potreb
komplexni péce je v CR velmi variabilni, kvalita
péce je zavisla na misté bydlisté pacienta a me-
zindrodnf standard péce nenfi plo3né garanto-
van. Z tohoto divodu v rdmci Neuromuskularni
sekce Neurologické spole¢nosti JEP vznikla v CR
st deviti Neuromuskuldrnich center, jednotliva
centra spolu s kontaktnimi osobami Ize nalézt
na webovych strankach sekce www.neurmusku-

larni-sekce.cz.

Léky nové generace

V roce 2006 byl uveden na trh 1ék Myozyme,
rekombinantni enzym pro Ié¢bu Pompeho ne-
moci. Jednalo se o prvni lék pro neuromusku-
larni onemocnéni, ktery vyznamné zpomaluje
progresi obtizi a v nékterych pfipadech i zlepsu-
je klinicky stav pacienta (Katzin et Amato, 2008).

Novinkou poslednich tif let jsou vsak Iéky nové
generace, které na urovni RNA (ribonukleové
kyseliny) upravuji prepis genetické informace
a tim zvysuji tvorbu chybéjici bilkoviny. Jedna
se o Iéky ze skupiny tzv. [ékd malych molekul
(,small molecule drugs”), 1ékl s nizkou moleku-
larni hmotnosti (méné jak 900 daltond). Tyto
léky jsou zatim dostupné pro Duchenneovu
svalovou dystrofii (DMD) a spindlni svalovou
atrofii SMA).

Genoveé specificka lécba pro
Duchenneovu
svalovou dystrofii

Aktuélné jsou v USA ¢&i v Evropé registrovany
dva léky pro Duchenneovu svalovou dystrofii
— léky Translarna a Exondys 51. Lék Exondys 51
je zatim registrovan pouze v USA, v EU probi-
ha jednani u Evropské 1ékové agentury (EMA),
ukoncenti jednani se ocekéava v tomto roce. Lék
Translarna je od roku 2014 registrovan pouze
v EU (Bushby et al,, 2014). Jednani o registraci
léku Translarna v USA stéle probihaji. Pro ceské
pacienty je standardné dostupny od roku 2016.
Translarna neboli Ataluren je chemicky slouce-
nina oxadiazolu, kterd je schopna se véazat na
Urovni mRNA na oblast pfed¢asného stopko-
donu, a tim zamezit pfed¢asnému ukoncenf

translace, umoznit tak tvorbu sice méné stabil-

Obr. 2. Nynijiz 15lety chlapec s diagnézou DMD, ktery je stdle schopen samostatné chiize na vice jak
500metrd. Na lécbé Translarnou od 12 let, lécba z pocatku v ramci klinické studie

/ Neurol. praxi 2018; 19(2): 108-113 / NEUROLOGIE PRO PRAXI 111



) HLAVNI TEMA

NOVE MOZNOSTI LECBY VROZENYCH NEUROMUSKULARNICH ONEMOCNENTV DETSKEM VEKU

niho presto funkéniho proteinu dystrofinu. Dle
klinickych studii Translarna pfi ro¢nim uzivani
statisticky vyznamné snizuje progresi nemodi,
v testu Sestiminutové chiize byl rozdil |écené
skupiny versus placebo 30 metr0. Profil neza-
doucich Ucinkd je velmi priznivy, vyjimecné byly
pozorovany abnormity jaternich a ledvinnych
funci. Translarna je podavana peroréding, ve
tfidennich davkach. Jelikoz zatim nebyly pro-
vedeny klinické studie na pacientech, ktefi jiz
ztratili schopnost samostatné chiize, je 1€k zatim
indikacné omezen pro pacienty nad pét let véku
se zachovalou schopnosti samostatné chlize.
Lék Translarna neni vhodny pro vsechny typy
bodovych mutaci, je vhodny pouze pro bodové
mutace DMD genu typu nonsense (hnmDMD).
Profil nezddoucich cinkd je velmi pfiznivy, za-
vazné nezadouci Ucinky nebyly pozorovany,
mezi ¢asté nezadouci Ucinky patfi bolest hlavy
a gastrointestinalni obtize. V klinickych studiich
byly vyjimené pozorovany asymptomatické
abnormity rendlnich funkci.

