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2

Neiromuskulāro slimību paradigmas maiņa

Pēdējo divdesmit gadu laikā sasniegumi neiromuskulāro traucējumu jomā ir mainījuši ārstēšanas situāciju, ieviešot 

vairāk ģenētisko testu, labākas laboratoriskās analīzes, jaunas inovatīvas terapijas, kas vērstas uz konkrētiem 

slimības ceļiem un mehānismiem, un multidisciplināru pieeju aprūpei. 

Šie sasniegumi ir ļāvuši precīzāk diagnosticēt un labāk ārstēt slimības, kas pacientiem var izmainīt dzīvi.



Multidisciplināra pieeja
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Aprūpes komanda

Pacienta neiromuskulāras funkcijas novērtēšana
2 reizes gadā ––> CHOP Intend → HFMSE, RHS

Rehabilitācija
Pacienta izglītošana

Fizioterapija
Kontraktūru profilakse

Palīglīdzekļu pielāgošana

Ortopēdiska aprūpe
Kontraktūru un skoliozes terapija/ķirurģija

Elpošanas funkciju novērtējums
Vakcinācija – obligāta gripas vaklcinācija, Pneumo -23, Covid19, Poligrāfija

Barošanas funkciju novērtējums
Svara pieaugums, rīšanas traucējumi, aizcietējumi, diētas pielāgošana

Psihosociāla aprūpe
Ģimenes atbalsts; agrīna attīstības, uzvedības un mācīšanās novērtēšana; intervence
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• Incidence - 1:3500 - 6000 
• LV ∼ 4 - 5 jauni DMD pacienti gadā

• Izplatība - 7/100 000 
• LV ∼ 140 DMD pacientu populācijā

Dišēnu muskuļu distrofija (DMD)

Xp21

Crisafulli, S., Sultana, J., Fontana, A. et al. Global epidemiology of Duchenne muscular dystrophy: an updated systematic review and meta-analysis. Orphanet J Rare Dis 15, 141 (2020). https://doi.org/10.1186/s13023-020-01430-8



6

DMD terapijas stratēģijas – Glikokortikoīdi

• Deflazakorts un prednizons/prednizolons ir pašreizējie SoC kortikosteroīdi
pacientiem ar DMD.

• Prednizona/prednizolona sākumdeva: 0,75 mg/kg dienā.

• Deflazakorta sākumdeva: 0,9 mg/kg/dienā.

Kalcijs, vitamins D, AKE inhibitori un proton sūkņa inhibitori 1,2

• 2 gadus veci un vecāki bērni

ACE, Angiotensin-converting enzyme; DMD, Duchenne muscular dystrophy; SoC, standard of care
1. Birnkrant DJ et al. Lancet Neurol 2018;17:251-67; 2. Birnkrant DJ et al. Lancet Neurol 2018;17:347–61. 
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DMD terapijas stratēģijas – Atalurens

• Stop kodons

DMD, Duchenne muscular dystrophy; mRNA, messenger ribonucleic acid. 1. European Medicines Agency. ataluren™ summary of product characteristics. Available from: 
www.ema.europa.eu/documents/product-information/ataluren-epar-product-information_en.pdf (accessed 30 July 2021); 2. Roy B et al. Proc Natl Acad Sci USA 2016;113:12508–13; 3. Ataluren licences for 
respective countries.
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• 40 mg/kg (10/10/20) - sadalīts 3 
devās ar 6 stundu intervālu

• Biežākās blakusparādības: 
vemšana, apetītes samazināšanās, 
svara zudums un galvassāpes.

• Pacienti ar saglabājušos spēju
staigāt, 2 gadus veci un vecāki
pacienti

• Laba panesamība

6MWD samazināšanās, lietojot Ataluren pret placebo pacientiem

ar sākotnējo 6MWD < 350 m
 Ārstēšana ar atalurēnu izraisīja

mazāku lejupslīdi, salīdzinot ar
placebo.

DMD terapijas stratēģijas – Atalurens
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• 3 pacienti saņēma Ataluren

• 1 - dažus mēnešus, 2 turpina (8 gadi 11mēneši; 14 gadi 5 mēneši).

• Ar ārstēšanu saistītu nevēlamu notikumu nav.

DMD terapijas stratēģijas – Atalurens



5qSMA: klīniskā bilde un epidemioloģija

11/2/2023 Sample Footer Text 10M. Oskoui, B.T. Darras, D.C. De Vivo, Chapter 1 - Spinal Muscular Atrophy: 125 Years Later and on the Verge of a Cure, Editor(s): Charlotte J. Sumner, Sergey Paushkin, Chien-Ping Ko, Spinal Muscular Atrophy, Academic Press, 2017,
Pages 3-19,ISBN 9780128036853, https://doi.org/10.1016/B978-0-12-803685-3.00001-X. (http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/B978012803685300001X)

• AR saslimšana (Heterozigoti
1:50)

• Incidence 1:11000 
jaundzimušo (LV 1:9091)

• Prevalence 1 – 2 : 100000 (40 
pacientu LV šobrīd)

https://doi.org/10.1016/B978-0-12-803685-3.00001-X
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1. Farrar M et al. Ann Neurol. 2017;81:355-368.

5qSMA: Ģenētiskais mehānisms



5qSMA: tipi
5q SMA 

slimību tipi
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Fenotips

SMN2 

kopiju 

skaits

Manifestācijas 

vecums
Sagaidāmais dzīves ilgums

Apgūstamo 

motoro iemaņu 

robeža

Citas pazīmes

SMA 0 1 prenatāli <6 mēneši neapgūst Smaga neonatāla 

hipotonija

Agrīna elpošanas 

nepietiekamība

Faciāla diplēģija

SMA I 2 <6 mēneši <2 gadi Sēž tikai ar 

atbalstu

Vieglas locītavu 

kontraktūras

SMA II 3 6-18 mēneši Saīsināts, bet 70% 

nodzīvo līdz 25 g.v.

