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Het plan… 
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- Inclusie in heel Nederland 
- Jong en oud 
- Klinische testen 

 
- BIOMARKERS 

- Bloed – urine – DNA 
 

- MRI 
 
 
 
 

- BEWEGINGSANALYSE 
 

http://www.uzleuven.be/UZroot/content/Home/overuzleuven/huisstijl


SIDEROS TRIAL  

Idebenone vs Placebo 
bij patiënten met DMD 
en steroid gebruik 



dystrofine 
tekort 

[Ca2+] i  

 Oxidatieve  
Phosphorylering 

 
 ATP  

Productie 
 

Oxidatieve 
Stress 

Cell death 

Mitochondriale stoornis in DMD 

wetenschappelijke hypothese 

toepassing Idebenone in DMD 



GC: glucocorticoid steroids; PPM study: prospectively planned matching study 

Phase 2 

Phase 3 

Phase 3 

Studies met idebenone bij Duchenne MD 



Buyse G et al. Lancet 2015 

DELOS trial: Resultaten longfunctie (PEF en FVC) 



Resultaten DELOS trial in DMD 900 mg/dag 

 

• Bijwerkingen: mild 

• diarree (25 vs 12%);  

• gastroenteritis (19 vs 3 %);   

• (hoofdpijn, nasopharyngitis) 

• Minder luchtweginfecties in behandelgroep* 

 (6/31 vs 17/33 patienten) 

C/  veilig middel 

 mild effect bij patiënten zonder steroiden  

 registratieprocedure is gestart  
 



SIDEROS trial: start 2017 

Onderzoeksvraag: 

De werkzaamheid van idebenone (ten opzichte van placebo) op vertraging van 

de achteruitgang in longfunctie bij  patiënten  met  DMD die glucocorticoids 

(GCs) gebruiken  
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Inclusion criteria 

diagnose DMD bevestigd 

FVC%p:  ≤80 and ≥30% 

Steroid gebruik (GC): > 12 

maanden voor inclusie 

Reproduceerbare FVC%p       

( <15% verschil  tussen 

Screening en Baseline) 

Ingeënt  tegen pneumococ 

bacterie en jaarlijks tegen 

influenza (griepprik) 

 

Eindpunten 

Primair:  

Verandering  in FVC 

 

Secondaire en overige eindpunten: 

Longfunctieparameters 

Luchtweginfecties 

Gebruik antibiotica 
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SIDEROS trial: inclusie criteria en eindpunten 



Wat houdt deelname in? 

 Screening en inclusie criteria: longfunctie ≥ 30 % en ≤ 80% 

 Vaccinatie pneumococ: evt. via huisarts 

 

 Bezoek ziekenhuis iedere 3 maanden gedurende 18 maanden 

 Tabletten 3x 2 tabletten tijdens de maaltijd. 

      dubbel blind: Idebenone of placebo 

 

 Wekelijks thuis longfunctie blazen met handapparaatje  

 Dagboek bijhouden: tablet inname, bijwerkingen  

 Na beëindiging studie (Visit 8/Week 78) is deelname aan open-label 
extension study (SIDEROS-E) mogelijk. 
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Hoe wordt longfunctie gemeten? 
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Spirometer – Bij iedere study visit 

 Test wordt uitgevoerd op de longfunctie afdeling 

 Peak Expiratory Flow (PEF)  

 Forced Expiratory Volume in 1 sec (FEV1) 

 Forced Vital Capacity (FVC) 

 

 

nmd-1 device - bij iedere study visit & wekelijks thuis 

 Peak Expiratory Flow (PEF) 

 Forced Expiratory Volume in 1 sec (FEV1) 

 Bij iedere study visit breng je de NMD device mee, de data 

worden gedownload 

 

 

 

 



Voor vragen:  
 
Dr C.S.M. Straathof 
Duchenne@lumc.nl 

Dr. I.J.M de Groot 
Imelda.deGroot@radboudumc.nl 

Deelnemende centra in Nederland 



OVERIGE TRIALS IN NEDERLAND 
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Givinostat 
Myostatine remming 
Vamorolone 



Givinostat 

Drank, tweemaal daags 

Ongeveer 200 kinderen wereldwijd 

Lopende jongens, ≥6 jaar, met corticosteroiden 

Verhouding 2:1 met placebo 

4 stair climb test voor en na 18 maanden 
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Myostatine remming: BMS-986089 
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Onderhuidse injecties 1 keer per week 

Ongeveer 160 kinderen wereldwijd 

Lopende jongens, tussen 6 en 11 jaar, met corticosteroiden 

Twee doseringen ten opzichte van placebo 

4 stair climb test voor en na 48 weken 
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Vamorolone: mogelijk alternatief voor steroïden 

Ongeveer 100 jongens 

Lopende jongens, 4 tot 7 jaar, zonder corticosteroïden 

Twee doseringen 

Effectiviteit in vergelijking met placebo  

Bijwerkingen in vergelijking met prednison 
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http://www.reveragen.com/


MRI onderzoek 

HET BREIN BIJ DUCHENNE 



Verschillende metingen met MRI 

30 jongens met DMD (8-18 jaar) en  

22 jongens zonder Duchenne (8-16 years) 

 

MRI: 

Anatomie 

Doorbloeding van de hersenen 



Eerder gerapporteerde bevindingen  
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MRI: Doorbloeding van de hersenen 

De hersenen:  

~2% lichaamsgewicht  

Consumeert ~20% energie 

 

 

Dystrofine eiwit bevindt zich  

ook in bloedvaten  

 

 

 

Loufrani L et al 2008 Circulation 2001;103:864-870. 
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Doorbloeding van de hersenen 
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DMD CON 



Vervolgonderzoek hersendoorbloeding 

MRI met een taak 

Bloeddrukmetingen met een kantel bed 
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28 juni: symposium hersenontwikkeling en DMD 

30-mei-17 27 



30-mei-17 28 

Vragen… 


