285. Miedzynarodowe Warsztaty ENMC:

Miejsce warsztatow: Hoofddorp, Holandia
Tytut: Zaburzenia neurorozwojowe zwigzane z SMN: rdzeniowy zanik miesni typu 1 i mézg
Data warsztatéw: 31 stycznia - 2 lutego 2025 .

Organizatorzy: Prof. S. Quijano-Roy (Francja), Prof. G. Baranello (Wielka Brytania), Prof. M. Farrar
(Australia), Dr D. Gomez Andrés (Hiszpania).

Naukowcy na wczesnym etapie kariery (ang. early career researchers; ECR): Dr R. Garcia-Uzquiano
(Francja), Dr C. Brusa (Wielka Brytania), Dr M. Alvarez Molinero (Hiszpania).

Ttumaczenie raportu:

Jezyk francuski: Dr R. Garcia Uzquiano
Jezyk hiszpanski: Dr M. Alvarez Molinero
Jezyk wtoski: Dr C. Brusa

Jezyk niemiecki: Prof. U. Schara-Schmidt
Jezyk portugalski: Dr J. Ribeiro

Jezyk turecki: Dr D. Ardigli

Jezyk holenderski: Dr R. Wadman

Jezyk polski: Dr M. Mroczek

Uczestnicy warsztatéw: Prof. S. Quijano-Roy (Francja), Prof. G. Baranello (Wielka Brytania ), Prof. M.
Farrar (Australia), Prof. D. Gdmez Andrés (Hiszpania), Dr R. Garcia-Uzquiano (Francja), Dr C. Brusa
(Wielka Brytania), Dr M. Alvarez Molinero (Hiszpania), Prof. T. Crawford (USA), Dr M. Catteruccia
(Wtochy), Dr J. Ribeiro (Portugalia), Prof. U. Schara-Schmidt (Niemcy), Dr D. Ardigh (Turcja), Dr C.
Castiglioni (Chile), Prof. D. Germanaud (Francja), Dr M. Scoto (Wielka Brytania), Prof. L. Ouss (Francja),
Prof. T. Gillingwater (Wielka Brytania), Dr N. Molitierno (Wtochy), Prof. P. Claus (Niemcy), Prof. B.T.
Darras (USA), Prof. |. Desguerre (Francja), Prof. N. Deconinck (Belgia), Dr D. Kariyawasam (Australia),
Dr F. Cumbo (Wtochy), Dr R. Wadman (Holandia), Dr. M. Mroczek (naukowiec stowarzyszony z
Fundacjg SMA (Polska), Szwajcaria), Dr Y. Erbas (przedstawicielka organizacji pacjenckich, Holandia,
Belgia), P. Thorman (organizacji pacjenckich, Wielka Brytania).

Informacje ogdlne:

Ze wzgledu na znaczace polepszenie opieki medycznej i innowacje terapeutyczne w ostatnich latach
w rdzeniowym zaniku miesni, przezywalnos¢ i funkcje ruchowe w tej zwyrodnieniowej chorobie
nerwowo-miesniowej ulegly znaczacej poprawie. Jest to szczegélnie widoczne u 0sdb, ktére dziedzicza
najciezszy typ choroby, w przypadku ktérych nowe metody leczenia mogg uratowac zycie lub



umozliwi¢ rozwdj lub stabilizacje funkcji ruchowych, oddechowych i/lub zywieniowych. W
rzeczywistosci wiekszo$¢ niemowlat leczonych w stadium przedobjawowym, zidentyfikowana albo
poprzez badania przesiewowe noworodkow, albo z powodu wystepowania SMA w rodzinie, wykazuje
niewielkie lub nawet brak jakiegokolwiek opdznienia w rozwoju ruchowym, co wskazuje, ze
najbardziej optymalng skuteczno$¢ terapii uzyskuje sie przed zaobserwowaniem pierwszych objawow
zwyrodnienia neurondéw ruchowych.

