VIKTIGA PUNKTER ATT KOMMA IHAG

® DMD éren sallsynt genetisk sjukdom som orsakar progressiv nedbrytning av muskler'?

® Muskelceller som en géng forlorats kan inte dterfas?
® Tidiga atgdrder r av yttersta vikt for att férdrdja sjukdomens forlopp och behandla potentiellt allvarliga komplikationer'21%1
* Attfordroja forsémringen av den motorisk funktionen under den ambulatoriska fasen av sjukdomen kan fordroja sjukdomens forlopp™ 8
® Ett CK-test kan ge vidare vagledning vid férsenad motorisk utveckling?2
® Patienter med forhdjda CK-nivaer eller som har avvikande motorisk utveckling ska remitteras till en neuromuskular specialist??
® Genetisk testning ar den enda metoden for att faststélla en patients specifika typ av mutation vilket kan hjélpa till att identifiera medicinska
behandlingsalternativ och méjligheten att delta i kliniska provningar®
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Mer information om Duchennes muskeldystrofi finns pa t
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KANN IGEN DUCHENNE

Ett kreatinkinasprov (CK-test)
kan hjalpa till att besvara
en del STORA fragor

R S ““Férsenad motorisk utveckling?
PTC Bestill ett CK-test
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DUCHENNES MUSKELDYSTROFI (DMD) ORSAKAR PROGRESSIV
MUSKELSKADA OCH NEDBRYTNING AV MUSKLER'?

* DMD 4r en sallsynt genetisk sjukdom som orsakas av mutationer i dystrofingenen.? Detta leder till avsaknad av eller otillrédcklig méngd
funktionellt dystrofin vilket i sin tur leder till att musklerna degenererar och ersatts med fibros och bindvav*

* DMD &r en X-bunden recessiv sjukdom som frimst, men inte uteslutande, paverkar pojkar®

4

Drabbar ca 1 av 3 600- Ca 10 % av kvinnliga En av de vanligaste och Ungefér 1/3 av fallen
6 000 fodda pojkar'2¢® bérare uppvisar allvarligaste formerna av orsakas av en spontan
sjukdomssymtom? muskeldystrofi' mutation utan

familjeanamnes™" "2




TIDIGA ATGARDER AR AV YTTERSTA VIKT ATT FOR ATT HJALPA TILL ATT
FORDROJA ATT SJUKDOMEN FORVARRAS OCH TIDIGT FOREBYGGA
KOMPLIKATIONER'%13.%4

* Nér en muskelcell forlorats kan den inte terskapas?

* Barnhdlsovardens roll ar viktig eftersom de har mjlighet att upptécka tecken pa neuromuskuldr sjukdom i ett tidigt skede™? 1
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Under de forsta levnadsaren uppvisar Vid 5 &rs alder Vid 10-12 &rs alder Manga patienter Andnings- och/eller
barn som ar drabbade av DMD bristande observeras framtradande ~ forlorar > 70 % av krdver noninvasiv hjartkomplikationer leder till
grovmotorisk och finmotorisk funktion'®" muskelsvaghet’  pojkarna gangformagan'  ventilationssupport pa fortida dod"2'

natten vid 15 ars alder'

Tidiga behandlingsatgarder for DMD kan ge ett mer fordelaktigt resultat hos barn som inte progredierat s langt i sin sjukdom’




FORLUST AV GANGFORMAGA AR EN VIKTIG INDIKATOR FOR
DEN VIDARE SJUKDOMSPROGRESSEN'®

* Forlust av gangférmaga ar en viktig indikator for sjukdomens vidare progress, inklusive svar andningssvikt
eller dodsfall relaterat till andningssvikt'™

FORLUST AV GANGFORMAGA I TIDIG ALDER AR FORKNIPPAT MED
TIDIGARE OCH SVAR RESPIRATIONSINSUFFICIENS™
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Fordrdjning av forsamringen av fysisk funktion under sjukdomens ambulatoriska fas kan fordréja sjukdomens forlopp™ '8

*Maximalt antal patienter per grupp under studien.™ ** FVC, forcerad vitalkapacitet




ATT KANNA IGEN TIDIGA TECKEN OCH SYMTOM

@)

0-6 manader

6-18 manader

e 2-3ar

* Ingen huvudkontroll vid 2 manaders
alder™

* Goringa ljud vid 4 manaders alder'

* Strdcker sig inte eller greppar inte vid
6 manaders dlder™"

* Vénder sig inte fran rygg till mage vid
6 manaders alder™"?

o Forhojda CK-nivaer eller okning
av transaminaser’»%

* Forsenad kognitiv utveckling?

* Sitter inte sjdlvstandigt vid 9 manaders
alder™?