Patstāvīgi 

sēž, ja 

apsēdina

Pirkstu tremors

SMA III 3 vai 4 >18 mēneši Normāls Staigā 

patstāvīgi

SMA IV 4-8 Pieaugušā 

vecumā

Normāls Normālas 

iemaņas



5qSMA klīniskā norise
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Spēja iet

IV tips

II tips

III tips

I tips

Hroniska fāze

Subakūta fāze

Presimptomātska fāze

DZIMŠANA PIEAUDZIS

GALVAS KONTROLE SĒŽ IET



5qSMA: terapijas mehānisms1
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1. Rao VK et al. J Manag Care Spec Pharm. 2018;24:S3-S16. 2. Sivaramakrishnan M et al. Nat Comm. 2017;8:1476.



5qSMA terapijas stratēģija: Nusinersen – NURTURE vs ENDEAR



5qSMA: diagnozes laiks

Vidējais diagnozes noteikšanas laiks, mēneši

SMA 1 tips

SMA 2 tips

SMA 3 tips

1. Lin CW et al. Pediatric Neurol. 2015;53:293-300.

8 mēn. - LV



5qSMA: Jaundzimušo skrīnings

• LV – pilotprojekts – 2021. gadā

• > 10 000 jaundzimušo

• Skrīnings identificē homozigotu SMN1 7 eksona vai
introna delēciju – 95%

• Ja ir viena SMN1 gēna kopija – iespēja, ka ir
punktveida mutācija – 5% (neskrīnē)



Presimptomātiska 5qSMA paciente

• Meitene dzimusi no III gr. II dzemdībām laikā

• Ņemot jaundzimušo sijājošo diagnostiku, vecāki piekrīt piedalīties pilotprojektā

• 13 dienu vecumā saņemta ziņa no laboratorijas, ka vienam no paraugiem 

identificēta SMN1 gēna delēcija

• 14 dienu vecumā meitenei konsultē pediatrs, neirologs, ģenētiķis

• Atkārto analīzes, lai apstiprinātu parauga identitāti un  nosaka SMN2 kopiju 

skaitu



Presimptomātiska 5qSMA paciente

• Atkārtotās analīzēs konstatē:

• SMN1 delēcija homozigotiskā stāvoklī 

• SMN2 3 kopijas

• Apstiprināta spinālās muskuļu atrofijas diagnoze presimptomātiskā stadijā

• 17 dienu vecumā uzsākta terapija ar intratekālu Nursinesen ievadi pēc shēmas

• 18 dienu vecumā meitenīte no stacionāra apmierinošā stāvoklī izrakstīta



Presimptomātiska 5qSMA paciente: šobrīd

• Pašlaik 2 gadi un 5 mēnešus jauna

• Viņa turpina saņemt nozīmētās Nusinersen injekcijas ik 4 mēnešus. 

• Līdz šim nav konstatēti simptomi, kas apstiprinātu 5qSMA klīnisku diagnozi. 

- CHOP INTEND – 64 (maksimālais punktu skaits)





Presimptomātisks 5qSMA pacients

• Zēns dzimis no VII gr. IV dzemdībām laikā

• Ņemot jaundzimušo sijājošo diagnostiku, 9 dienu vecumā saņemta ziņa no 

laboratorijas, ka identificēta SMN1 gēna delēcija

• 10 dienu vecumā zēnu konsultē pediatrs, neirologs, ģenētiķis

• Atkārto analīzes, lai apstiprinātu parauga identitāti un  nosaka SMN2 kopiju 

skaitu, apstiprinās SMN1 gēna bialēliska delēcija un SMN2 3 kopiju skaits



Presimptomātiska 5qSMA pacients: šobrīd
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• Apstiprināta spinālās muskuļu atrofijas diagnoze presimptomātiskā stadijā

• 17 dienu vecumā uzsākta terapija ar intratekālu Nursinesen ievadi pēc shēmas

• 18 dienu vecumā zēns no stacionāra apmierinošā stāvoklī izrakstīta

• Turpina līdz šim saņemt Nusinersen injekcijas pēc plāna

• 6 mēn. vecumā zēnam ir viegla motora aizture – veļas līdz sāniem



5qSMA - Nākotnes scenārija izmaiņas SMA pacientiem, kuri saņems terapiju1

Presimptomātiski
Simptomātiski, jauni

diagnosticēti
Vēsturiskie pacienti, agrāk

diagnosticēti

1. Serra-Juhe C, Tizzano EF. Eur J Hum Genet. 2019;27:1774-1782.
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Neiromuskulārās saslimšanas – diagnostiskās stratēģijas

• Informētība par slimībām:

• Agrīno simptomu atpazīšana

• Hiperkēmija pie DMD

• Jaundzimušo sijājoša diagnostika – 5qSMA 

• Laba sadarbība ar ģenētiķi

• Paātrināts ceļš primārās aprūpes pacientiem aizdomu gadījumā

Labi terapeitiskie rezultāti nav iespējami bez agrīnas diagnozes.

• SMA tests neirologa apmeklējuma laikā
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Neiromuskulārās saslimšanas – terapijas stratēģijas nākotnē?

Precīziju medicīna

tuva nākotne??



Paldies par uzmanību!