Jednak lekarze, naukowcy i badacze zauwazyli, ze cze$¢ leczonych dzieci z poprawg funkcji ruchowych
w odpowiedzi na nowoczesne terapie wykazuje réznice w zakresie umiejetnosci poznawczych lub
spotecznych w pierwszych latach zycia, opdznienie w zdolnosci komunikacyjnej w poréwnaniu z
rowiesnikami lub nietypowe zachowania. W chwili obecnej nie jest w petni jasne, jak powszechne sg
te réznice, ktére obszary rozwoju sg najbardziej dotkniete, co powoduje te rdznice lub czy nowe
metody leczenia SMA mogg mie¢ wptyw na ich wystepowanie.

Aby zapewnié najlepsza opieke i wsparcie dla dzieci z SMA, wazne jest, aby mieé lepszy obraz tych
zmian rozwojowych i zbadacd ich czestotliwosc¢ i przebieg. Okreslenie ich przyczyn i dtugoterminowego
przebiegu pomoze ulepszy¢ diagnoze, leczenie, opieke i bedzie pomocne dla rodzin. Dalsze badania w
tej w kwestii sg potrzebne, aby zapewni¢ dzieciom z SMA lepsze wsparcie we wszystkich aspektach ich
rozwoju.

Cele warsztatu:

1) Networking ekspertow: Klinicysci, naukowcy, badacze i przedstawiciele organizacji
pacjenckich z catego Swiata dzielili sie swoimi doswiadczeniami i badaniami nad rozwojem
kognitywnym u dzieci z SMA. Wymiana informacji dotyczyta oséb z SMA typu 1 (SMA1) oraz
tych zdiagnozowanych za pomocg badan przesiewowych noworodkéw Ilub testow
prenatalnych.

2) Adresowanie obaw rodzicéw i zrozumienie rozwoju: w czasie warsztatu dokonano przegladu
obecnych praktyk i zbadano najlepsze sposoby oceny rozwoju uktadu nerwowego u dzieci z
SMA. Pomoze to odpowiedzie¢ na obawy rodzicow i opiekundéw i poprawi¢ wczesne
wykrywanie réznic rozwojowych.

3) Poprawa wczesnego wsparcia i opieki: istnieje pilna potrzeba opracowania zalecen
dotyczacych wczesnych interwencji w celu wspierania rozwoju poznawczego,
komunikacyjnego i behawioralnego.

4) Planowanie przysztych badan i wspotpracy: w czasie warsztatu zidentyfikowano kluczowe luki
w wiedzy i ustalono plany przysztych badan. Obejmuje to duze badania nad rozwojem w SMA
w celu poprawy wiedzy w zakresie epidemiologii i narzedzi diagnostycznych, zapewnienia
wytycznych dotyczacych opieki i utatwienia badan nad potencjalnymi metodami leczenia.

Wyniki/rezultaty warsztatow:

Eksperci potwierdzili, ze znaczna cze$¢ dzieci z SMAL1 leczona przez nich, ktére nie przezytyby okresu
niemowlectwa bez nowych metod leczenia, rézni sie od zdrowych dzieci w kontekscie neurorozwoju.
Rdéznice wystepujg w réznych postaciach i mogg wptywaé na mowe, interakcje spoteczne, zachowanie
i/lub zdolnos$ci poznawcze. Potwierdzajg to ostatnie badania podstawowe i przedkliniczne sugerujace,
ze niskie poziomy biatka SMN moze wptywac na rozwijajacy sie mdzg juz w macicy i ostatecznie we
wczesnym zyciu postnatalnym.

Dzieci z 1 lub 2 kopiami genu SMIN2 , ktére majg wczesne objawy ostabienia miesniowego lub te, ktdre
doswiadczajg op6znien w leczeniu, wydaja sie by¢ bardziej narazone. Wptyw obecnych metod leczenia
na rozwoj neurologiczny jest nadal nieznany i wymaga dalszych badan.



Wczesne rozpoznanie potencjalnych trudnosci i szybkie skierowania do lekarzy i terapeutéw wydaja
sie wazne. Wspieranie dobrego samopoczucia dzieci i rodziny moze by¢ rowniez kluczowe dla poprawy
wynikéw dla dotknietych chorobg dzieci. W tym kontekscie wyniki rozwojowe dla dzieci z SMA moga
podlegaé¢ modyfikacji.