Obdobny princip 1é¢by vyuzivd ilék
Exondys 51, synteticky antisence oligonukleotid
(AON). Na urovni pre-mRNA se vaze na oblast
exonu 51 a tim neumozni prepis tohoto exo-
nu do mRNA, exon skipping 51. Vynechanim
exonu 51, pfeskocenim, nedojde k poruse cte-
cfho rdmce a vzniku stopkodonu, umozni se
tvorba sice méné stabilniho pfesto funkéniho
dystrofinu (Lim, Maruyama et Yokota, 2017).

Obé |é¢by jsou indikovany pouze na spe-
cifickou genovou mutaci (nonsense bodova
mutace u Translarny a delece fesitelna preskoce-
nim exonu 51 u Exondys 51), nejsou tedy vhodné
pro viechny pacienty s DMD. Oba léky nemoc
nevyléci, pouze modifikuji fenotyp, teoreticky
méni fenotyp Duchenne na fenotyp Becker.
JelikoZ se jedna o novy typ Iécby, jehozZ vyvoj
trval v fddech let az desitek let, jedna se o velmi
finan¢né ndro¢nou lé¢bu. Napriklad cena lécby
Translarou se u 30 kg ditéte pohybuje okolo
jednoho milionu K¢ mési¢né. | pres tento fakt
je lé¢ba Translarnou v CR hrazena viem indiko-
vanym pacientdm (obrazek 1).

Kromé dvou jiZ registrovanych 1ék{ aktudlné
u Duchenneovy svalové dystrofie probihaji de-
sitky klinickych studif experimentaln{1écby. Mezi
velmi perspektivni patif AON pro jiny typ deleci,
déle zvyseni exprese utrofinu a genové terapie
pomoci tzv. minidystrofin{ (Scully, Pandya et
Moxley, 2013).

Nova nadéje lécby spinalni
svalové atrofie

Lék Spinraza (Nusinersen) byl v kvétnu 2017
v Evropé registrovan pro lé¢bu SMA s vazbou na
5.chromozom, bez rozdilu tize fenotypu a véku
pacienta. U SMA s vazbou na 5. chromozom je
porucha tvorby SMN proteinu, proteinu esenci-
alntho pro preziti motoneuron. V 95 % pfipadd
je tato porucha tvorby dana homozygotni deleci
7.18. exonu SMNT genu, v 5% bodovou mutaci
SMNT genu. Standardné je SMN protein tvoren
v 90% expresi SMN1 genu, v 10% expresi SMN2
genu (Lefebvre et al,, 1995). Pocet kopil SMN2
genu je v populaci variabilni, od 0 do 6 kopi.
Bylo pospano, Ze pocet kopii do urcité miry ko-
reluje s tizi fenotypu SMA. Lék Spinraza je anti-
sense oligonukleotid (AON), ktery se na Urovni
m-RNA vaZe na oblast 7.exonu SMN2 genu, a tim
umozni zacleni exonu 7 do transkriptu, zabrani
se predc¢asnému ukonceni translace a zvysi se
tvorba SMN proteinu (Chiriboga, 2017).