* Kryper inte vid 9-15 manaders alder™"’

* Sdger inte sina forsta ord vid 12
manaders alder"

* Svdrighet att stalla sig upp vid 16-18
madnaders dlder"'?°

* Utebliven gangférmaga vid 16-18
madnaders dlder? 131920
Andra tecken och symtom

o Hypertrofi av vaden?"

* Gowers tecken fran 2 ars alder?!
* Tagang?'
* Hoppar inte jamfota vid 2 ars dlder'

* Svdrighet att springa eller kldttra vid
3drs alder™™

* Talar inte i meningar vid 3 drs alder'

® Onormal, o Frekventa fall22

vaggande gang?

Planerade rutinkontroller pa BVC &r viktiga tillféllen att kontrollera den neuromuskulara utvecklingen




ETT ENKELT CK-TEST KAN GE VIDARE VAGLEDNING VID FORSENAD UTVECKLING??

* Forhojda CK-nivaer aterspeglar muskelskada och ér ett tecken pa vissa neuromuskulara sjukdomar'22-%7

* Ett CK-test ar snabbt, enkelt och billigt' %2

FORSENAD UTVECKLING, TEX. ,_ -
POSITIV FAMILJEANANINES MED R 30\ ceren AT STALLA SIG UPP ELLER OFORKLARLIGT FORHOUDA

FORSENAD GANGFORMAGAVID TRANSAMINASER?
18 MANADERS ALDER21319.25

MISSTANKE OM AVVIKANDE
MUSKELFUNKTION?

TAETT CK-TEST

FORHOJT CK* > 10 pkat/L

REMITTERA SNARASTTILL EN PATIENTER MED FORSENAD MOTORISK UTVECKLING BOR
NEUROMUSKULAR SPECIALIST242 REMITTERAS TILL EN NEUROMUSKULAR SPECIALIST?

Normala eller lindrigt forhdjda CK-nivder utesluter inte neuromuskulér sjukdom?

Ett CK-test kan hjdlpa dig att stalla ratt diagnos®2

*Det normala CK-intervallet &r i allménhet upp till 10 pkat/L. Absoluta vérden kan variera mellan olika laboratorier.?*




GENETISK TESTNING KAN BEKRAFTA DMD?¢

* En snabb remiss for diagnos ar
avgorande for att ge dina patienter
den basta chansen till ett battre
behandlingsresultat'?

* En genetisk diagnos krévs for att
bekréfta DMD och for att identifiera
den specifika mutation som orsakar
sjukdomen?

* En forstaelse av den specifika
mutationen som orsakar DMD ar
viktig eftersom detta kan hjdlpa
till att identifiera medicinska
behandlingsalternativ och
eventuellt ge mojlighet att delta
i kliniska prévningar®

Tidig diagnos ér avgdrande
for att tidigt ge tillgdng

till réatt behandlingar och
Vérd1.2.13

(lcj_/lu}\ PATIENT MED FORHOJDA CK-NIVAER (> 10 MKAT/L)*

TEST FOR DELETION ELLER y ca70-80 %
DUPLIKATION AV DMD-GEN } '[‘)"“‘AJB’_‘;'I%NH(;PADES' av DMD-

MED HJALP AV MLPA patienterna
INGEN MUTATION FUNNEN:
UTFOR GENSEKVENSERING
FOR ATTTESTA FOR

PUNKTMUTATIONER
| DMD-GENEN

ca 20-30 %
av DMD-
patienterna

MUTATION HITTADES:*
DMD-DIAGNOS

a0,3%
DYSTROFIN FRANVARANDE: av DMD-
DMD-DIAGNOS; TESTFORATTUPP- [l
TACKA DJUPA INTRONA MUTATIONER  [LELEICITTY

| DMD-GENEN mRNA-ANALYS intronisk
mutation

INGEN MUTATION FUNNEN:
UTFOR MUSKELBIOPSI

DYSTROFIN NARVARANDE:
DMD OSANNOLIKT; BEAKTA

ALTERNATIVA DIAGNOSER

Anpassad frén referenser 2, 24 och 25.

*Det normala CK-intervallet ar i allmanhet upp till > 10 pkat/L. Absoluta varden kan variera mellan ollka laboratorier.?* fLasramsregel: i allménhet ger out-of-frame mutationer DMD, och in-fram mutationer
BMD, en lindrigare form av sjukdomen. Ca 4-9 % av DMD-genmutationer foljer inte lasramsregeln.2

BMD, Beckers muskeldystrofi; CGH, kom arat|vgenomhybnd|senng comEaranveAgenome hybridisation), CK, kreatinkinas; DMD, Duchennes muskeldystrofi; FVC, forcerad vitalkapacitet; L, liter; MPLA,
vensering.

multiplex ligeringsberoende sondamph iering; NGS, nésta generations se