Pomimo, ze podczas warsztatdw uzgodniono podstawowg strategie przesiewowg w celu
monitorowania rozwoju w praktyce klinicznej, uznano, ze konieczne s3 dalsze badania i
miedzynarodowa wspotpraca w celu opracowania szczegétowych wytycznych diagnostycznych i
interwencji. Eksperci podkreslili w szczegdlnosci potrzebe uwzglednienia standaryzowanych
multimodalnych ocen neurorozwojowych w rejestrach krajowych jako sposobu na poprawe
gromadzenia danych i wspétpracy badawcze;.

Wptyw na pacjentdéw i ich rodziny:

e Woczesne monitorowanie i interwencja: Podobnie jak inne dzieci narazone na opdznienie w
neurorozwoju lub z przewlektymi schorzeniami neurologicznymi, dzieci z SMA mogg odnies¢
korzysci z doktadnej obserwacji, strategii zapobiegawczych i wczesnych interwencji, w
szczegblnosci terapii logopedycznej. Lekarze powinni aktywnie obserwowac pacjentéw pod
katem problemdéw neurorozwojowych, stuchajgc rodzicéw i stosujgc odpowiednie narzedzia
przesiewowe lub diagnostyczne.

e Ostrozna interpretacja narzedzi oceny: Standardowe testy neurorozwojowe nie zawsze daja
wiarygodny wynik u dzieci z powaznymi trudnosciami motorycznymi, oddechowymi lub
potykaniem. Zamiast raportowania wynikéw testéw w jednym momencie, lekarze powinni
rozwazy¢ monitorowanie longitudinalne, aby sledzi¢ rozwdj w czasie.

e Wspieranie rodzin i kampanie spoteczne: Organizacje pacjenckie podkreslity znaczenie
edukowania rodzicbw na temat wczesnych oznak rdinic rozwojowych i zapewniania
wskazéwek, ktére koncentrujg sie na pozytywach. Rodziny potrzebujg informacji, wsparcia
psychospotecznego, kontaktéw z réwiesnikami i dostepu do skutecznych interwencji.

e Globalny wptyw i wspdtpraca badawcza: Istnieje miedzynarodowy konsensus wsréd
ekspertow SMA, Ze wspotpraca miedzy rdéinymi osrodkami jest niezbedna w celu
zdefiniowania epidemiologii rdznic neurorozwojowych i umozliwienia prowadzenia
podstawowych i klinicznych badan niezbednych do lepszego zrozumienia przyczyn dysfunkcji
maozgu w SMA. Wtgczenie perspektyw rodzin do strategii badawczych i opieki jest kluczowe
dla zapewnienia lepszego wsparcia dla dzieci z SMA.

Nastepne kroki:
Aby lepiej zrozumieé, w jaki sposdb SMA wptywa na rozwéj moézgu planowane jest:

1) Dzielenie sie wynikami warsztatdw — rozpowszechnianie najwazniejszych wnioskéw w celu
zwiekszenia Swiadomosci.

2) Uruchomienie ankiety internetowej — ocena powszechnosci problemdéw neurorozwojowych i
przeanalizowanie ich rodzaju i przebiegu, aby zidentyfikowa¢ konkretne podgrupy oséb
dotknietych SMA.

3) Opracowanie wytycznych diagnostycznych i dotyczacych opieki w kontekscie zaburzen
neurorozwojowych w SMA.

4) Tworzenie grup roboczych ds. badan — utworzenie konsorcjum badawczego w celu zbadania
zarowno klinicznych, jak i przedklinicznych aspektéw SMA, w tym gtebokie fenotypowanie,
narzedzia diagnostyczne, anatomia mdzgu i neuroobrazowanie oraz_biologia molekularna i
biomarkery.



Opisane wyzej dziatania pomogg poprawié opieke nad osobami z SMA oraz bedg stanowi¢
zachete do przeprowadzenia dalszych badan naukowych w celu zrozumienia przyczyn w
réznicach w rozwoju dzieci z SMA.

Petny raport zostanie opublikowany w czasopiSmie Neuromuscular Disorders (PDF).