Podani Spinrazy je intratékalnf, jsou zde Ctyfi
nasycovaci davky v intervalu dvou a ¢tyf tydnd,
nasledné je nutné opakovat aplikaci ve tfech
mésicnich intervalech. Prvni zkuSenosti s lé¢bou
Nusinersenem jsou velmi pfiznivé. Do dnesni
doby byla publikovana pouze data zomezené-
ho poctu studif (Finkel et al., 2016), vétsina dat
byla pouze prezentovdna na mezindrodnich
konferencich a jsou ¢aste¢né dostupna v léko-
pisu Spinrazy. Byly provedeny tfi hlavnf klinické
studie, a to studie ENDEAR, CHERISH a NURTURE.
Napfiklad ve studii ENDEAR, dvojité slepd pla-
cebem kontrolovana studie na 120 pacientech
s diagndézou SMA typ |, po roce lé¢by pacienti
|éCeni Spinrazou v 51 % zaznamenali vyrazné
zlepSeni motoriky, ve skupiné placeba se 7ad-
ny pacient motoricky nezlepsil; 22 % pacientd
dosdhlo schopnosti drzeni hlavy v ose, 10 %
ziskalo schopnost se pretdcet kolem své osy
(tzv. rolling), 8% bylo schopno sedu a 1% (osm
pacientl) bylo schopno stoje. Tyto vysledky ve
srovnani s pfirozenou progresi nemoci SMA
typ | jsou velmi slibné. Efekt je jednoznacny,
nebot symptomati¢ti pacienti se SMA typ | se
neuci nové dovednosti, ale naopak ztraceji jiz
nabité motorické dovednosti, 50% pacientl
s diagndzou SMA typ | do roka véku vyzadu-
je dechovou podporu ¢ umird. Dvojité slepa
placebem kontrolovana studie CHERISH byla
provedena na pacientech s diagnézou SMA typ
IIl. 1 zde ve srovnani s placebem doslo k signifi-
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kantnimu zlep3eni motoriky méfeno rozsifenou
Skalou HFMS +13 (Hammersmith function motor
scale) (Main et al,, 2003). Studie NURTURE byla
provedena na presymptomatickych pacien-
tech s geneticky potvrzenou diagnézou SMA
a poctem kopif SMN 2 genu méné ¢i rovno 3.
Po 2,5 letech Ié¢by Spinrazou zadny z pacientd
nevyzadoval dechovou podporu a $est pacientl
7 20 bylo schopno samostatné chiize. Vysledky
této studie jsou potvrzenim nutnosti ¢asného
zahdjeni |é¢by. Obecné u viech provedenych
studif |é¢by Spinrazou urcité procento pacientd
na lé¢bu nereagovalo (podrobné viz studie vy-
Se), dlivod zatim objasnén neni. Tak jako u Iéku
Translarna i u léku Spinraza je profil nezédoucich
Ucinkd velmi pfiznivy. Mezi nej¢astéjsi nezadou-
cf cinky patfi postpunkéni syndrom. Obecné
u lé¢by AON je pozorovano zvysené procento
asymptomatické proteinurie.

Obdobné jako Translarna i 1€k Spinraza je fi-
nancné naroc¢ny. Cena jedné davky se pohybuje
okolo dvou miliond Ke. Vzhledem k urcitému
procentu non-respondentl je zde dilezitd mo-
nitorace a vyhodnoceni efektu Ié¢by. Podminky
Uhrady lé¢by v CR jsou zatim v jednani, pfesto jiz
prvnim pacientlim byla Uhrada lé¢by schvélena.
Podminky Uhrady se odvijeji od soucasnych zna-
losti vysledkd klinickych studif a s pfibyvajicimi
znalostmi se jisté budou do budoucna ménit.
Aktudlni podminky Uhrady jsou zvefejnény na
webu Spole¢nosti détskd neurologie CLS JEP,

U SMA aktuélné probiha fada dalsich kli-
nickych studif experimentalni 1écby v rlznych
fazich vyvoje (Zanetta et al,, 2014). Nadéjné jsou
studie s vyvojem molekuly na stejném principu
jako Spinraza urcené ale k peroralnimu podanf
(dvé molekuly jsou jiz ve druhé a treti fazi klinické
studie) a genova terapie, kterd je zde jiz ve druhé
fazi klinické studie. Zatim prezentované vysledky
genové [é¢by u SMA jsou velmi slibné, néktefi
pacienti s SMA typem | v prvni fazi studie byli
schopni samostatné chlize.

Nékteré z téchto klinickych studii probihaji
i na pracovistich v CR. Proto vytvéafime celo-
republikové registry pacientl s jednotlivymi
nervosvalovymi onemocnénimi (registr REaDY
viz vyse). Zafazeni do registru je pro pacienta
zérukou, ze bude o viech v Ceské republice pro-
bihajicich klinickych studiich v¢as informovan.

Na Klinice détské neurologie FN Motol
probfha ¢i jsou v administrativni pfiprave Ctyfi
klinické studie experimentdinflécby, které jsou
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vhodné pro dvé diagndzy, a to SMA a DMD.
Aktudlné probiha klinicka studie experimen-
talni I1é¢by na principu exon skipping (exon
skipping 45 a 53) u chodicich DMD pacien-
td, nasledna klinickd studie Ié¢by Translarnou
u DMD. V ptipravé je studie pro SMA pacienty
s latkou s obdobnym principem lé¢by jako 1€k
Nusinersen ale s vyhodou perordlniho podan.
V administrativni pfipravé je i klinicka studie
vhodnd pro DMD pacienty se zcela novym
typem kortikoidu, tzv. VPB15 neboli Vamorolon,
ktery by mél mit ve srovnani se standardné
uzfvanym kortikoidem Prednisonem zachovaly
ptiznivy efekt pfi vyznamné nizsich nezddou-

cich ucincich. Studie je mimo jiné zajimava
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